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iUna buena noticia!

Este verano inmersos en la preparacion de la docu-
mentacion para solicitar la indexacion en Medline/PubMed
(eleccion de los nimeros a enviar, rellenar las solicitudes
y formularios «ad hoc», pedir cartas de recomendacion a
profesores norteamericanos, etc.) nos llega, con fecha 27
de julio de 2015, el siguiente e-mail de Dha. M. Eugenia
Eisman, Editora Medical Research de Elsevier Espana.

«Thomson Reuters ha creado un nuevo indice llamado
Emerging Sources Citation Index en el que han incluido a
ancloLogia (adjunto pdf con informacién sobre lo que es).
Este nuevo indice estara disponible en WOS en el ultimo
cuatrimestre de este afno».

«Es importante tener en cuenta que la incorporacion en
esta base de datos a través de este nuevo indice puede
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ayudar en el camino a la inclusion en el Journal Citation
Report o JCR (factor de impacto); es la nueva primera
parada en camino a dicha meta. Una vez que una revista es
incluida en este indicador pasa a ser revisada con mas dete-
nimiento. Si la revista pasara la revision rigurosa, podria ser
indexada; si no la pasara se quedaria en este nuevo indice
hasta una nueva reevaluacion, por lo que es una muy buena
noticia. jYa hemos puesto un pie, felicidades! Es de agra-
decer que todos los esfuerzos vayan dando sus frutos. Un
cordial saludo».

Lo que deseamos poner en vuestro conocimiento.

Finalmente, felicitaciones a todos aquellos (autores,
revisores, equipo técnico, anunciantes, etc.) que diaria-
mente trabajan por la constante mejora de la revista. Parece
que estamos en el buen camino.
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Perspectiva histoérica

El tratamiento del aneurisma aoértico toracoabdominal
(AATA) representa un reto continuado para los cirujanos
vasculares. La primera descripcion de reparacion quirlr-
gica exitosa es atribuible a Samuel Etheredge et al.", del
Hospital de Veteranos de Oakland (California, EE. UU.), quie-
nes practicaron, en julio de 1954, la sustitucion de un
AATA con un homoinjerto y con la ayuda de una deriva-
cion temporal aorto-aortica (fig. 1). En 1955, Charles Rob,
en Londres publicd varios casos de reparacion de AATA
mediante la técnica de clamp and sew?. En 1956, Michael E.
DeBakey presento en la reunion anual de la American Sur-
gical Association una serie de 4 casos de AATA reparados
quirGrgicamente’.

Estos primeros hitos historicos fueron seguidos de forma
especialmente brillante por el llamado «grupo de Houston»,
creado en torno a Michael E. DeBakey en los anos 70. A
DeBakey se le unieron en Houston nombres como Stanley
Crawford, a quien, entre otras cosas, le debemos la pri-
mera clasificacion anatomica de los AATA*>, Hazim Safi,
Joseph Coselli, Denton Cooley o Lars Svensson. Gracias
a sus revolucionarias aportaciones técnicas-quirirgicas y
adyuvantes para la proteccion medular y visceral (drenaje
de liquido cefalorraquideo, hipotermia profunda, perfusion
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renal fria, bypass cardiopulmonar, anastomosis intraaértica,
anastomosis en isla de los troncos viscerales...), hoy es
posible tratar quirirgicamente los AATA con resultados acep-
tables, siendo los del «grupo de Houston» los de referencia
mundial. Sin duda que otros nombres, no vinculados directa-
mente con el «grupo de Houston», pueden anadirse a la lista
de cirujanos innovadores que han contribuido o estan con-
tribuyendo en la evolucion de la cirugia de los AATA. Pero la
auténtica referencia historica en el tratamiento quirurgico
de los AATA se concentra meritoriamente en Houston®.

Del mismo modo, otro hito revolucionario en la histo-
ria ha sido la incorporacion mas reciente del tratamiento
endovascular de los AATA. En este punto, después de la obli-
gada mencion de Juan Carlos Parodi’ y de Nikolai Volodos?
por sus contribuciones pioneras en el tratamiento endo-
vascular de los aneurismas de aorta, nuestra mirada debe
dirigirse hacia San Francisco, donde Tim Chuter repar6 el
primer caso publicado de AATA con una endoproétesis con
ramas’, y hacia Cleveland, donde Roy Greenberg aglutiné la
mayor experiencia clinica, todavia hoy no superada'®. Pero
la juventud del tratamiento endovascular sin duda permi-
tird escribir nuevas paginas de la historia del tratamiento
de los AATA. Mientras tanto, algunas controversias siguen
siendo objeto de polémica y debate, a la espera de la solu-
cion con ayuda de las evidencias. jCuales son estos puntos de
controversia relevantes que a nuestro juicio precisan de un
consenso preferente? En las proximas lineas son discutidos
con la intencion final de ofrecer una perspectiva de futuro
en cada uno de ellos.
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SUCCESSFUL RESECTION OF A LARGE ANEURYSM OF THE
UPPER ABDOMINAL AORTA AND REPLACEMENT
WITH LHOMOGRAFT

Samuen N. ErHrREDGE, M.D.,* JamEs YEr, M.D.,** Jou~N V. Smith, M.D.,**
STANLEY SCHONBERGER, M.D.,** AND MERVIN J. GoLpMAN, M.D).,***
OAKLAND, CALIF.

(From the Veterans Administration Hospilal)

N THE past few years great strides have been made in the field of vascular

surgery with the introduction of arterial homografts and various plastic
prostheses as replacement for resected segments of diseased major vessels.
Hufnagel, Gross,”® Bahnson,* Deterling,>¢ Brown, Swan,” DeBakey and
Cooley,™ ® and many others'’-'* have reported very encouraging results, par-
ticularly in the treatment of aneur, ysms. The practice of resection nnd Te-
placement by graft would now seem so well established as the treatment of
choice that the previous types of therapy, such as ligation, wiring, wrapping,
or endoaneurysmorrhaphy, will either be rapidly discarded or reserved for
the particular cases where such a major procedure cannot be carried out for
one reason or another.

Schafer and Hardin,'® writing on the use of temporary polyethylene shunts
during the resection of an aneurysm, stated that one of their cases failed be-
cause of damage to the diseased aorta above their graft and “that to have
been successful our resection and graft replacement should have included the
entire abdominal aorta with its celiac, superior mesenteric, and renal branches
—a feasible procedure.” It was this statement which helped give us the courage
to operate upon the patient we are reporting. From a thorough review of the

literature, we believe this to he the first such case successfully performed.

CASE REPORT

A 37-year-old Negro male construction worker was hospitalized at the Veterans Ad-
ministration Hospital, Oakland, California, on July 7, 1954, complaining of recurrent attacks
of right chest pain of four days’ duration. On July 4, without any exertion or trauma, the
patient had experienced a sharp, breath- takmg pain in the lower anterior portion of the right
side of the chest, lting in loss of of ten minutes’ duration.
At an emergency hospital the patient was told that he hnd gall bludder trnuble and was

treated accordingly. There were no r p aside from

breathing. The chest pain subsided after two hourn time. On the morning of July 5, while
dressing, severe right lower chest pain recurred and the patient ‘‘blacked out.’’
pain persisted for six hours. On July 6, the patient was relatively asymptomatic and returned
to work. While at work on the morning of July™7, the patient suffered his third attack of
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Figura 1  Articulo original de Etheredge et al.". A) Primera pagina.B y C) Gréficos de los detalles técnicos de su primer caso.

Acerca de las indicaciones

Es una obviedad que cualquier AATA sintomatico, indepen-
dientemente de su tamano, debe ser reparado. No existe
tanto acuerdo en el momento de fijar la indicacion con rela-
cion al tamano transversal del AATA. Es decir, si debemos
dar una cifra a partir de la cual sentar la indicacion, esta
se sitlla en torno a los 6 cm. Pero otros parametros antro-
pométricos o genéticos deben ser tenidos en consideracion.
Por ejemplo, el tamafo adrtico debe ajustarse por super-
ficie corporal y por género. También debe tener diferente
consideracion la coincidencia con enfermedades congénitas,
como el sindrome de Marfan, que aconsejan reducir el din-
tel a 5,5cm. También es criterio de indicacion quirurgica la
documentacion de un crecimiento rapido>1cm/afno'".
Independientemente de los citados criterios para indicar
una reparacion quirdrgica, en cualquier caso, el ofreci-
miento terapéutico debe ser mejor que la propia historia
natural de la enfermedad. Asi, si el riesgo de rotura de un
AATA de 6 cm es de 7% anual, la terapia ofrecida debe tener
un riesgo de mortalidad inferior. Pocos, muy pocos centros
podrian garantizar una mortalidad de la cirugia del AATA
inferior al 7%'. Solo los citados centros de Houston, y alguno
mas, podrian justificar la indicacion quirtrgica. Cuando el
tamano del AATA alcanza los 7cm, el 43% desarrollan una
diseccion o rotura al afio'. Obtener cifras de mortalidad
inferiores al 40% ya es mas viable, incluso fuera de Houston.

Probablemente, en un futuro no muy lejano, otras infor-
maciones de caracter funcional obtenidas desde el analisis
computacional de las imagenes, ya disponibles técnica-
mente, aportaran nuevos parametros que cambiaran los
criterios de indicacion. El calculo del riesgo de rotura se
podra obtener a partir del calculo de estrés sobre la pared.
Solo los estudios sobre la historia natural de los aneurismas
vinculada a estas nuevas variables validaran su utilidad.

Acerca de los métodos de proteccion medular
y visceral

Existe suficiente evidencia para recomendar el uso de
drenaje de liquido cefalorraquideo como medida de pro-
teccion medular a través de los resultados de estudios
aleatorizados' y metaanalisis'>'®, especialmente en la
reparacion quirtrgica convencional de AATA tipo 1y u. Sin
embargo, todavia no existen suficientes evidencias para su
aplicacion indiscutible en las reparaciones endovasculares.
Aunque desde las guias clinicas se recomienda que debe ser
considerada su practica para los casos de mayor riesgo de
paraplejia (AATA tipo 1y 1, oclusiones de arterias subclavias
o de hipogastricas)'’

Del mismo modo, la monitorizacion de potenciales evo-
cados motores no es generalmente aceptada, ni siquiera en
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aquellos centros con gran experiencia y volumen en ambos
métodos terapéuticos.

Otros métodos de proteccion visceral y medular como
el bypass izquierdo o el bypass cardiopulmonar parcial, la
hipotermia profunda con parada circulatoria, o la hipoter-
mia permisiva a 32 °C, o la perfusion con sangre o cristaloides
en tronco celiaco y mesentérica superior, la perfusion con
cristaloides a 4°C en las renales o en las intercostales, el
pinzamiento secuencial o el reimplante de las intercosta-
les bajas deben ser valorados caso a caso, dependiendo de
la extension de la aorta a tratar y de los habitos en cada
centro’®. Precisamente, al hablar de los habitos en cada
centro queremos hacer énfasis en senalar que, sin volumen
de casos necesario, no es posible hablar de habitos, sino
mas bien de anécdotas. Es importante escoger y planificar
los diferentes procedimientos coadyuvantes, pero no menos
importante es que todos los profesionales relacionados con
el pre-, per- y postoperatorio estén familiarizados con el
fundamento racional de los mismos. Ello sin duda redundara
en los mejores resultados.

Si bien las precauciones en cirugia endovascular se
centran en otros cuidados perioperatorios como el mante-
nimiento de la colateralidad (arteria subclavia izquierda y
las hipogastricas, fundamentalmente), del nivel de hemo-
globina o de las tensiones sistémicas, de nuevo en la practica
habitual, mayor volumen de casos hace mas comprensible
y protocolizable el manejo de estos pacientes para todos
aquellos profesionales que de forma directa o indirecta inte-
ractUan en algiin momento del procedimiento y del proceso
clinico.

Tanto con una como con otra modalidad terapéutica
es aconsejable que varios profesionales del centro (mas
alla de los cirujanos vasculares, radiologos, anestesiologos
e intensivistas) y los respectivos profesionales técnicos y
diplomados en enfermeria (neumologos, cardiologos, infec-
tologos y neurologos) estén al corriente de los protocolos de
manejo de estos pacientes, pues sus acciones son impor-
tantes en cada uno de los puntos del proceso y pueden
contribuir en la prevencion y solucion de las posibles com-
plicaciones. De lo contrario, cuando la experiencia que se
acredita es puntual o esporadica, y no se implica al resto
de profesionales desde el principio, se producen situacio-
nes indeseadas, estresantes y poco efectivas, al tener que
explicar la complejidad fisiopatologica de estos pacientes a
otros colegas cada vez que se trata un caso de AATA. Y ello se
agrava, precisamente, cuando hay que resolver complicacio-
nes agudas en un entorno de desconocimiento que conduce
a la improvisacion, y esta, al fracaso. En otras palabras, el
tratamiento de los AATA en centros con mayor volumen y
con un entorno multidisciplinar entrenado garantizara una
mejor calidad en los procedimientos diagndsticos, terapéu-
ticos y de monitorizacion, que conduciran a los mejores
resultados'®?°.

Qué método terapéutico

Son 3 los posibles abordajes para la reparacion de los AATA:
la cirugia abierta convencional, la cirugia hibrida y la cirugia
endovascular.

La cirugia abierta constituye una intervencion aodrtica
mayor asociada a complicaciones graves miocardicas,

respiratorias y renales que son las causas mas frecuentes de
mortalidad. La paraplejia es la morbilidad mas temida. En
lineas generales los centros con gran experiencia, los del
«grupo de Houston», ofrecen tasas de mortalidad entre el 5
y el 15%2'-23. Las complicaciones respiratorias llegan hasta
el 60%. Las complicaciones neurologicas (ictus y paraplejia)
y las nefroldgicas alcanzan el 18 y el 15%, respectivamente.
Fuera de estos centros de excelencia?, las cifras de morta-
lidad y morbilidad casi se duplican. Una vez mas, el volumen
es un factor decisivo en los resultados. Asi demuestra una
revision reciente, con mortalidades del 27 y del 15% para
los hospitales de bajo y alto volumen, respectivamente?’.

Las técnicas hibridas, o de debranching, se desarrollaron
como consecuencia del retraso del tratamiento totalmente
endovascular para los AATA y con la intencion de reducir las
cifras de mortalidad y morbilidad de la cirugia convencional
en pacientes de riesgo. Estos procedimientos suelen ser apli-
cados en 2 tiempos quirurgicos. Sin embargo, los que abogan
por un solo tiempo, aunque parecen acumular mayores cifras
de mortalidad y morbilidad nefroldgica, argumentan que
hay posibilidad de rotura del aneurisma o rechazo de una
nueva intervencion en la espera del segundo tiempo?’. Las
experiencias reportadas son muy dispares y con series muy
reducidas. Las 2 teoricas ventajas de este método frente
a la cirugia convencional se centran en la no necesidad de
toracotomia ni de pinzamiento adrtico. Si nos fijamos en una
revision sistematica publicada en 2012, la mortalidad media
a los 30 dias se cifra en torno al 14%, las complicaciones
cardiologicas, respiratorias y neuroldgicas alcanzan 4,6, 7,8
y 7%, respectivamente. Sin embargo, algunas experiencias
mas locales han sido menos afortunadas, en términos de
mortalidad, entre las que incluimos la nuestra propia con
una mortalidad del 44% en una serie de 9 pacientes?®. Tam-
poco ha sido muy prometedora la experiencia multicéntrica
francesa que con una serie de 76 pacientes recogio un 34% de
mortalidad, 18% de paraplejia, 17% de isquemia mesentérica
y un 8% de necesidad de hemodialisis cronica?’.

Muy probablemente los criterios de seleccion expliquen
las diferencias obtenidas. En nuestra serie, incluimos solo a
pacientes no candidatos a cirugia abierta toracoabdominal,
entendiendo, equivocadamente, que la técnica hibrida era
poco agresiva. Probablemente los pacientes que soportan
una técnica hibrida, sobre todo los AATA tipo m-v, puedan
también soportar un tratamiento quirtrgico convencional.
Obviamente, la solucion vendria de la mano de estudios
aleatorizados. En el momento actual, la técnica hibrida
estaria mas reservada para aquellos casos que no sean
favorables para el tratamiento convencional o endovascular
puros.

Pero en el horizonte podemos ser mas exigentes para
poder reducir las cifras de morbimortalidad y ello pueda ser
posible con la evolucion de las técnicas endovasculares. Los
resultados positivos con las endoprotesis fenestradas para
los aneurismas yuxtarrenales, llevaron a idear la posibilidad
de crear endoprotesis con ramas o fenestradas, o combina-
cion de ambas, para el tratamiento de los aneurismas que
comprometian la zona visceral de la aorta, especialmente
para pacientes no candidatos a cirugia abierta (fig. 2).
Existen limitaciones anatomicas que se estan superando con
el desarrollo tecnolégico de las propias endoprotesis y de las
técnicas de imagen y navegacion. Otras limitaciones se rela-
cionan con la necesidad de esperar un tiempo prolongado
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Figura 2 Control a los 5 anos de un AATA tipo m tratado en
nuestro centro con una endoprotesis ramificada.

para la fabricacion de las endoprotesis a medida, pero que
se esta resolviendo en parte con la disponibilidad de alguna
endoprotesis toracoabdominal estandar, lo que también
contribuye a reducir el coste final del procedimiento. Final-
mente, la técnica de implante es altamente exigente desde
el punto de vista de la pericia endovascular, la necesidad de
materiales accesorios y la exposicion a tiempos prolongados
de irradiacion. De nuevo, el volumen permite minimizar
estos inconvenientes a base de acumular experiencia y
practicar la técnica de forma continuada.

Las experiencias clinicas publicadas aportan cifras de
mortalidad entre 5,2 y 9,7%, que son inferiores al 3% en
el caso de los AATA tipo nv?8-3', Estos datos son especial-
mente resefables si consideramos que los pacientes tratados
con esta técnica son mayoritariamente rechazados para
cirugia abierta. Sin embargo las cifras de isquemia medu-
lar no se reducen significativamente cuando se comparan
con las obtenidas con cirugia abierta en los grandes cen-
tros (4,3 vs. 7,5% para tratamiento endovascular y cirugia
abierta, respectivamente; p=0,08)?. La durabilidad de la
técnica es mas que aceptable cuando se analizan las grandes
series'0:28-31,

Existen otras modalidades endovasculares. Las técnicas
de «sandwich» necesitan mayores series con segui-
miento suficiente para poder ser incluidas en el arsenal

endovascular de modo definitivo. En Gltimo lugar, y alin mas
lejano de la evidencia, se encuentra el polémico uso de
stents moduladores de flujo o «<multicapa». Por el momento,
no anadiremos mas comentarios al respecto de estas 2
modalidades a la espera de informacion mas sustancial.

Quién y dénde

Ya hemos glosado en diferentes puntos de este manuscrito la
relevancia de realizar cualquiera de las técnicas aqui men-
cionadas para el tratamiento de los AATA en centros de alto
volumen y experiencia para asegurar los mejores resultados
al menor coste'?°,

Ahora es el momento de que las autoridades sanitarias
definan y se atrevan a aplicar sus definiciones al territorio.
Este es sin duda el mas controvertido de los temas relacio-
nados con la terapia de los AATA, no desde la logica o el
conocimiento cientifico sino desde el punto de vista poli-
tico. En algunas comunidades como la mia propia, desde
septiembre de 2014, se esta implementando la instruccion
de la Generalitat de Catalunya que ordena la actividad de
alta y muy alta complejidad con la creacion de centros de
referencia. Si bien todavia es pronto para saber los resul-
tados, esperamos no traicionar la logica y hacer buenas las
previsiones. Esta decision politica no ha estado libre de polé-
mica. Pero se ha aceptado de mejor grado al crear redes
de colaboracion interhospitalarias y permitir la moviliza-
cion de profesionales. Evidentemente, se seguira la calidad
del funcionamiento y se analizaran los resultados clinicos y
econdmicos para permitir ajustar su implementacion.

Como ya hemos repetido, la centralizacion de estas técni-
cas de reparacion de los AATA aporta beneficios clinicos. Mas
alla de este rendimiento positivo para los pacientes, existen
otros beneficios no menores que afectan a otros aspectos éti-
cos, asistenciales, docentes y de investigacion. Por ejemplo,
en los centros donde se puedan ofrecer todas las técnicas de
reparacion no cabe el sesgo de conducir a todos los pacien-
tes hacia una Unica modalidad terapéutica ocultando otras
posibilidades. Es decir, se puede personalizar la decision cli-
nica atendiendo a las caracteristicas clinicas y anatomicas
del paciente, al conocimiento de la evidencia clinica y a las
preferencias del paciente, sin limitarla por carencias estruc-
turales o técnicas del propio centro®. Ademas, no hay duda
de que la centralizacién aporta una mayor experiencia en la
prevencion, deteccion y tratamiento de las complicaciones,
con los mejores resultados al menor coste. Precisamente, el
coste hace necesaria la inclusion de una microgestion (admi-
nistrador) en los equipos clinicos multidisciplinarios que ya
hemos definido mas arriba. Finalmente, el alto volumen y
la experiencia hacen mas facil y comprensible la docencia y
entrenamiento de nuevos equipos y la activacion de lineas
de investigacion clinica y basica relacionadas con los AATA,
todavia necesitados de mejoras terapéuticas.

Perspectiva futura

Una vez revisada la literatura disponible, esta claro que la
cirugia abierta de los AATA deja margen a la mejora en térmi-
nos de morbimortalidad asociadas. Solo los centros con gran
volumen consiguen cifras razonables, lo que permite que sea
aplicada en pacientes con riesgo quirtrgico aceptable. Sin
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duda, las técnicas menos invasivas deben mejorar los resul-
tados presentes. La aplicacion de endoprotesis fenestradas
o ramificadas se estda demostrando competitiva en este
sentido. No obstante, solo deben ser aplicadas en centros
experimentados con alto volumen. La centralizacion es la
clave de valor para hacer frente a esta compleja enfermedad
y conseguir asi los mejores resultados con el menor coste.
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PALABRAS CLAVE Resumen
Metaloproteinasa-2; Introduccion: Existen datos que asocian los aneurismas de aorta abdominal (AAA) con un incre-
Inhibidor tisular de mento de la prevalencia de la enfermedad herniaria. Una posible alteracion estructural de la
metaloproteinasa-2; matriz extracelular puede ser comun en el proceso degenerativo de la pared aortica y de la
Aneurisma de aorta fascia abdominal.
abdominal; Objetivo: Conocer la expresion de metaloproteinasas de matriz-2 (MMP-2) y el inhibidor tisular
Hernia de metaloproteinasas-2 (TIMP-2) en pared aodrtica, fascia abdominal y plasma de pacientes

intervenidos de AAA frente a pacientes con enfermedad adrtica oclusiva (EAO).
Material y métodos: Estudio piloto, observacional prospectivo. Se analizo la expresion proteica
de MMP-2 y TIMP-2 en 10 pacientes con AAA y 10 con EAO. Recogimos datos epidemiologicos,
antecedentes de hernias y diametros del AAA. El analisis se realizo por técnica de ELISA.
Resultados: En el subgrupo de AAA de mediano tamano con antecedentes de hernia, encon-
tramos sobreexpresion de MMP-2 en fascia y de TIMP-2 en aorta y fascia, respecto a EAO sin
hernia (MMP-2 fascia: AAA=4,53 [3,11-6,90]; EAO=1,87 [1,45-2,90]; p=0,04; TIMP-2 en aorta:
AAA=72,62 [9,26-161,12], EAO=9,79 [5,55-25,61]; p=0,04 y TIMP-2 en fascia: AAA=35,24
[13,15-61,08], EAO=4,98 [1,42-18,01]; p=0,02).

La MMP-2 y el TIMP-2 estaban aumentados en fascia de AAA con enfermedad herniaria frente
a EAO sin hernia (MMP-2: 4,31 [3,35-6,35] versus 1,87 [1,45-2,90]; p=0,009 y TIMP-2: 18,73
[7,76-57,97] versus 4,98 [1,42-18,01]; p=0,08).

En pared aértica hubo aumento de TIMP-2 en AAA (29,27 [14,05-140,30] frente a EAO, 9,79
[6,19-32,74]; p=0,06).

* Parte de la informacion del manuscrito fue presentada en el 60 Congreso Nacional de Angiologia y Cirugia Vascular (4 de junio 2014),
Madrid.
* Autor para correspondencia.
Correo electronico: criscan30@hotmail.com (C. Cafibano).
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Introduccion

Conclusiones: La MMP-2 y el TIMP-2 estan aumentados, en aorta y fascia de pacientes con AAA,
sobre todo, en los de mediano tamano, lo que indica cierto papel en la etiologia. El incremento
de MMP-2 y TIMP-2 en presencia de hernia potencia la idea de un mecanismo patogénico comdn.
© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Protein expression of metalloproteinases-2 (MMP-2) and its tissue inhibitor (TIMP-2)
in aorta, fascia and plasma of patients with abdominal aortic aneurysm

Abstract

Introduction: There are data that associates abdominal aortic aneurysms (AAA) with an increa-
sed prevalence of hernia disease. A possible structural alteration of extracellular matrix may
be common in the degenerative process of the aortic wall and the abdominal fascia.
Objective: Determine the expression of matrix metalloproteinases-2 (MMP-2) and tissue inhi-
bitor of metalloproteinases-2 (TIMP-2) in aortic wall tissue, abdominal fascia, and plasma of
patients undergoing AAA versus patients with aortic occlusive disease (EAO).

Material and methods: A pilot, prospective observational study was conducted, in which the
protein expression of MMP-2 and TIMP-2 was analyzed in 10 patients with AAA; and in 10 with
EAO, using an ELISA technique. Epidemiological data, history of hernias, and AAA diameters
were collected.

Results: In the subgroup of medium sized AAA with a history of hernia, over-expression of MMP-
2 was found in fascia, and of TIMP-2 in aorta and fascia. As regards EAO without hernia (MMP-2
fascia: AAA=4.53[3.11-6.90], EAO = 1.87 [1.45-2.90], P=.04; TIMP-2 in aorta: AAA =72.62[9.26-
161.12], EAO=9.79 [5.55-25.61], P=.04, and TIMP-2 in fascia: AAA=35.24 [13.15-61.08], EAO
=4.98 [1.42-18.01], P=.02).The MMP-2 and TIMP-2 was increased in AAA fascia hernia disease
compared with EAO without hernia (MMP-2: 4.31 [3.35-6.35] versus 1.87 [1.45-2.90], P=.009,
and TIMP-2: 18.73 [7.76-57.97] versus 4.98 [1.42-18.01], P=.08).There was an increased TIMP-2
in the aortic wall, AAA (29.27 [14.05-140.30] vs. EAO 9.79 [6.19-32.74], P=.06).

Conclusions: The MMP-2 and TIMP-2 are increased in aorta and fascia of patients with AAA,
especially in the medium size, suggesting a role in the etiology. The increase in MMP-2 and
TIMP-2 in the presence of hernia, enhances the idea of a common pathogenic mechanism.

© 2014 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Se han descrito diferentes patrones de expresion de
metaloproteinasas (MMP) y sus inhibidores tisulares (TIMP)

Existe una asociacion entre los aneurismas de aorta abdomi-
nal (AAA) y las hernias incisionales que aparecen después de
la laparotomia correctora. Un metaanalisis, que incluy6 a
1.132 pacientes, describid un incremento de la prevalencia
de hernias incisionales de pared abdominal en las inter-
venciones de aneurisma aértico frente a las de pacientes
oclusivos'. Aunque hay importantes evidencias clinicas que
indican una asociacién patogénica comudn, esta no ha sido
todavia aclarada.

La génesis de los AAA y de las hernias incisionales se
fundamenta en una base multifactorial, donde factores
genéticos, autoinmunes y de respuesta inflamatoria crénica
conducen a una alteracion en la regulacion paracrina de
la matriz extracelular (MEC), con sobreexpresion de pro-
teasas elastoliticas y colagenoliticas que desencadenan, de
forma cronica, la degradacion de la MEC en la pared aor-
tica y fascial’. En las hernias incisionales influyen factores
externos ligados a las caracteristicas del paciente o a fac-
tores locales, como la técnica de cierre de laparotomia y
otros que pueden por si solos condicionar la aparicion de la
hernia.

en pacientes con AAA y con hernias inguinales®®. Los
hallazgos no estan exentos de controversia. Hasta donde
conocemos, no han sido analizados en el mismo paciente
los especimenes de diferentes tejidos (aorta, fascia,
plasma...), con la intencién de encontrar cambios molecu-
lares comunes que permitan asociar de forma causal dichas
enfermedades.

Se sugiere como hipotesis del estudio identificar dicho
comportamiento analogo en la expresion de la enzima pro-
teolitica (MMP-2 y TIMP-2) en tejido aortico, en fascia y
plasma, que justificara un mecanismo similar en la degrada-
cion del colageno. Asi, planteamos este estudio piloto para
poder identificar grupos homogéneos que discriminaran de
forma significativa las diferencias y analogias de comporta-
miento en los procesos de degradacion de la MEC.

Material y métodos

Las muestras de sangre y tejidos fueron obtenidas de 20
pacientes, 10 con AAA y 10 con enfermedad oclusiva del
sector aortoiliaco, intervenidos en nuestro centro. El
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nimero de pacientes elegido para este estudio piloto se
basé en trabajos previos de enfermedad aneurismatica*® y
herniaria®’, en los que se habian obtenido resultados signi-
ficativos. Se recogieron datos epidemiologicos, factores de
riesgo, diametro aneurismatico y existencia de hernias. De
estos enfermos, ninguno presentaba enfermedad del tejido
conectivo, enfermedad oncoldgica activa, tratamiento este-
roideo ni aneurismas inflamatorios o infecciosos.

Los pacientes fueron informados y se entregd un consen-
timiento previo a la recogida de las muestras. El estudio fue
aprobado por el Comité de Etica e Investigacion del Hospital
Universitario de Getafe.

Recogida de muestras

Las muestras de sangre se obtuvieron por venopuncion antes
de la cirugia. En los 30min tras la extraccion se realizd la
centrifugacion a 3.500 rpm durante 10 min, a 4°C. El plasma
resultante fue congelado a —80°C.

Las muestras de pared adrtica y fascia abdominal (mus-
culo recto a nivel de la linea alba) fueron recogidas durante
la intervencion quirlrgica. Los especimenes fueron conge-
lados a —80°C y cuando no fue posible, se mantuvieron en
solucion de RNA-later hasta su congelacion y almacenaje.

Determinacioén de las concentraciones de
Metaloproteinasa-2 y Inhibidor tisular de
metaloproteinasa-2

Para cuantificar los niveles de MMP-2 y su inhibidor en la
fascia y aorta, se lisaron los tejidos con el sistema de
homogenizacion MagNA Lyser (Roche Diagnostic, Mannheim,
Alemania). El buffer empleado para homogeneizar fue el
tissue-protein extration T-PER (Thermo Fisher Scientific Inc.
Waltham, MA, EE. UU.), junto con un cocktail de inhibidores
de proteasas® (Roche Diagnostic, Mannheim, Alemania). El
extracto obtenido se centrifugd a 10.000 rpm durante 10 min
a4°C. Se recogi6 el sobrenadante y se cuantificaron los nive-
les de proteinas mediante el método BCA protein assay kit®
(Thermo Scientific Inc. Waltham, MA, EE. UU.), para nor-
malizar los valores de la MMP-2 y TIMP-2. Posteriormente,
las concentraciones de las enzimas se midieron mediante la
técnica Enzyme-Linked InmunoSorbent Assay (R&D Systems
Europe, Abingdon, Reino Unido). La técnica empleada para
MMP-2 reconoce tanto la proenzima como la forma activa 'y
no posee reactividad cruzada con otras MMP o TIMP.

Los analisis fueron realizados por duplicado, para evitar
sesgos de medicion.

Para la cuantificacion de los niveles plasmaticos, se utili-
zaron 50 ul de plasma de las muestras y se realizo la técnica
ELISA. Las medias se realizaron a 450 nm. Todos los valores
se dieron en ng/ml.

Analisis estadistico

Para analizar las caracteristicas y factores de riesgo de los
pacientes asi como sus diferencias entre grupos, se utilizd
el estadistico chi-cuadrado. Los resultados de la expresion
de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos y suero se expresaron como
la mediana mas el rango intercuartil. Para determinar las

Tabla 1 Caracteristicas clinicas de los grupos del estudio
Caracteristicas Grupo Grupo p
aneurismas controles n
n (%) (%)

NUmero de 10 10 -
pacientes

Sexo (hombre) 10 (100) 10 (100) 1,00

Edad media, 67 +7,4 72,4+ 8 0,004
anos

Diametro de los 6,1+1,6 - =
aneurismas

Hipertension 9 (90) 6 (60) 0,15
arterial

DM 3 (30) 3 (30) 0,68

Hipercolesterolemia 8 (80) 5 (50) 0,17

Enfermedad 0 (10) 1(10) 0,50
coronaria

EPOC 4 (40) 5 (50) 0,50

Insuficiencia 2 (20) 0 (0) 0,23
renal

Historia 7 (70) 10 (100) 0,20
tabaquismo?®

Obesidad 5 (50) 3 (30) 0,48

DM: diabetes mellitus; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica.
@ Fumador actual o en los 10 anos previos.

diferencias entre grupos se empled el test U de Mann-
Whitney, considerandose significativo un valor de p<0,05
(SPSS version 17.0).

Diseno del estudio

Se compararon los resultados obtenidos de MMP-2 y TIMP-2
en plasma, aorta y fascia entre los grupos de aneurismas y
oclusivos. Definimos un subgrupo de aneurismas de mediano
tamano, inferiores a 6 cm. Las diferencias se analizaron
seglin la presencia o no de hernias en los grupos.

Resultados

Las caracteristicas clinicas de los grupos se describen en la
tabla 1.

Niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos en grupos de
aneurismas y oclusivos

Se encontré aumento de niveles de TIMP-2 en aorta en el
grupo de aneurismas, 29,2 ng/ml (14-140,3), frente a oclu-
sivos 9ng/ml (6-32,7); p=0,063.

En el resto de los marcadores no hubo diferencias signi-
ficativas.

Niveles MMP-2 y TIMP-2 en tejidos en aneurismas
sin hernias y oclusivos sin hernias

En pacientes con AAA sin hernia, hubo sobreexpresion de
TIMP-2 en aorta y fascia frente a los pacientes oclusivos sin
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hernia. Los valores de TIMP-2 fueron de 28,6 (17,9-108,8)
frente a 9 (5-25,6), con p=0,082, en pared aodrtica y 24,6
(14-62,4) frente a 5 (1-18), p=0,03, en fascia respectiva-
mente. No hubo diferencias en MMP-2 en el analisis de estos
subgrupos.

Niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos en
aneurismas con hernias y oclusivos sin hernias

La expresion en aorta y fascia, en los grupos de aneuris-
mas con hernia y oclusivos sin hernia y la comparacion entre
ellos, se detalla en la tabla 2. Encontramos aumento de
MMP-2 y TIMP-2 en fascia de pacientes con aneurismas y
hernias, respecto a los oclusivos sin hernia. En este sub-
grupo, los niveles de TIMP-2 en aorta aneurismatica fueron
3 veces mayores que en controles, sin alcanzar significacion
estadistica.

Niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos en
aneurismas de pequeino y mediano tamafio y
oclusivos sin hernias

Excluyendo los aneurismas mayores de 6 cm, hubo sobreex-
presion de MMP-2 en fascia y de TIMP-2 en ambas muestras
aorticas y fasciales (tabla 3 y fig. 1). Si, ademas, estos AAA
eran portadores de hernia las diferencias alcanzadas en la
expresion de los marcadores fue mayor (tabla 4 y la fig. 2).

Niveles de MMP-2 y TIMP-2 plasmaticos

No se objetivaron diferencias estadisticamente significativas
en ningln analisis del plasma de los grupos de aneurismas y
oclusivos.

Discusion

Los aneurismas son el resultado de un proceso degenerativo
cronico. Investigaciones recientes se han dirigido al estudio
de los mecanismos de degradacion proteolitica del tejido
conectivo de la pared adrtica. En la compleja estructura
bioquimica de la MEC se regula la sintesis y degradacion de
elastina y colageno, elementos estructurales importantes de
las capas de la aorta. Hay amplia evidencia de que la MEC
se degrada por una variedad de enzimas proteoliticas, prin-
cipalmente las MMP. Estas estan reguladas por una serie de
mecanismos, entre los que se encuentran los TIMP de las
MMP. Un disbalance entre ellos altera la remodelacion de la
pared vascular, inhibiendo o aumentando la degradacién de
la MECE.

Se ha identificado la MMP-2 como la gelatinasa dominante
en aneurismas pequenos, lo que indica que actuaria precoz-
mente en la génesis de los aneurismas®®. Asi mismo, se ha
relacionado la MMP-9 con aneurismas de mayor tamafo®'°.
El papel de la MMP-9 en los AAA permanece en controver-
sia porque otros estudios han encontrado niveles de MMP-9
similares en AAA y en pacientes ateroscleréticos'', siendo la
MMP-2 mas especifica de los procesos aneurismaticos'?.

La hipétesis que resaltaba la presencia de MMP-2 en arte-
rias aneurismaticas se fortalecié por estudios histologicos,
que demostraron la presencia de todos los componentes

proteoliticos de la MMP-2 (MMP-2, TIMP-2 y MT-MMP), den-
tro de la capa media de la aorta aneurismatica' y la mayor
expresion de esta en células musculares lisas de tejido aneu-
rismatico frente a aortas control arterioscleroticas'.

En cuanto a la etiologia causal de la hernia, se ha con-
siderado historicamente como un déficit estructural de la
pared abdominal, producido por diferentes factores intrin-
secos o extrinsecos. Hay suficiente evidencia que indica que
estan asociadas con alteraciones del metabolismo del tejido
conectivo y del recambio de la MEC'. Varios investigado-
res comprobaron una estructura alterada del colageno y un
desorden en el cociente del colageno tipo 1/m en la fascia
de pacientes con hernias inguinales e incisionales®'®". Esta
alteracion fue valorada por la medicion de niveles de MMP
en capas de la pared fascial abdominal’®. Otros autores han
demostrado una sobreexpresion de MMP-2 en fascia trans-
versalis y fibroblastos de la piel en pacientes con hernias
inguinales directas, comparadas con controles'.

Posteriormente, se ha descrito un desequilibrio de la
actividad de MMP/TIMP a nivel plasmatico y en tejido, en
pacientes con hernia inguinal respecto a controles?. Los
estudios de Bellon et al. describen la MMP-2 como la enzima
proteolitica mas importante en la fisiopatologia de la hernia
inguinal directa, con un significativo aumento en la fascia
tranversalis de estos pacientes respecto a pacientes con
hernia inguinal indirecta'®?'.

El papel de la MMP-2 en la formacion de la hernia inci-
sional es controvertido. Rosch et al. demostraron similar
expresion enzimatica en cultivos de fibroblastos de cicatriz
en pacientes con hernia incisional recurrente y controles?.
Sin embargo, Salameh et al. encontraron incremento sig-
nificativo de MMP-2 en tejido de fascia de pacientes con
hernias incisionales frente a controles?®. Otros estudios tam-
bién hallaron niveles séricos aumentados de MMP-2 y TIMP-2
en pacientes con hernia inguinal recurrente?. Estas eviden-
cias indican que tanto los AAA como la enfermedad herniaria
estan caracterizadas por una actividad proteolitica aumen-
tada con alteracion del equilibrio de la MEC.

No existen estudios que analicen la expresion de las MMP
en los tejidos adrticos y fasciales del mismo paciente, sin
haberse podido demostrar un defecto sistémico comin del
tejido conectivo en ambas enfermedades?’.

Nuestra hipotesis es la existencia de un proceso litico
comin en ambas enfermedades, por lo que nos propusi-
mos analizar los marcadores de degradacion de la MEC, en
plasma, aorta y fascia, en pacientes con AAA frente a con-
troles con enfermedad oclusiva.

En nuestros resultados no hemos encontrado diferencias
en los niveles plasmaticos de MMP y TIMP entre los grupos de
aneurismas y controles. En la literatura se han descrito dife-
rentes patrones plasmaticos, con resultados controvertidos,
sin haber podido identificar un marcador bioldgico definido®.

Si comparamos los resultados de los aneurismas porta-
dores de hernia con los controles sin hernia, la expresion
aumenta en pared aortica y fascial. Al analizar los resultados
en tejido, de los diferentes grupos de aneurismas y contro-
les, observamos que en los aneurismas de pequefio/mediano
tamano, al eliminar los mayores de 6 cm, comparados con
los oclusivos sin hernias, ofrecen la maxima expresion de
TIMP-2 en aorta y MMP-2 y TIMP-2 en fascia. Estos resultados
pueden ser explicados porque la MMP-2 ha sido identificada
como la dominante en aneurismas pequenos, lo que indica
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Tabla 2 Comparacion de niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos de aneurismas con hernia y oclusivos sin hernia, expresados

como mediana y rango intercuartil en ng/ml

Aneurismas con hernia Oclusivos sin hernia p
n=5 n=6
MMP-2 aorta 4,2 (1-6) 5,9 (3-8) 0,42
TIMP-2 aorta 29,8 (11,2-150,7) 9 (5,6,6-25) 0,17
MMP-2 fascia 4,3 (3-6) 1,8 (1-3) 0,009
TIMP-2 fascia 18,7 (7-57,9) 5(1-18) 0,08

Tabla 3 Comparacion de niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos de aneurismas de pequeiio y mediano tamaiio y oclusivos sin
hernia, expresados como mediana y rango intercuartil en ng/ml
Aneurismas mediano tamano Oclusivos sin hernia p
n=6 n=6
MMP-2 aorta 3,5 (1-6) 5,9 (3-8) 0,24
TIMP-2 aorta 37,4 (23,1-140,3) 9 (5,6,6-25) 0,026
MMP-2 fascia 4 (3-6) 1,8 (1-3) 0,004
TIMP-2 fascia 27,7 (21,5-54,8) 5 (1-18) 0,002
200,004 8,004
60,00

m 150,00+ < 6,004 o

£ g € 40,00

iwoo,oo- 4,00 £
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= 18 = =
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Aneurismas de pequefio y Oclusivos sin Aneurismas de pequefio y Oclusivos sin Aneurismas de pequefio y Oclusivos sin
mediano tamafo hernias mediano tamafio hernias mediano tamafo hernias
Grupo aneurismas de pequefio y mediano tamafio y oclusivos sin hernias Grupo aneurismas de pequefio y mediano tamafio y oclusivos sin hernias Grupo aneurismas de pequefio y mediano tamafio y oclusivos sin hernias
Figura 1  Comparacion de los niveles, en ng/ml, en los grupos aneurismas de pequefio y mediano tamafio y oclusivos sin hernia,

que fueron significativos.

que actuaria en los periodos tempranos de la formacion
de aneurismas. Si en este grupo de aneurismas seleccio-
namos los que ademas presentaban enfermedad herniaria,
la expresion se multiplica, porque obteniamos las mismas
diferencias significativas en aorta y fascia, pero con unos
niveles de concentracion todavia mayores que los anteriores
(figs. 1y 2). Esta sobreexpresion mas marcada es congruente

con un articulo reciente, donde se hallaron niveles de MMP-2
sanguineos mas altos en pacientes con AAA y hernia abdo-
minal primaria, en comparacion con pacientes con AAA
solo. Esto indica que esta proteasa juega un papel impor-
tante en la patogénesis de las hernias abdominales primarias
y en la presencia de una alteracion sistémica del tejido
conectivo?®. Excluyendo del grupo control los pacientes con

Tabla 4 Comparacion de niveles de MMP-2 y TIMP-2 en tejidos de aneurismas de pequeio y mediano tamaino con hernia y
oclusivos sin hernia expresados como mediana y rango intercuartil en ng/ml

Aneurismas mediano tamano Oclusivos sin hernia p

con hernia

n=4 n=6
MMP-2 aorta 5 (2-6) 5,9 (3-8) 0,54
TIMP-2 aorta 72,6 (9-161,1) 9 (5,6,6-25) 0,048
MMP-2 fascia 4,5 (3-7) 1,8 (1-3) 0,048
TIMP-2 fascia 35,2 (13,1-61,1) 5 (1-8) 0,024
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Figura 2 Comparacion de los niveles, en ng/ml, en los grupos aneurismas de pequeiio y mediano tamaio con hernia y oclusivos

sin hernia, que fueron significativos.

antecedentes de hernia para eliminar el posible factor de
confusion inducido por esta enfermedad, la diferencia en la
concentracion de enzimas fue mas marcada.

Se mantiene una elevacion de los niveles de TIMP-2 en
aorta en todos los analisis de los grupos de aneurismas frente
a oclusivos. El hecho de que exista sobreexpresion de los
inhibidores podria parecer paradoéjico, pero se ha observado
que, a altas concentraciones, el TIMP-2 inhibe selectiva-
mente la actividad de MMP-2 in vitro. Sin embargo, a bajas
concentraciones, el TIMP-2 aumenta la pro-MMP-2 y activa la
MMP-2 mediante la formacién de un complejo trimolecular
compuesto por MT1-MMP (MMP-14), TIMP-2 y pro-MMP-24?7,
Por tanto, el TIMP-2 actuaria como un cofactor en la acti-
vacion de MMP-2, favoreciendo la formacion de aneurismas.
Estudios en modelos de ratones han demostrado que la TIMP-
2 actlia para promover, mas que inhibir, la degradacion de
la MEC. Este efecto parece ser mediado a través del paso de
MMP-2 latente a su forma activa®?®. La expresion de MMP-2
en pared de AAA puede a su vez estar condicionada por el
tiempo de evolucion del AAA, el grado de respuesta de la
MEC y otros factores que no conocemos, que puedan man-
tener el TIMP-2 elevado con agotamiento de respuesta de
la MMP-2. En diversos estudios se han descrito niveles de
TIMP-2 incrementados, inalterados o disminuidos en tejidos
de AAA*?%:30 El mecanismo causal de estas variaciones aun
no se conoce.

Al ser un estudio piloto tiene la limitacion del pequeiio
numero de pacientes incluido que no permite obtener evi-
dencias firmes. Sin embargo, los datos que aporta nos
permiten disefar un estudio mas amplio que logre conclu-
siones validas. El analisis podia haber dado resultados mas
objetivos, con un grupo control de sujetos sanos en lugar de
pacientes con enfermedad oclusiva. La eleccion del grupo
control ha venido determinada por la dificultad en nuestro
medio de obtener aorta y fascia del mismo sujeto sano, en
condiciones de extraccion que no alteraran los resultados.
Parte de la ausencia de diferencias en la expresion de las
MMP-2 y TIMP-2 puede deberse a esta causa, por lo que se
hace preciso incluir en la ampliacion del estudio un grupo
control de sujetos sanos.

Conclusion

Hemos analizado marcadores de remodelacion anormal
del tejido conectivo en aorta, fascia y en plasma de los

pacientes con AAA, frente a controles con enfermedad aér-
tica oclusiva. Existe una sobreexpresion de MMP-2 y TIMP-2
en los tejidos de los pacientes con aneurismas de pequeno
y mediano tamano, al compararlos con oclusivos sin enfer-
medad herniaria concomitante. El incremento de los valores
en fascia de MMP-2 y TIMP-2 en presencia de hernia poten-
cia la idea de un mecanismo patogénico comdn para ambas
enfermedades aneurismatica y herniaria.

Las conclusiones de este estudio permiten realizar un
disefio de ampliacion de la muestra que confirme los
resultados en los pacientes portadores de enfermedad aneu-
rismatica y herniaria en diferentes periodos de evolucion
frente a sujetos sanos.
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PALABRAS CLAVE Resumen

Aneurisma de aorta Objetivo: El diagndstico y seguimiento de los pacientes con aneurisma de aorta abdominal
abdominal; (AAA) se realizan mediante medicion seriada del diametro aodrtico maximo con ultrasonografia
Biomarcador; o tomografia computerizada, pero la expansion adrtica es mayoritariamente discontinua, e
Crecimiento; impredecible en un paciente concreto. Un modelo predictivo fiable de crecimiento y/o rotura
Dimero D; aorticos podria ayudar a individualizar el manejo. Nuestro objetivo ha sido definir un modelo
Insuficiencia renal predictivo de crecimiento aneurismatico a corto plazo a partir de variables clinicas, serologicas
cronica; y anatomicas.

Modelo predictivo; Métodos: Se reclutaron 148 pacientes con AAA aterosclerotico infrarrenal asintomatico con-
PAP secutivos. Se recogieron: datos clinicos (edad, sexo, factores de riesgo cardiovascular,

comorbilidad, medicacion), diametro basal de los AAA, crecimiento adrtico prospectivo a un
ano, y concentraciones basales circulantes de MMP-2, MMP-9, cistatina C, alfa1-antitripsina,
mieloperoxidasa, MCP-1, homocisteina, dimero D, PAP y proteina C reactiva. Se elaboraron
modelos predictivos del crecimiento prospectivo a un ano de los AAA, crecimiento valorado
como variable continua (mm/afo) y dicotomica (estabilidad, si la tasa de crecimiento era
<2mm/ano; expansion, si era >2mm/afno), utilizando regresion lineal y logistica, simple y
multiple.

Resultados: Cada incremento en las concentraciones de dimero D en 1ng/mL se asocio al
aumento medio de 0,0062 mm/afno en el crecimiento prospectivo de los AAA. La insuficien-
cia renal crénica aumento el crecimiento medio en 2,95 mm/ano. Mayores concentraciones de
PAP y la coexistencia de IRC aumentaban el riesgo de expansion aortica (OR 1,01 y 14523,62;
IC 95% 1,00-1,02 y 0-7,39E + 40, respectivamente).

* Este trabajo describe una parte de la Tesis Doctoral de la Dra. M. Vega de Ceniga, que gané el Premio Abbott a la Mejor Tesis Doctoral
del ano 2013, otorgado por la SEACV.
* Autor para correspondencia.
Correo electronico: melina.vegadeceniga@osakidetza.net (M. Vega de Ceniga).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.01.004
0003-3170/© 2015 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.


dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.01.004
http://www.elsevier.es/angiologia
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.angio.2015.01.004&domain=pdf
mailto:melina.vegadeceniga@osakidetza.net
dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.01.004

Modelo predictivo de crecimiento del aneurisma de aorta abdominal 455

KEYWORDS
Abdominal aortic
aneurysm;
Biomarkers;

Chronic renal failure;
D-dimer;

Growth;

PAP;

Predictive model

Introduccion

Conclusiones: Las concentraciones plasmaticas de dimero D y PAP constituyen prometedores
biomarcadores predictivos de la expansion prospectiva de los AAA a corto plazo. La insuficiencia
renal cronica es un importante factor clinico prondstico de expansion adrtica. La clasificacion
del crecimiento de los AAA de forma dicotomica, estabilidad versus expansion, puede ser util
para la elaboracion de modelos de decision y su aplicacion clinica.

© 2015 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Biomarkers and predictive models for abdominal aortic aneurysm growth

Abstract

Objective: Abdominal aortic aneurysms (AAA) are currently followed-up by measuring their
diameter with serial ultrasound or computed tomography scanning, but evidence shows that
AAA growth is mostly discontinuous and unpredictable in a given patient. A reliable predictive
model of AAA growth and/or rupture risk could help individualize management. The aim of this
study was to define a predictive model of short-term AAA growth with clinical, serological and
anatomical data.

Methods: A total of 148 consecutive asymptomatic infrarenal atherosclerotic AAA patients were
included. The following details were recorded: clinical data (age, gender, cardiovascular risk
factors, comorbidity, medication), baseline aortic diameter, prospective 1-year AAA growth, and
the concentration of MMP-2, MMP-9, cystatin C, alpha1-antitrypsin, myeloperoxidase, MCP-1,
homocysteine, D-dimer, PAP and C-reactive protein in peripheral blood at the time of baseline
assessment. Predictive models were constructed for 1-year AAA growth assessed as a continuous
variable (mm/year) as well as a dichotomic variable (defined as stability, if AAA growth rate was
<2mm/year, versus expansion, if AAA growth rate was >2 mm/year), using simple and multiple
linear and logistic regression.

Results: Every increase by 1ng/mL in the plasma concentration of D-dimer was related to a
mean 1-year increase of 0.0062 mm in the AAA growth. Likewise, CRF increased the 1-year
prospective AAA growth by a mean of 2.95 mm. When AAA growth was assessed as a dichotomic
variable, both the increase in the peripheral concentrations of PAP and the presence of chronic
renal failure (CRF) increased the risk of AAA expansion (odds ratio [OR]: 1.01 and 14,523.62;
95% confidence interval [CI]: 1.00-1.02 and 0-7.39E + 40 respectively).

Conclusions: D-dimer and PAP seem to be promising biomarkers of short-term AAA activity. CRF
is an important independent prognostic factor of AAA expansion. The dichotomic classification
of AAA growth can be useful in the development of management models and their clinical
application.

© 2015 SEACV. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights reserved.

dos en la busqueda de biomarcadores en sangre periférica
de pacientes con AAA, que puedan reflejar diferentes pro-

Actualmente, el diagnostico y el seguimiento de los pacien-
tes con aneurisma de aorta abdominal (AAA) se realizan
mediante la medicion seriada del diametro maximo del AAA
con ultrasonografia o tomografia computerizada. Aunque
se han identificado algunas variables clinicas que influyen
sobre el ritmo de crecimiento aneurismatico (la diabetes
mellitus, por ejemplo, lo ralentiza y el tabaquismo activo
lo acelera’'®), se ha demostrado que la expansion aortica
es en su mayoria discontinua, con periodos de crecimiento
y de quiescencia alternandose en patrones erraticos, y que
la evolucion del AAA a corto y medio plazo en un paciente
concreto es impredecible’.

La fisiopatologia del AAA es compleja, con participa-
cion de procesos inflamatorios de bajo grado, proteolisis,
trombogénesis y fibrindlisis, apoptosis y neoangiogénesis,
ademas del estrés biomecanico sobre la pared arterial®?,
que interaccionan de formas aun no del todo conocidas. En
los ultimos anos se han publicado varios trabajos enfoca-

cesos fisiopatoldgicos del AAA, y que se han asociado con
el didametro y/o el crecimiento de los AAA%'®, Algunos de
estos biomarcadores parecen prometedores pero alin se
encuentran en fase de experimentacion, pendientes de su
validacion y ulterior aplicacion clinica. El hallazgo de un
marcador circulante valido o la definicion de un modelo
predictivo de crecimiento del AAA, probablemente combi-
nando datos anatomicos y bioldgicos, podria ayudar en el
manejo individualizado de los pacientes, estimando el riesgo
de expansion y rotura en cada caso concreto, e indicando con
mayor precision la necesidad de una exclusion invasiva del
AAA, mejorando los protocolos de seguimiento y el coste-
efectividad global del manejo de estos enfermos. Incluso
podria servir para monitorizar la respuesta al tratamiento
endovascular o a un futuro tratamiento farmacoldgico de la
patologia.

Dentro de una linea de investigacion mas amplia, el obje-
tivo de este trabajo ha sido disefiar, mediante la evaluacion
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de variables clinicas, anatdomicas y seroldgicas en un grupo
piloto de pacientes con AAA, un modelo predictivo del dia-
metro basal de los AAA y otro del crecimiento aneurismatico
prospectivo a un ano.

Material y métodos
Pacientes

Se disend un estudio observacional de cohortes prospectivo
con un grupo de pacientes con AAA.

Se reclutaron, durante 2 anos y de forma consecutiva,
pacientes con AAA infrarrenal asintomatico diagnosticados
y/0 seguidos en nuestro centro. Se excluyeron pacientes
con: AAA sintomatico o inflamatorio; mdltiples aneuris-
mas sincronicos (de aorta toracica, femoral, popliteo);
AAA de otra localizacion (yuxtarrenal, suprarrenal o tora-
coabdominal); procesos inflamatorios o infecciosos activos,
intervenciones quirirgicas o traumatismo mayor en los 60
dias previos; en tratamiento con medicacién antiinflamato-
ria o inmunosupresora; o rechazo del paciente a ser incluido
en el estudio.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Hos-
pital de Galdakao-Usansolo y se obtuvo el consentimiento
informado de cada paciente.

Variables clinicas

Se registraron, de cada paciente, los: datos demograficos
(edad, sexo); factores de riesgo cardiovascular (tabaquismo
activo, hipertension arterial, diabetes mellitus, hiper-
colesterolemia); comorbilidad (cardiopatia, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, insuficiencia renal crénica
[IRC], enfermedad cerebrovascular e isquemia crénica de
extremidades inferiores [IC-EEII]); y medicacion, especial-
mente la toma de estatinas.

Se definid un paciente como: hipertenso cuando ya estaba
diagnosticado como tal y tomaba medicacion especifica o
cuando se registrd su tension arterial basal >140/90 de
forma repetida; diabético cuando ya habia sido diagnosti-
cado y estaba siendo tratado (dieta, antidiabéticos orales,
insulina) y seguido, o cuando se encontr6 una glucemia
basal >126 mg/dL y/o HbA1c >6,5%; e hipercolesterolé-
mico cuando los niveles plasmaticos de colesterol total del
paciente eran >200mg/dLy/o LDL >100mg/dLy/o ya estaba
diagnosticado y tomaba medicacion especifica o seguia una
dieta supervisada.

La cardiopatia registrada incluia la cardiopatia isqué-
mica (antecedentes de angina, infarto de miocardio y/o
revascularizacion percutanea o mediante bypass coronario),
enfermedad valvular y arritmia. Los pacientes etiquetados
como EPOC tenian que haber sido diagnosticados por un
neumologo y recibian tratamiento y/o seguimiento especi-
ficos. Se definié IRC cuando la concentracion de creatinina
sérica era >1,5mg/dL y/o la tasa de filtracion glomerular
era <60mL/min/1,73 m2. La enfermedad cerebrovascular
incluia los antecedentes de accidente cerebral isquémico
transitorio y/o ictus y/o se encontrd una estenosis caroti-
dea > 50% asintomatica en el estudio ecografico de troncos
supraorticos realizado de rutina. La IC-EEIl se diagnosticd
cuando el paciente referia sintomas isquémicos y mostraba

una exploracion arterial patoldgica e indice tobillo-brazo
<0,90.

Variables anatomicas

Los pacientes con AAA de 3-3,9 cm fueron seguidos de forma
anual con evaluacion clinica y ecografia abdominal (SONO-
LINE SL-2 ecographer [SIEMENS], transductor de 35MHz),
mientras que los pacientes con AAA >4 cm fueron seguidos
con periodicidad semestral y mediante TC abdominopélvica
con contraste. Los AAA >5cm fueron reparados de forma
electiva salvo negativa del paciente o riesgo quirurgico ina-
sumible. En cada prueba de imagen de control, ecografica
o tomografica, se midi6 el diametro maximo exterior de la
pared del AAA, perpendicular al eje adrtico, y en los planos
transversal, anteroposterior y lateral, registrando la medida
maxima.

Se recogio el diametro maximo del AAA en el momento
del reclutamiento del paciente y su crecimiento en el ano
siguiente cuando estaba disponible (crecimiento prospec-
tivo del AAA a un ano=diametro maximo del AAA un ano
después del reclutamiento - diametro maximo del AAA en
el momento del reclutamiento). Se valoro el crecimiento
prospectivo a un afno como variable continua (mm/afo) y
como variable dicotomica (estabilidad, si la tasa de creci-
miento del AAA era <2 mm/afo, versus expansion, si la tasa
de crecimiento del AAA era >2 mm/ano).

Variables seroloégicas

Se obtuvieron 50 mL de sangre periférica de cada paciente
en el momento del reclutamiento, después de 12 horas
de ayuno. Se seleccionaron varios prometedores poten-
ciales biomarcadores del comportamiento de los AAA,
cubriendo el estudio de diferentes procesos fisiopatoldgicos
(proteolisis, oxidacion-reduccion, quimiotaxis, metabolismo
proteico, fibrindlisis, inflamacion). Asi, se cuantificaron las
concentraciones circulantes de: metaloproteasa-2 (MMP-
2) (ng/mL) (kit ELISA de human MMP-2 Quantikine, Vitro
S.A.), metaloproteasa-9 (MMP-9) (ng/mL) (kit ELISA de
human MMP-9/NGAL Complex Quantikine, Vitro S.A.), cis-
tatina C (mg/L) (kit de N-latex Cystatin C, Siemens),
alfat-antitripsina (mg/dL) (N- Anti-A1 antitrypsin, Siemens
S.L.), mieloperoxidasa (MPO) (ng/mL) (kit de MPO HumanE-
lisa, Deltaclon S.L.), proteina quimiotactica de monocitos-1
(MCP-1) (pg/mL) (kit ELISA de MCP-1, Grifols S.A.), homo-
cisteina (mcmol/L) (N-latex HCY, Siemens S.L.), dimero D
(ng/mL) (kit ELISA de TECHNOZYM® D-Dimer, Technoclone),
complejos plasmina-antiplasmina (PAP) (ng/mL) (kit ELISA
de PAP Complex, Technoclone) y proteina C reactiva (PCR)
(mg/L) (método immunoturbidimétrico).

Analisis estadistico

Se realizd un analisis estadistico descriptivo, utilizando el
numero y el porcentaje de pacientes para las variables
cualitativas y la media con la desviacion estandar (DS) o
la mediana con el rango intercuartilico para las variables
cuantitativas, segin su distribucion, normal o no (distri-
bucion valorada con el test de Kolmogorov-Smirnov). Se
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Tabla1 Datos clinicos de los pacientes con AAA de la serie
(n=148), (factores de riesgo cardiovascular, comorbilidad,
medicacion, diametro adrtico)

Pacientes con AAA
70 (DS 7,9; rango 49-92)
143 (96,6%)/5 (3,4%)

Edad (anos)
Sexo (H/M)

Tabaquismo activo 52 (35,1%)
Hipertension 102 (68,9%)
Diabetes mellitus 23 (15,5%)
Hipercolesterolemia 82 (55,4%)
Cardiopatia 44 (29,7%)
EPOC 30(20,3%)
IRC 15 (10,1%)
IC EEII 50 (33,8%)
Enfermedad cerebrovascular 27 (18,2%)
Toma de estatinas 69 (46,6%)

Diametro de los AAA 43,1 (DS 11,9; rango 30-90)

H/M=hombre/mujer; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; IC EEIll: isquemia cronica de extremidades inferiores;
IRC: insuficiencia renal cronica.

elaboraron modelos predictivos para el diametro maximo
basal de los AAA y para el crecimiento prospectivo a un
ano, utilizando la regresion lineal y logistica, simple y
multiple, y la estrategia de modelizacion por eliminacion
(backward). Se incluyeron en los modelos multivariantes
todas las variables que obtuvieron valores p<0,2 en los ana-
lisis univariantes y se ajustaron de forma sistematica por la
edad, el sexo y el tabaquismo activo. Sobre la base de estu-
dios publicados previamente se estimoé un tamafo muestral
de 50 pacientes para un valor de error « de 0,05 y un poder
estadistico B de 90%. Se realizaron los analisis mediante el
paquete estadistico SPSS 15.0 (www.spss.com), aceptando
como significativo un error p<0,10 en los analisis multiva-
riantes.

Resultados

Se incluyeron en el estudio 148 pacientes con AAA, 143
(96,6%) de los cuales eran hombres, con una edad media de
70 aios (DS 7,9; rango 49-92). Se detallan los datos clinicos
de los pacientes en la tabla 1.

El diametro medio basal de los AAA era 43,1 mm (DS 11,9;
rango 30-90). En el analisis univariante se encontré una aso-
ciacion significativa entre los niveles periféricos de cistatina
C, dimero D, PAP y PCR y el diametro maximo basal de los
AAA (tabla 2a). También se hallé una asociacion directa con
el tabaquismo activo e inversa con la coexistencia de IC-
EEIl. Se detecto una fuerte tendencia a asociar mayor edad
de los pacientes con mayor tamano de sus AAA (tabla 2b).
El modelo multivariante confirmoé el impacto independiente
de las concentraciones de dimero D, PAP y PCR, asi como
el tabaquismo activo, incrementando el diametro basal de
los AAA, y de la IC-EEIl, que se asociaba a diametros mas
pequenos de los AAA (tabla 2c). Este modelo explica el 39%
del tamano de los AAA.

Se pudieron recoger datos del crecimiento prospectivo
de 96 AAA. La tasa de crecimiento prospectivo medio a un
ano fue de 2,7mm (DS 3,2; rango 0-16). Se mantuvieron
estables 57 AAA (59,4%) y 39 (40,6%) experimentaron expan-

sion (>2 mm/afo). En el analisis univariante se encontré una
asociacion entre las concentraciones circulantes de cistatina
Cydimero D con el crecimiento aértico prospectivo valorado
como variable continua (tabla 3a). También se encontré una
asociacion similar para la IRC (tabla 3b). El modelo multi-
variante confirmé el impacto independiente de los niveles
de dimero D y la IRC sobre mayores tasas de crecimiento
aneurismatico (tabla 3c). Cuando se analiz6 el crecimiento
del AAA como una variable dicotomica, los niveles perifé-
ricos de cistatina C se asociaban de forma significativa con
la expansion aortica, con una tendencia estadistica en la
misma linea para las concentraciones de PAP, en el analisis
univariante (tabla 4a). De nuevo la IRC surgia como el Unico
factor clinico asociado de forma significativa con el creci-
miento adrtico (tabla 4b). El modelo multivariante confirmé
el impacto independiente de los niveles de PAP y la IRC sobre
la expansion de los AAA (tabla 4c).

Discusion

Varios trabajos han correlacionado positivamente las con-
centraciones de dimero D y PAP con el diametro de los AAA
y con el volumen de trombo mural, incluido un metaanalisis
publicado en 2009""-"5. En el presente trabajo se confirma
esta asociacion, evidenciando una vez mas el papel de la
cascada de coagulacion-fibrindlisis en la fisiopatologia de los
AAA. También se ha demostrado repetidamente la presencia
de inflamacion de bajo grado en el proceso de degeneracion
aneurismatica, con afectacion sistémica y manifestacion en
sangre periférica cuantificable en los niveles, habitualmente
elevados, de PCR. Asi, varios autores han descrito asocia-
ciones entre las concentraciones plasmaticas de PCR y el
didmetro de los AAA asintomaticos en sus respectivas series
con indices de correlacién rentre 0,48y 0,71'°""° resultados
con los que concuerdan nuestros hallazgos. Sin embargo, la
PCR no consigue demostrar una asociacion consistente con
las tasas de expansion adrtica'®2%2",

El tabaquismo es un factor de riesgo claramente asociado
a la aparicion y la progresion de los AAA®>620 y que se aso-
cia a una mayor liberacion de elastasa por los neutrofilos
circulantes??. Se asocia también de forma significativa con
el diametro basal de los AAA. En nuestro centro se realiza
un cribado sistematico de AAA en los pacientes con IC-EEII
ya que se demostré que presentan un riesgo aumentado
de desarrollar dilatacion adrtica, con una prevalencia des-
crita en nuestra area sanitaria del 13%, la mayoria con AAA
<4cm?. Asi, un tercio de los pacientes de la presente serie
sufrian de IC-EEIl, y se establecidé una asociacion inversa
significativa entre la IC-EEIl y el diametro basal de los AAA.

La blusqueda de una asociacion entre un biomarcador
circulante o una caracteristica clinica o anatémica y el
didmetro de los AAA obedece al interés en demostrar una
relacion de aquel con el espectro de la enfermedad y su fisio-
patologia. Pero no se debe olvidar que la expansion aortica
es mayoritariamente discontinua, por lo que AAA con igual
diametro pueden presentar niveles de actividad muy dife-
rentes, segln se encuentren en un periodo de crecimiento
o latencia, lo que repercutira en los niveles del biomarca-
dor en cuestion. Por ello, las asociaciones de nuestro modelo
predictivo, y las descritas en otros articulos previos, son difi-
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Tabla 2a
basal de los AAA-analisis univariante

Asociacion entre las concentraciones periféricas de los diferentes potenciales biomarcadores y el diametro maximo

Diametro maximo basal de los AAA

OR (IC 95%)" EE™ p

MMP-2 -0,027 (-0,079-0,025) @ 0,026 0,31
MMP-9 0,11 (-0,46-0,69) P 0,29 0,70
Cistatina C 10,27 (3,04-15,51) € 3,64 0,006
aq-antitripsina 0,051 (-0,015-0,116) ¢ 0,033 0,13
MCP-1 -0,0047 (-0,013-0,004) © 0,004 0,29
MPO 0,016 (-0,031-0,063) f 0,024 0,51
Homocisteina 0,15 (-0,084-0,37) ¢ 0,12 0,21
Dimero D 0,019 (0,005-0,032) P 0,007 0,007
PAP 0,015 (0,002-0,028) P 0,007 0,027"
PCR 0,96 (0,43-1,50) 0,27 0,001
EE: error estandar; IC: intervalo de confianza;2 n:77; 2 n: 73;<n:88;9n:139;€n:78; fn:75;2n:135; " n:68; i n:131.

* p<0,20.

" p<0,05.

™ p<0,01.

" Coeficientes no estandarizados.

ciles de interpretar y sera el analisis con el crecimiento el
que ofrezca datos mas relevantes y concluyentes.

Los niveles circulantes de DD y PAP se han asociado de
forma independiente con el crecimiento prospectivo a corto
plazo de los AAA en nuestro modelo multivariante, resul-
tados que coinciden con un trabajo reciente de Golledge,
en el que describe una asociacion independiente de las
concentraciones plasmaticas de dimero D con la expan-
sion aneurismatica media en un seguimiento prospectivo de
5,5 afios en una cohorte australiana (g =0,29; p<0,001)"".
Lindholt correlaciond los niveles circulantes de PAP con las
tasas de crecimiento aneurismatico anual (r=0,39; IC 95%
0,16-0,56; p<0,001) y con la probabilidad de alcanzar un
tamano quirlrgico, incluso después de ajustar el modelo

por el didmetro adrtico basal, la edad y el tabaquismo?.
Las concentraciones de dimero D y de PAP parecen cumplir
los criterios de Hill en su asociacion con la fisiopatologia de
los AAA: asociacion estadistica, consistencia en diferentes
estudios y poblaciones, secuencia temporal, efecto dosis-
respuesta, especificidad y un mecanismo biolégico plausible.
Es posible que los niveles plasmaticos de DD y/o PAP inclu-
yan otros origenes diferentes al AAA, pero la asociacion de
estas concentraciones circulantes con la historia natural de
los AAA pequerios ha sido la mas consistente descrita hasta
el momento.

Las concentraciones circulantes de cistatina C se aso-
cian con el crecimiento prospectivo a corto plazo de los
AAA en el analisis univariante, valorado el crecimiento tanto

Tabla 2b  Asociacion entre las variables clinicas y el diametro maximo basal de los AAA-analisis univariante

Diametro maximo basal de los AAA

n=148 B (IC 95%)™ EE™ p
Edad 0,23 (-0,011-0,48) 0,12 0,061
Sexo femenino -3,98 (-14,73-6,77) 5,44 0,47
Tabaquismo activo 2,70 (-1,29-6,69) 2,02 0,18
Hipertension 1,68 (-2,47-5,83) 2,10 0,43
Diabetes mellitus -0,25 (-5,44-4,93) 2,62 0,92
Hipercolesterolemia -1,90 (-5,75-1,95) 1,95 0,33
Cardiopatia -2,92 (-7,10-1,27) 2,12 0,17
EPOC 0,27 (-4,56-5,09) 2,44 0,91
IRC 6,82 (0,48-13,17) 3,21 0,035
IC EEII -4,12 (-8,14-0,11) 2,03 0,044
Enfermedad cerebrovascular 2,73 (-2,28-7,73) 2,53 0,28
Toma de estatinas 0,94 (-2,90-4,79) 1,95 0,63

EE: error estandar; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; IC: intervalo de confianza; IC EEll: isquemia cronica de extremidades

inferiores; IRC: insuficiencia renal crénica.
" p<0,20.

* p<0,05.

™ Coeficientes no estandarizados.

*
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Tabla 2c  Modelo multivariante para el diametro maximo basal de los AAA
Diametro maximo basal de los AAA

Coeficientes no estandarizados Coeficientes estandarizados
Modelo B EE B p IC 95% para 8
(Constante) 24,51 2,92 <0,0001 18,64-30,38
Dimero D 0,015 0,007 0,31 0,024 0,002-0,028
PAP 0,018 0,01 0,25 0,068 —-0,001-0,037
PCR 0,51 0,29 0,20 0,090 —0,082-1,10
Tabaquismo activo 3,11 1,82 0,19 0,092 -0,53-6,76
IC EEII —6,74 2,09 -0,37 0,002 —10,93-2,54
R R? R? ajustada EE de la estimacién
0,66 0,43 0,39 6,66

EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; IC EEIl: isquemia cronica de extremidades inferiores.

como variable continua como dicotémica, pero la asociacion
pierde su significacion estadistica cuando se introduce en un
modelo multivariante. En contraste, la IRC emerge como el
factor predictivo independiente mas importante de expan-
sion aortica. Esto podria explicarse teniendo en cuenta que
la cistatina C es un marcador de la funcion renal y no solo del
proceso inflamatorio vascular. Lindholt describi6 una asocia-
cién independiente de los niveles de cistatina C con las tasas
de expansion aneurismatica anual (r=-0,24; IC 95% -0,75- -
0,05) y sugirio, como possible explicacion a sus hallazgos,
que la correlacion se podia deber a una posible inhibicion
extracellular de proteasas’®. Adicionalmente, la sensibili-
dad y especificidad de la concentracion sérica de cistatina C
para la prediccion de la expansion adrtica hasta un tamano
quirdrgico (> 5cm) era, en este estudio, de 61y 57% respec-
tivamente, inferior al valor predictivo del diametro adrtico
aislado (sensibilidad y especifidad de 81 y 81% respectiv-
mente), lo que resta aplicabilidad clinica al hallazgo. En
nuestra serie, la cistatina C parece reflejar la disfuncion

Tabla 3a

renal de forma mas precisa que la actividad inflamatoria
aortica y parece ligar su valor prondstico para la evolucion
de los AAA y su eventual aplicabilidad a su reflejo de la IRC.
Esto podria ayudar a explicar las diferencias de nuestros
hallazgos con los de Lindholt.

El tabaquismo activo se ha asociado repetidamente con
crecimiento aneurismatico mas acelerado, y la diabetes
mellitus con mayor estabilidad de los AAA"'".20.25  Estas
asociaciones no se han observado en nuestros modelos. Es
posible que se deba a que su impacto se produce en la
evolucion a medio y largo plazo, sin que sea evidente en
periodos cortos de observacion. La IRC, por contra, surge
repetidamente como un importante factor de riesgo para
la progresion de los AAA en varios estudios realizados en
nuestro centro a lo largo de la Ultima década’. A la luz de
nuestros resultados, consideramos que la IRC es un impor-
tante y subestimado factor clinico de riesgo de progresion
de los AAA. La prevalencia de la IRC entre los pacientes con
AAA es bajo, de alrededor del 10%, pero marca un grupo de

Asociacion entre las concentraciones periféricas de los diferentes potenciales biomarcadores y las tasas de creci-

miento prospectivo de los AAA a un ano (valorado como una variable continua)-analisis univariante

Crecimiento prospectivo (un ano) de los AAA (variable continua)

OR (IC 95%)" EE™ p

MMP-2 -0,013 (-0,031-0,005) @ 0,009 0,15
MMP-9 0,11 (-0,11-0,34) b 0,11 0,32
Cistatina C 3,98 (0,87-7,09) © 1,56 0,013"
aq-antitripsina -0,0038 (-0,027-0,019) ¢ 0,012 0,74
MCP-1 <0,00001 (-0,004-0,004) ° 0,002 0,99
MPO -0,0052 (-0,023-0,012) ® 0,009 0,55
Homocisteina 0,050 (-0,071-0,17) € 0,061 0,41
Dimero D 0,051 (0,0001-0,011) f 0,003 0,063
PAP 0,0025 (-0,002-0,007) ¢ 0,14 0,32
PCR -0,0078 (-0,19-0,17) " 0,091 0,93
EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; 2 n:61; P n: 58; <n:70; 9n:86;€n:89; fn:53;2n:56;"n:85.

" p<0,20.

" p<0,05.

™ Coeficientes no estandarizados.
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Tabla 3b  Asociacion entre las variables clinicas y el diametro aortico basal y las tasas de crecimiento prospectivo de los AAA
a un ano (valorado como una variable continua)-analisis univariante

Crecimiento prospectivo (un ano) de los AAA (variable continua)

n=96 B (IC 95%)"" EE™ p
Edad 0,050 (-0,031-0,13) 0,04 0,22
Sexo femenino -1,49 (-4,69-1,71) 1,61 0,36
Tabaquismo activo 0,18 (-1,16-1,52) 0,68 0,79
Hipertension 0,17 (-1,26-1,60) 0,72 0,82
Diabetes mellitus -0,89 (-2,60-0,83) 0,86 0,31
Hipercolesterolemia 0,49 (-0,81-1,80) 0,66 0,46
Cardiopatia 0,27 (-1,13-1,66) 0,70 0,71
EPOC 0,54 (-1,14-2,21) 0,85 0,53
IRC 3,63 (1,43-5,83) 1,11 0,001
IC EEII 0,33 (-0,98-1,63) 0,66 0,62
Enfermedad cerebrovascular 0,11 (-1,58-1,79) 0,85 0,90
Toma de estatinas -0,80 (-2,07-0,48) 0,64 0,22
Diametro aodrtico basal 0,069 (-0,016-0,15) 0,043 0,11

EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; IRC: insuficiencia renal croénica; IC EEII:
isquemia cronica de extremidades inferiores.
* p<0,20.
™ p<0,01.
"™ Coeficientes no estandarizados.

Tabla 3c  Modelo multivariante para el crecimiento prospectivo de los AAA a un ano (valorado como una variable continua)

Crecimiento prospectivo (un ano) de los AAA (variable continua)

Coeficientes no estandarizados Coeficientes estandarizados
Modelo B EE B p IC 95% para B
(Constante) 2,60 2,03 0,21 -1,51-6,72
Dimero D 0,0062 0,002 0,38 0,013 0,001-1,011
IRC 2,95 1,41 0,31 0,044 0,086-5,81
R R? R? ajustada EE de la estimacion
0,51 0,26 0,20 2,33

EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; IRC: insuficiencia renal cronica.

Tabla 4a  Asociacion entre las concentraciones periféricas de los diferentes potenciales biomarcadores y las tasas de creci-
miento prospectivo de los AAA a un ano (valorado como una variable dicotomica)-analisis univariante

Crecimiento prospectivo (un afo) de los AAA (estabilidad vs. expansion)

OR EE p IC 95%
MMP2 1,00 0,0061 0,53 0,98-1,01 @
MMP9 1,03 0,072 0,68 0,90-1,18 b
Cistatina C 10,04 1,094 0,035 1,18-85,73 €
aq-antitripsina 1,00 0,0073 0,76 0,98-1,01 ¢
MCP-1 1,00 0,0012 0,56 0,997-1,002 b
MPO 0,99 0,0071 0,38 0,98-1,01 b
Homocisteina 1,02 0,038 0,54 0,95-1,10 ¢
Dimero D 1,002 0,0017 0,37 0,998-1,005 f
PAP 1,004 0,0022 0,10° 0,999-1,01 ¢
PCR 1,02 0,061 0,75 0,91-1,15h
EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; 2 n:61; P n: 58; < n:70; 9n:86;¢n:89;fn:53;¢n:56;"n:8s.

* p<0,20.
* p<0,05.

o
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Tabla 4b  Asociacion entre las variables clinicas y el diametro aortico basal y las tasas de crecimiento prospectivo de los AAA
a un ano (valorado como una variable dicotomica)-analisis univariante

Crecimiento prospectivo (un ano) de los AAA (estabilidad vs. expansion)

n=96 OR EE p IC 95% CI
Edad 1,05 0,027 0,098 0,99-1,10
Sexo femenino 0,48 1,17 0,53 0,05-4,73
Tabaquismo activo 0,86 0,44 0,72 0,36-2,02
Hipertension 0,99 0,46 0,99 0,40-2,46
Diabetes mellitus 0,85 0,56 0,78 0,28-2,58
Hipercolesterolemia 1,16 0,42 0,72 0,51-2,67
Cardiopatia 1,05 0,45 0,92 0,43-2,54
EPOC 1,38 0,54 0,55 0,48-3,95
IRC 12,23 1,09 0,022" 1,44-103,85
IC EEII 1,03 0,42 0,95 0,45-2,36
Enfermedad cardiovascular 1,84 0,54 0,26 0,64-5,28
Toma de estatinas 0,89 0,42 0,77 0,39-2,01
Diametro aodrtico basal 1,03 0,028 0,23 0,98-1,09

EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; IRC: insuficiencia renal cronica; IC EEII:

isquemia cronica de extremidades inferiores.
* p<0,20.
" p<0,05.

Tabla 4c

Modelo multivariante para el crecimiento prospectivo de los AAA a un afio (valorado como una variable dicotomica)

Crecimiento prospectivo (un ano) de los AAA (estabilidad vs. expansion)

OR EE p IC 95%
(Constante) -3,50 1,35 0,0094
PAP 1,01 0,0046 0,0038 1,00-1,02
IRC 14523,62 43,12 0,012 0-7,390E +40
Chi cuadrado p
15,03 0,0005

EE: error estandar; IC: intervalo de confianza; IRC: insuficiencia renal cronica.

alto riesgo, tanto en un mayor riesgo de progresion y rotura
del AAA como en un riesgo quirurgico incrementado.

Se considera, en la practica clinica actual, que el dia-
metro maximo del AAA es el factor predictivo de riesgo de
rotura mas fiable?®, y las decisiones terapéuticas se basan
fundamentalmente en él. Las tasas de crecimiento aneu-
rismatico anuales aumentan con el diametro adrtico>?’,
pero no dejan de ser el resultado de estimaciones lineales
practicas de la expansion adrtica media en cohortes de
gran tamano, mientras que el crecimiento de los AAA
es mayoritariamente discontinuo’. Una aproximacion al
crecimiento aortico por simple regresion lineal sobrestima
la tasa de crecimiento en hasta un 29%7:%%. El diametro de
los AAA tiene influencia sobre la evolucion a medio y largo
plazo pero no necesariamente sobre su comprotamiento a
corto plazo, como se pone de manifiesto en este trabajo.

Limitaciones del estudio

Se disend el estudio como un proyecto piloto, encami-
nado a definir modelos predictivos iniciales e identificar las

variables mas prometedoras, que se pondrian a prueba en
futuras cohortes a gran escala. Por tanto, el tamano mues-
tral es limitado y los resultados deben interpretarse con
precaucion. Ademas, el modelo predictivo ajustado que
hemos obtenido para el crecimiento prospectivo de los
AAA, valorado como variable continua, solo obtiene un coe-
ficiente R? de 26%. Por lo tanto, existe una importante
variabilidad en la expansion prospectiva de los AAA que no
explica el modelo propuesto. Dada la irregularidad previa-
mente descrita para el comportamiento de los AAA, sera
inevitable asumir cierto grado de azar en cualquier modelo
predictivo que se pueda definir, pero es evidente que faltan
en nuestro modelo otras variables que lo completen y afi-
nen. Ademas, los factores predictivos que sugerimos deben
ser validados en otras series de mayor tamano.

Los protocolos de seguimiento utilizados en esta cohorte,
con control ecografico de los AAA mas pequenos, y tomo-
grafico para aquellos mas cercanos a tamanos quirurgicos,
reflejan la practica clinica habitual. Aunque las medicio-
nes ecograficas conllevan un riesgo de variabilidad de unos
+ 2 mm respecto del CT??, no resultaria ético, desde el punto
clinico, dada la radiacion acumulada a la que se someteria
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a los pacientes, ni econémico, practicar un CT a todos los
pacientes con AAA <4cm en cada control. Ademas, se garan-
tizaba a los pacientes que el hecho de verse incluidos en el
estudio no modificaria su atencion sanitaria habitual. Por
todo ello, se unieron las mediciones ecograficas y tomo-
graficas en los analisis. Teniendo en cuenta el potencial
margen de error de las mediciones ecograficas, se realiza-
ron los analisis adicionales sobre el crecimiento prospectivo
de los AAA valorado como una variable dicotémica, consi-
derando expansion con un aumento del diametro de los AAA
>2 mm/aho, segun se describe en la metodologia.

Los resultados obtenidos permiten concluir que las con-
centraciones plasmaticas de dimero D, PAP y PCR y el
tabaquismo activo se asocian de forma directa e indepen-
diente con el diametro de los AAA, mientras que la IC-EEII
lo hace de forma inversa. Las concentraciones plasmaticas
de dimero D y PAP constituyen prometedores biomarcadores
predictivos de la expansion prospectiva de los AAA, asocian-
dose de forma independiente con la tasa de crecimiento y
la progresion neta, respectivamente, en el ano siguiente a
su cuantificacion. La IRC parece ser un importante factor
clinico prondstico de expansion adrtica. Nuestros hallazgos
deben ser validados en series de mayor tamafno y queda
por definir un valor de corte en las concentraciones peri-
féricas de las proteinas propuestas como biomarcadores.
Consideramos Util la clasificacion del crecimiento de los
AAA como una variable dicotomica, estabilidad versus pro-
gresion, con mayor facilidad para su traslado a la practica
clinica en modelos de decision.
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Resumen

Objetivo: El objetivo de este estudio es evaluar la seguridad de la endarterectomia carotidea
(EAC) en pacientes sintomaticos y asintomaticos en nuestro servicio.

Pacientes y métodos: Este estudio retrospectivo incluye un total de 266 procedimientos rea-
lizados en pacientes tanto sintomaticos como asintomaticos, con caracter programado. La
seguridad se evalud en términos de tasa de ictus/muerte e infarto agudo de miocardio (IAM)
perioperatorio.

Resultados: Entre enero de 2005 y diciembre de 2012 se realizaron 266 EAC en 238 pacientes.
La tasa de ictus/muerte global a los 30 dias de la cirugia fue del 3%, siendo la de pacientes
sintomaticos de un 4,5% y la de asintomaticos un 2,8%. Se observo un mayor riesgo de sangrado
en pacientes tratados previamente con clopidogrel (OR: 3,85; IC: 1,05-11).

Conclusiones: Atendiendo a los criterios de calidad necesarios para realizar una EAC pode-
mos concluir que, en nuestro servicio, este procedimiento es seguro y garantiza sus ventajas
terapéuticas.

© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Safety assessment of the carotid endarterectomy in our unit

Abstract

Objective: The aim of this study is to assess the safety of carotid endarterectomy (CEA) in
symptomatic and asymptomatic patients in our department.

Patients and methods: This retrospective study included a total of 266 programmed procedures
performed in both symptomatic and asymptomatic patients. Safety was evaluated in terms of
perioperative rate of stroke/death and acute myocardial infarction (AMI).

* Autor para correspondencia.
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Results: Between January 2005 and December 2012, 266 CEAs were performed in 238 patients.
The overall rate of stoke/death at 30 days after surgery was 3%, 4,5% in symptomatic patients
and 2,8% in the asymptomatic cohort. An increased risk of bleeding was observed in patients
previosly treated with clopidogrel (OR: 3,85 CI 1,5-11).

Conclusions: Considering the quality criteria required to perform a carotid endarterectomy we
can conclude that in our department, this procedure is safe and ensures its therapeutic benefits.
© 2014 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El beneficio de la endarterectomia carotidea (EAC) para el
tratamiento de estenosis sintomaticas moderadas o graves
ha quedado demostrado en diversos estudios aleatorizados,
desde el North American Symptomatic Carotid Endarterec-
tomy Trial (NASCET) y el European Carotid Surgery Trial
(ECST) hasta el mas reciente Carotid Revascularization
Endarterectomy Versus Stenting Trial (CREST), quedando
el tratamiento endovascular reservado para pacientes con
alto riesgo quirlrgico, o con caracteristicas anatémicas de
la lesion que dificultan la cirugia abierta’°.

En los pacientes sintomaticos la indicacion de la cirugia
esta mas consensuada. Sin embargo, las estenosis asintoma-
ticas constituyen una indicacion mas restringida, a pesar de
que implican un riesgo de infarto cerebral. Existen estudios,
como el ACAS'?, el ACST'" y el ACST-1"? que han demostrado
los beneficios de la cirugia en términos de reduccion del
riesgo de accidente isquémico transitorio (AIT), de ictus no
discapacitante y también de ictus fatal cuando la estenosis
es de al menos un 70%"-8%13,

La EAC no esta exenta de complicaciones, ya que estos
pacientes pueden experimentar un ictus, infarto de mio-
cardio (IM) o muerte durante el periodo perioperatorio,
entre otras complicaciones. En uno de los ensayos del CREST
publicado en el 2010% concluyen que la EAC es una técnica
efectiva y segura y, aunque tiene mayor tasa de IM que el
tratamiento endovascular, el riesgo de ictus es superior en
este ultimo y, ademas, ejerce mayor efecto sobre la calidad
de vida del paciente. Por ello, se puede realizar siempre
que se asegure una baja tasa de morbimortalidad (<6% en
pacientes sintomaticos y <3% en asintomaticos) y en pacien-
tes con una esperanza de vida >5 afios en quienes se prevé
que modifique su longevidad y calidad de vida con respecto
al manejo conservador’®%13,

Probablemente la EAC es la intervencion quirirgica que
mas se ha sometido al analisis de su seguridad y eficacia en
el marco de ensayos clinicos aleatorizados. Es por ello, y
debido al elevado volumen de cirugias de este tipo realiza-
das en nuestro servicio, por lo que hemos querido valorar
sus resultados.

Objetivo

Evaluar la seguridad de la EAC realizada en nuestro servi-
cio mediante la valoracién de la tasa de ictus/muerte y de
IM perioperatorio (en los primeros 30 dias tras la interven-
cion).

Pacientes y métodos

Realizamos un estudio retrospectivo, observacional, que
incluyo a todos los pacientes tratados mediante EAC entre
enero de 2005 y diciembre de 2012 en el Servicio de Angio-
logia y Cirugia Vascular de un hospital de tercer nivel, con
una poblacion adscrita de hasta 338.961 habitantes mayo-
res de 14 anos, centro de referencia provincial para esta
especialidad. Se revisaron 266 cirugias, en pacientes tanto
sintomaticos como asintomaticos, con caracter programado.
Los datos se obtuvieron mediante la revision de historias
clinicas y se disei6 una base de datos especifica del estudio.

De cada paciente se recogieron las siguientes variables:

Demograficas: sexo y edad.

Antecedentes personales: tabaquismo, hipertension arte-
rial, diabetes mellitus, dislipidemia, cardiopatia isqué-
mica (Cl), AIT o ictus, sindrome de isquemia cronica (SIC)
o insuficiencia renal.

Relacionadas con el diagnéstico: motivo de diagnostico,
prueba de imagen, TAC craneal preoperatorio, porcentaje
de estenosis, cirugia bilateral (cuanto tiempo transcurrio
hasta que se intervino la carétida contralateral), antia-
gregacion o anticoagulacion previa a la cirugia y estenosis
sintomatica o asintomatica.

Relacionadas con la cirugia: uso de shunt, cierre directo
o con parche, necesidad de transfusion posterior, riesgo
quirdrgico segun la clasificacion American Society of
Anesthesiologists (ASA) y complicaciones y estancia pos-
toperatoria.

Seguimiento: fecha de ultima revision, ecodoppler y
exploracion.

Consideramos sintomaticos a aquellos pacientes con un
AIT o ictus no discapacitante, definido este como un déficit
neurologico focal, de instauracion aguda y de menos de 24h
de duracion, que no conduce a una discapacidad para las
actividades de la vida diaria. Estos fueron principalmente
remitidos por el Servicio de Neurologia, donde ingresaban
tras un evento neurologico y se les realizaba una TC craneal,
un ecocardiograma para descartar un origen emboligeno,
y un ecodoppler de troncos supradrticos para determinar
la presencia de aterotrombosis carotidea que justificara la
clinica. Se solicité en la mayoria de los casos una arterio-
grafia para la confirmacion de la estenosis. En estos casos el
paciente fue intervenido en las primeras 2 semanas tras el
evento.

Por su parte los asintomaticos o fueron diagnostica-
dos a través del programa de screening instaurado desde
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Tabla 1 Diferencias en las caracteristicas demograficas de pacientes sintomaticos y asintomaticos
Sintomaticas Asintomatica
Caract demograficas n % n % p
Edad en afios 68 (59,6-77,6) 00 69,2 (61,1-73,3) 0,5
Sexo
Hombre 60 75,9 133 84,2 0,1
Mujer 19 241 25 15,8
FRCV
Tabaquismo 28 35,4 52 32,9 0,7
Hipertension 58 73,4 125 79,1 0,3
Diabetes 36 45,6 91 57,6 0,08
Dislipidemia 44 55,7 110 69,6 0,03
AT 9 11,4 12 7,6 0,3
ACV 15 19,0 20 12,7 0,2
IAM 31 39,2 49 31,0 0,2
SIC MMII 18 22,8 69 43,7 0,02
IRC 11 13,9 25 15,8 0,7
ASA
I 1 1,3 0 0
Il 12 15,2 25 15,8 0,5
1] 50 63,3 103 65,2
v 16 20,3 30 19,0

ACV: accidente cerebrovascular; AlT: accidente isquémico transitorio; ASA: American Society of Anesthesiologist; FRCV: factores de riesgo
cardiovascular; IAM: infarto agudo de miocardio; IRC: insuficiencia renal cronica; SIC MMII: sindrome de isquemia cronica de miembros

inferiores.

2005 en la consulta externa y que consiste en realizar un
ecodoppler de troncos supraaorticos a todos los pacientes
con SIC o enfermedad aneurismatica, o fueron identifica-
dos en el estudio de un cuadro neuroldgico de la carotida
contralateral o en territorio no carotideo.

Una vez diagnosticada la estenosis se instaurd el mejor
tratamiento médico, basado en antiagregantes y estatinas,
que disminuyen la progresion de la enfermedad, asi como la
tasa de ictus, IM y muerte?®°. En aquellos pacientes candi-
datos a revascularizacion, se complet6 el estudio mediante
una prueba de imagen (arteriografia, angio-TC o angio-
RMN), asi como una TC craneal y una valoracion neurologica.
En los pacientes con antecedentes de Cl o clinica compatible
con ella, se realizo un SPECT-MIBI, segln lo acordado con los
servicios de Cardiologia y Anestesiologia.

La cirugia se realiza bajo anestesia general (excepto en
pacientes de muy alto riesgo), con monitorizacion mediante
pulsioximetria, electrocardiograma y tension arterial (TA)
invasiva y la monitorizacion cerebral para la identificacion
de isquemia cerebral se realiza a través del Bispectral Index
(BIS) y el Near Infrared Reflectance Spectroscopy (NIRS). El
shunt se utiliza selectivamente, en casos de oclusion de la
ACI contralateral o una presion retrograda de la ACI infe-
rior a 50 mmHg, mientras que el cierre de forma directa
o mediante parche (en cuyo caso era siempre sintético de
dacron) se deja a eleccion del cirujano. En todos los casos
se administra heparina intravenosa previamente al pinza-
mientoy se revierte con protamina (1/1)'. Las primeras 24 h
permanecen en el Servicio de Anestesiologia y Reanimacion
para un control estricto de la TA y vigilancia de sangrado u

otras complicaciones. Tras el alta, se realiza control ecogra-
fico al mes, 6, 12 meses y luego anualmente.

Para el analisis estadistico se utilizd la version 15.0
del SPSS y el nivel de significacion se establecié para una
a=0,05. Para las variables cuantitativas se analizaron los
indices de centralizacion y dispersion: media aritmética y
desviacion tipica. Para las cualitativas se analizo la frecuen-
cia absolutay las frecuencias relativas. Una vez comprobada
la normalidad de las variables con el test de Kolmogorov-
Smirnoff, se aplico el chi cuadrado y la correccion de Fisher
en caso de que fuera necesario. Para comparar las diferen-
cias medias se utilizo la t de Student si las variables seguian
una distribucion normal; si no, la U de Mann Whitney.

Resultados

Se realizaron 266 EAC en 238 pacientes. La tabla 1 resume
las caracteristicas demograficas de los pacientes y sus dife-
rencias entre la poblacion sintomatica y asintomatica. Hasta
un 10% de los pacientes tenian 80 afos o mas (de los cua-
les el 53,8% eran asintomaticos y el 46,2% sintomaticos).
El 64,6% fueron clasificados como un riesgo i segun la cla-
sificacion ASA y un 19,4% como un ASA IV. El 66,2% de las
cardtidas intervenidas fueron asintomaticas, de las cuales
el 19,3% fueron derivadas desde Neurologia, al identificarse
en el estudio de pacientes sintomaticos de la ACI contra-
lateral o por un ictus en territorio no carotideo; el 74,3%
fueron diagnosticadas gracias al programa de screening; de
estas Ultimas, el 72,7% fue identificada desde la primera
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Tabla 2 Tasa de ictus/muerte segln rango de edad

Edad Tasa ictus/muerte
<60 0

60-69 1,1

70-79 5,4

> 80 7,4

ecografia, mientras que el 27,3% restante progresé a pesar
del mejor tratamiento médico en una media de 34 meses.
El 6,4% restante fue diagnosticado por otros motivos, como
en el estudio de sincopes o mareos, soplo cervical u otras
causas. De las sintomaticas, el 43,3% se manifesté como un
AIT y el 56,7% como un ictus. El 55,3% del total de pacientes
presentaban una estenosis entre un 90 y un 99%, el 40,2%
entre un 70 y un 89% y el 4,1% entre el 50 y el 69%; se inter-
vino un caso de estenosis <50%. Un total de 17 pacientes
presentaban una carétida Unica y en 51 casos se realizd un
procedimiento bilateral.

En cuanto al procedimiento, el 20,3% de las interven-
ciones se realiz6 con el paciente doblemente antiagregado
(de las cuales hasta el 77,5% presentaban antecedentes de
IM), el 9% se encontraban anticoagulados y el resto tomaban
un solo antiagregante (el 42,3% AAS y el 29,2% clopidogrel).
Los antiagregantes no se suspendieron, mientras que la anti-
coagulacion se suspendio la noche previa a la cirugia. Se
utilizé shunt en el 47,7% de los casos y se realizd cierre con
parche en el 74,4%. Durante el postoperatorio inmediato
presentaron sangrado (definido como aquel que requiriera
transfusion o reintervencion) 18 pacientes (6,8%), de los
cuales 13 se reintervinieron para hemostasia y evacuacion
del hematoma; de los que sufrieron esta complicacion, el
78,6% tomaban clopidogrel. Se observo una relacion esta-
disticamente significativa entre el tratamiento previo con
clopidogrel en monoterapia y el riesgo de sangrado posqui-
rargico (OR: 3,85; IC: 1,05-11); sin embargo, no fue asi en
el caso de la doble antiagregacion. Tampoco se asocié de
forma significativa el sangrado al riesgo de ictus ni muerte
perioperatoria. Con respecto a la afectacion de pares cra-
neales, hubo 16 casos (6%) de paresia del ramo bucal del
nervio facial, 10 de hipogloso (3,8%) y 2 de disfonia por lesion
del recurrente (0,8%), recuperandose todos ellos de forma
completa. En ningln caso se infecto la herida quirdrgica.

La estancia media postoperatoria fue de 3,6 (42,8) dias,
excluyéndose a aquellos pacientes que fallecieron antes de
ser dados de alta, y a los que se les realizo algin proce-
dimiento de revascularizacion de miembros inferiores en el
mismo ingreso y que tuvieron, por tanto, una estancia mas
larga no justificada por la EAC.

La tasa de ictus/muerte global a los 30 dias tras la cirugia
fue del 3,3% (9 casos), siendo la de pacientes sintomati-
cos de 4,5% y la de asintomaticos de 2,8%; no obstante,
el ser sintomatico no se asocié de forma significativa al
riesgo de ictus/muerte (p=0,2). El 40% (2 pacientes) de los
fallecidos pertenecian a la cohorte de octogenarios. En las
tablas 2 y 3 se resumen la tasa de ictus/muerte y la clasi-
ficacion ASA segln los rangos de edad, respectivamente. Se
observa un aumento progresivo del riesgo de ictus y muerte
a medida que aumenta la edad del paciente, alcanzando
una tasa del 7,4% en los pacientes >80 anos. Sin embargo,

se trata de una tendencia, ya que no se observd una rela-
cion estadisticamente sgnificativa (p=0,1) entre la edad y
el riesgo de ictus o muerte. Por otro lado, la mayoria de
pacientes con un ASA v correspondieron al grupo de los 70-
79 anos, seguido del grupo de los 60-69 anos. Por tanto,
deducimos que en nuestra serie influye mas la edad que la
comorbilidad en la tasa de ictus/muerte. Hubo un total de
5 muertes, en 2 de las cuales no se llego a conocer la causa
ya que sucedieron en el domicilio tras el alta; otro paciente
sufrié una parada cardiorrespiratoria 2 dias tras la cirugia,
falleciendo por probable causa cardioldgica (era portador
de un DAI). Otro paciente sufrié un ictus intraoperatorio,
falleciendo ese mismo dia; otro fue intervenido de urgencia
durante el postoperatorio inmediato, realizandose reseccion
de un aneurisma de aorta abdominal y bypass aortobifemoral
y aortorrenal izquierdo por una isquemia aguda de miembro
inferior derecho, con mala evolucion postoperatoria, falle-
ciendo el dia después de la cirugia abdominal. Hubo un total
de 3 casos documentados de IAM y 5 casos de ictus, de los
cuales 2 fueron AIT y 3 ictus, todos ellos recuperados ad
integrum excepto el paciente descrito previamente.

El seguimiento se realizé mediante ecodoppler al mes,
6, 12 meses y después anualmente. Se diagnosticaron 12
casos de reestenosis, lo que supone un 4,5%, pero solo una
(0,38%) fue hemodinamicamente significativa (considerando
significativa una estenosis >70%), y solo esta se reintervino.
Todas fueron asintomaticas por lo que, excepto esta ultima,
fueron manejadas de forma conservadora, ya que actual-
mente nuestro criterio es reintervenir Unicamente aquellas
que producen clinica o las estenosis preoclusivas; al resto se
les realiza un control ecografico para vigilar su posible pro-
gresion. De las 12 reestenosis, 7 fueron cerradas mediante
parche (lo que supone el 3,5% de todas las que se cerra-
ron con parche) y 5 por cierre directo (suponiendo esto el
7,4% de las cerradas de forma directa); sin embargo, no
se observo diferencia estadisticamente significativa entre la
tasa de reestenosis y las 2 formas de cierre de la arterioto-
mia (p=0,08). En cuanto al momento del diagnéstico, solo 3
se identificaron en los primeros 6 meses tras la cirugia, otros
3 enel primer ano, y los 6 restantes pasado este tiempo, pre-
dominando, por tanto, la progresion de la enfermedad como
causa principal de reestenosis.

Discusion

Los beneficios de la EAC en casos seleccionados de pacien-
tes con estenosis de alto grado sintomatica o asintomatica
han quedado demostrados en distintos estudios americanos
y europeos, constituyendo el método mas eficaz para dis-
minuir la probabilidad de un ACV a corto y largo plazo. Sin
embargo, se ha visto que este beneficio disminuye a medida
que aumenta el riesgo quirdrgico y la edad del paciente,
siendo una de las decisiones mas controvertidas los casos
de pacientes octogenarios'-®. Aunque distintos estudios'>-?°
han demostrado que este grupo de pacientes puede ser
tratado mediante una EAC de forma segura, en nuestro
servicio observamos un aumento progresivo de la tasa de
ictus/muerte a medida que aumenta la edad del paciente,
alcanzando un 7,4% en paciente octogenarios. Este resul-
tado nos ha hecho replantear la indicacion de esta cirugia
en esta cohorte de pacientes, de forma que creemos que
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Tabla 3 Clasificacion ASA segun los rangos de edad
ASA Rango de edad n (%)

<60 60-69 70-79 >80
| 1(2,6) 0(0) 0(0) 0(0)
I 9(23,7) 16 (19,5) 9(9,5) 3(13)
1l 23 (60,5) 50 (61) 66 (69,5) 14 (60,9)
\Y 6(13,2) 16 (19,5) 20 (21,1) 6(26,1)

estaria indicada en casos muy seleccionados, cumpliendo
estrictamente la recomendacion de las guias de presentar
una esperanza de vida superior a los 5 anos.

En cuanto a la antiagregacion previa a la cirugia, se
observo que aquellos pacientes que tomaban clopidogrel
previamente presentaban mayor riesgo de sangrado pos-
quirdrgico de forma significativa. Segln los resultados del
estudio CAPRIE?", que demostraron la superioridad del clo-
pidogrel frente a la aspirina en la prevencion de eventos
isquémicos, creemos que los pacientes con aterotrombosis a
cualquier nivel deberian tomar preferentemente este medi-
camento, pero previamente a la cirugia carotidea deberia
ser sustituido por la aspirina, y ser reintroducido en el pos-
toperatorio inmediato.

Nuestra tasa de reestenosis se sitla en un 4,5%, pero
solo el 3,3% fue hemodinamicamente significativa. Ademas
de determinar el porcentaje de reestenosis, es importante
conocer en qué momento aparecen, ya que generalmente
las estenosis graves aparecen desde los primeros controles
ecograficos, suponiendo por ello que son secundarias a pro-
blemas perioperatorios o a hiperplasia miointimal, mas que
debidas a la progresion de la enfermedad. Sin embargo, en
nuestro estudio, se observo que esta ultima fue la causa mas
frecuente de reestenosis. No existe consenso sobre la his-
toria natural y el manejo de estas lesiones, pero muchos
investigadores consideran que las reestenosis carotideas
constituyen un proceso benigno, la mayoria de las veces
asintomatico y que, por tanto, debe ser manejado de forma
conservadora. Solo las estenosis criticas pueden progresar
rapidamente a la oclusion y son, por ello, junto a las que
han producido clinica, las Unicas indicaciones de reinter-
vencion en nuestro centro’??-2°, Las estenosis no criticas
son vigiladas ecograficamente.

La tasa de ictus/muerte tanto en pacientes sintoma-
ticos como en asintomaticos en nuestro centro cumple
los criterios de calidad para realizar este procedimiento
(morbimortalidad < 3% para pacientes asintomaticos y < 6%
para sintomaticos)"®%'3. Teniendo en cuenta que hubo 3
IM postoperatorios documentados (de los cuales 2 tenian
antecedentes previos de Cl), y que 3 de los fallecimien-
tos sospechamos que fueran por enfermedad cardioldgica,
debemos seleccionar de forma mas estricta a los pacientes
candidatos a EAC y realizarles un estudio cardiolégico mas
exhaustivo.

Conclusion

Segun los criterios de calidad necesarios para realizar una
EAC podemos afirmar que, en nuestro servicio, este proce-
dimiento es seguro y garantiza sus ventajas terapéuticas.

A pesar de los buenos resultados, debemos ser mas estric-
tos en la seleccion de pacientes octogenarios y cardidpatas.
Ademas, a raiz de los resultados obtenidos en el estudio,
creemos conveniente sustituir el clopidogrel por la aspirina
temporalmente de manera previa a la EAC, para reevaluar
si, asi, conseguimos disminuir la tasa de sangrado postope-
ratorio.
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PALABRAS CLAVE Resumen

Diagnostico; Objetivos: Evaluar la validez y correlacion diagnostica de la angiorresonancia magnética 3D
Extremidad inferior; con gadolinio (ARM) respecto a la angiografia por sustraccion digital (ASD) en pacientes con
Arteriografia; isquemia critica.

Técnica de Material: Un total de 40 pacientes, 28 de ellos varones, con media de edad de 69 anos, y con 3
sustraccion; o mas factores de riesgo vascular en 24 de ellos, diagnosticados de isquemia critica de miembro
Angiografia por inferior en categorias 4 de Rutherford (n=19), 5 (n=16) y 6 (n=5), que fueron tratados en
resonancia nuestro servicio mediante técnica endovascular entre septiembre de 2012 y de 2014.
magnética; Métodos: Evaluacion retrospectiva de imagenes angiograficas intraoperatorias, comparandolas
Isquemia con las imagenes de ARM previa a la intervencion (no mas de 3 meses entre ambas). Se dividio el

arbol arterial en 9 segmentos agrupados en sector iliaco, femoropopliteo y distal. Se calcularon
la sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo y negativo, y coeficiente kappa
(K), para cada segmento, sector y de forma global.

Resultados: Las Sy E globales fueron del 88,3 y 89% respectivamente. En el sector iliaco 93 y
100%, en el femoropopliteo 93 y 92%, y en el distal 84 y 65%. El indice kappa global fue de 0,76,
en el sector iliaco 0,94, en el femoropopliteo 0,88 y en el distal 0,47. Fue imposible el analisis
del 10% de sectores distales por contaminacion venosa en la ARM.

Conclusiones: La ARM puede considerarse una alternativa valida a la ASD en el sector ilio-
femoro-popliteo. A nivel distal, los resultados de la ARM deben interpretarse con cautela debido
al descenso del indice de concordancia con el gold standard.
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Magnetic resonance angiography compared with digital subtraction angiography in

Objectives: To evaluate the validity of 3-D magnetic resonance angiography (MRA) with gadoli-
nium and compare the diagnostic results with digital subtraction angiography (DEA) in patients

Material: The study consisted of 40 patients diagnosed with lower limb critical ischemia treated
using an endovascular technique in our unit between September 2012 and September 2014.
There were 28 males. The mean age was 69 years, and 24 of them had more than 3 vascular
risk factors. They had Rutherford scores of 4 (n=19, 5 (n=16), and 6 (n=5).

Methods: A retrospective evaluation was performed on the intra-operative angiography ima-
ges, comparing them with the MRA images obtained before the intervention (no more than 3
months between them). The arterial tree was divided into 9 segments, grouped in the iliac,
femoropopliteal and distal sectors. The sensitivity (S), specificity (Sp), positive and negative
predictive values, and kappa coefficient (K) for each segment, as well as overall.

Results: The overall S and Sp was 88.3 and 89%, respectively. In the iliac sector, it was 93
and100%, in the femoropopliteal, 93 and 92%, and in the distal 84 and 65%, respectively. The
overall kappa index was 0.76, with 0.94 in the iliac sector 0.88 in the femoropopliteal, and
0.47 in the distal. The analysis of 10% of the distal sectors was impossible, due to venous

Conclusions: MRA may be considered as a valid alternative to DSA in the iliac-femoropopliteal
sector. At distal level, the MRA results should be interpreted with caution due to the decrease

© 2014 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.
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in the concordance index with the gold standard.
Introduccion

La enfermedad arterial periférica es una enfermedad con
alta prevalencia en nuestra poblacion (entre un 15y un 20%
de los sujetos mayores de 70 afnos)', habitualmente coexis-
tente con enfermedad vascular en otras localizaciones. La
presencia, en estadios avanzados, de dolor en reposo o lesio-
nes troficas (isquemia critica) implica la necesidad de tra-
tamiento de revascularizacion precoz, por el elevado riesgo
de pérdida de la extremidad?. Dicha revascularizacién puede
realizarse mediante procedimientos endovasculares o ciru-
gia abierta (0 ambos de manera combinada), dependiendo
del tipo y extension de las lesiones vasculares identificadas
en la pruebas de imagen que se realizan a los pacientes’.

Aunque la arteriografia por sustraccion digital (ASD) aun
sigue siendo la técnica considerada gold standard para
la evaluacion del arbol vascular en pacientes con enfer-
medad arterial periférica, otros métodos de imagen cada
vez cobran mayor importancia. Entre ellos, la angiorre-
sonancia magnética 3D con gadolinio (ARM) ofrece varias
ventajas respecto a la ASD, ya que no es una prueba inva-
siva, no supone una exposicion a radiacion ionizante ni
precisa del uso de contraste yodado. Su utilidad en pacientes
con isquemia crénica de miembros inferiores esta amplia-
mente contrastada“-®, con una sensibilidad y especificidad,
para lesiones hemodinamicamente significativas, mayores
del 90% comparadas con las de la ASD. La mayoria de estu-
dios, no obstante, incluyen solo a pacientes claudicantes
que no representan bien a la gran mayoria de pacientes tra-
tados, que son aquellos con isquemia critica (categorias 4 a
6 de Rutherford)’.

El objetivo de este estudio es evaluar la validez y corre-
lacion diagnastica de la ARM respecto a la ASD en pacientes
con isquemia crénica avanzada de miembros inferiores tra-
tados en nuestro servicio.

Material y métodos
Pacientes

Se incluyd, de manera retrospectiva, a 40 pacientes no
consecutivos tratados en nuestro servicio mediante técnica
endovascular entre septiembre de 2012 y septiembre de
2014, 29 de ellos hombres, con una media de edad de 69,7
anos. Las caracteristicas clinicas estan detalladas en la
tabla 1.

Todos los casos presentaban isquemia critica de la extre-
midad inferior tratada, y en un 53% de ellos, con presencia
de lesiones troficas (categorias 5y 6 de Rutherford). Se inclu-
yeron aquellos casos en los que la ARM y el procedimiento
endovascular distaban temporalmente menos de 3 meses, y
se excluyeron aquellos casos en los que no se disponia de
imagenes angiograficas intraoperatorias de al menos un 80%
de segmentos analizados.

Técnica de arteriografia por sustraccion digital

Las imagenes arteriograficas del estudio se tomaron de
los procedimientos de revascularizacion de los pacientes,
previamente al tratamiento de las lesiones vasculares iden-
tificadas. Se empled un equipo radiologico mdvil (Philips
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Tabla 1 Caracteristicas epidemiologicas y clinicas de los
pacientes incluidos

Valor %
Rutherford 4 47

5 40

6 13
Edad en anos 69 (62-76)
Sexo masculine 70
Fumador 52
Hipertension arterial 70
Dislipidemia 65
Diabetes mellitus 70
Enfermedad pulmonar obstructiva 15

cronica

Insuficiencia renal 22
Fibrilacion auricular 5
Infarto agudo de miocardio previo 22

Pulsera, Philips Medical Systems, Eindhoven, Paises Bajos)
efectuando una puncion Seldinguer ipsi- o contralateral con
inyeccién de contraste yodado desde el mismo introductor
o desde catéter recto hidrofilico (Slip-Cath Beacon, Cook
Medical, Bloomington, Indiana, Estados Unidos) para visuali-
zar mejor el sector distal. Se us6 contraste yodado soluble no
ionico Ultravist 300 (Bayer Schering Pharma AG, Berlin, Ale-
mania). Se tomaron imagenes digitales con sustraccion del
sector iliaco, femoral, popliteo y distal, que fueron guar-
dadas en un dispositivo de almacenamiento de datos (pen
drive) para su revision posterior

Técnica de angiorresonancia magnética 3D con
gadolinio

La ARM fue realizada en un centro especializado, empleando
un equipo de resonancia magnética de 1,5 T Magneton Symp-
hony (Siemens Medical Solution, Erlangen, Alemania). Las
series fueron sector aortoiliaco, sector femoropopliteo y dis-
tal, tras la administraciéon de 15ml de Gadobutrol (Bayer
Schering Pharma AG, Berlin, Alemania) con una inyeccion
bifasica de 6ml a 0,8ml/s y 9ml a 0,5ml/s seguida de
50ml de suero fisiolégico a 0,5ml/s. Se realizaron recons-
trucciones de maxima intensidad de proyeccion que fueron
almacenadas para su analisis en formato CD, que se envio al
hospital para su analisis.

Valoracién de las imagenes

La valoracion de las imagenes de ARM y de ASD las realizo un
primer explorador en 2 momentos distintos (con una semana
entre ambos), ocultando el resultado de la valoracion de las
pruebas. Un segundo explorador evalu6é también las image-
nes de las ARM, ocultando los resultados de la valoracion por
el primero.

Se dividid el arbol arterial en 9 segmentos para
la extremidad inferior a tratar (arteria iliaca comun,
iliaca externa, femoral comdn, femoral profunda, femo-
ral superficial, tronco tibioperoneo, tibial anterior, tibial
posterior y peronea). Dichos segmentos se agruparon en

3 sectores: iliaco (arterias iliaca comun y externa), femo-
ropopliteo (arterias femoral comdn, superficial y profunda)
y distal (tronco tibioperoneo, arterias tibial anterior, pos-
terior y peronea). Para cada segmento (se analizaron un
total de 360), tanto en ARM como en ASD, se determin¢ la
severidad de las lesiones como: 1 = estenosis menor del 50%,
2 =estenosis mayor o igual al 50%, 3=oclusion. El tiempo
empleado en analizar ambas pruebas para cada paciente fue
de 20, min aproximadamente.

El objetivo del estudio es evaluar la correlacion diag-
nostica de la ARM y la ASD, asi como la validez interna
de la primera respecto de la segunda (considerada el gold
standard). Asimismo se ha estudiado la variabilidad interob-
servador para la ARM. Para facilitar el analisis, se cre6 una
variable binaria en la que se agruparon lesiones no significa-
tivas (1) y significativas (2 y 3). En aquellos casos en los que
diferian las valoraciones de la ARM entre los investigado-
res, se tomoé como correcta la decidida de manera conjunta
entre ambos.

Analisis estadistico

Se empleo el paquete estadistico SPSS IBM® Stadistics 22.0
(IBM Corporation, Nueva York, Estados Unidos). Para la
comparacion de ASD y ARM se realizaron tablas de contin-
gencia para cada segmento (usando las variables binarias),
calculando sensibilidad, especificidad, valores predictivos
positivo y negativo, considerando la ASD como gold stan-
dard. Se hizo igual para cada sector y de forma global. Se
calculo el indice kappa, empleado para establecer el grado
de acuerdo entre ambas pruebas y entre ambos explorado-
res, para cada segmento o sector: un indice entre 0,81y 1,0
indica una concordancia perfecta, entre 0,61y 0,80 alta con-
cordancia o sustancial, entre 0,41 y 0,60 moderada, entre
0,21y 0,40 discreta, menor de 0,20 insignificante (segln los
estandares de referencia propuestos por Landis y Coch en
1977)8.

Resultados

Fue imposible la valoracion de la ARM en un 10% (n =4) de los
pacientes a nivel distal, debido a la intensa contaminacion
venosa. Tampoco se pudieron valorar un 22% de las ASD de
los segmentos iliaco comln, por no disponer de imagenes
arteriograficas intraoperatorias de dicho nivel, por lo que
se analizaron los segmentos desde arteria iliaca externa (se
corresponde con el sector iliaco) hacia distal.

Tomando la ASD como gold standard, se detectaron lesio-
nes significativas en el 22% de sectores iliacos, 42% de
sectores femoropopliteos y 63% de sectores distales estu-
diados (tabla 2). La arteria femoral comdn fue la menos
afectada por las lesiones significativas (13%), mientras que
la arteria tibial posterior fue la mas afectada (74%) y en la
que se encontré un mayor nimero de oclusiones (n=21).
Para cada segmento, los resultados de sensibilidad, especi-
ficidad, valores predictivos y coeficiente kappa se recogen
en la tabla 3.

En el sector iliaco, los valores de sensibilidad y espe-
cificidad fueron los mas altos de la serie. En el sector
femoropopliteo y en el distal, la especificidad es el parame-
tro mas afectado, cuyo valor decrece conforme mas distal es
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Tabla 2 Estenosis significativas (>50) y oclusiones iden-
tificadas por segmento analizado, mediante DSA. Entre
paréntesis respecto del total de segmentos analizados

n (%)
A. iliaca externa 7 (22)
A. femoral comun 5 (13)
A. femoral profunda 10 (25)
A. femoral superficial 27 (69)
A. poplitea 28 (72)
Tronco tibioperoneo 23 (60)
A. tibial anterior 25 (69)
A. tibial posterior 26 (74)
A. peronea 21 (60)

el segmento (tabla 3). Las sensibilidad y especificidad glo-
bales obtenidas fueron del 88,3 y del 89%. A nivel iliaco se
obtuvo una sensibilidad del 93% y especificidad del 100%,
a nivel femoropopliteo se obtuvo una sensibilidad del 93%
y una especificidad del 92% y a nivel distal se obtuvo una
sensibilidad del 84% y una especificidad del 65%.

Respecto al indice kappa, a nivel global fue de 0,76
(alta concordancia). Al igual que la especificidad, decrece
conforme mas distal es el segmento o sector estudiado: a
nivel iliaco es de 0,94, en el femoropopliteo 0,88 y en el
distal 0,47. Comparando la variabilidad interobservador, el
indice kappa global fue 0,91 (concordancia casi perfecta), a
nivel iliaco fue de 1, a nivel femoropopliteo 0,92 y a nivel
distal 0,88 (tabla 4).

Discusion

El diagnostico y tratamiento del paciente con isquemia
critica sigue siendo un reto a dia de hoy. La edad y la comor-
bilidad del paciente vascular hacen que sea imperativo el
uso de métodos diagnosticos y terapéuticos lo menos inva-
sivos posible y con menor riesgo de complicaciones. Asi, en
los Ultimos anos, el desarrollo de las técnicas endovascu-
lares ha permitido tratar lesiones apropiadas en pacientes
anosos y pluripatoldgicos con menor tasa de complicaciones
y una estancia hospitalaria reducida respecto a la ciru-
gia convencional. En el campo del diagndstico vascular, la

Tabla 3 Valores de sensibilidad, especificidad, valores pre-
dictivos positivo y negativo e indice kappa por segmentos

S (%) E (%) VPP (%) VPN (%) K

A. iliaca externa 85 100 100 96 0,9
A. femoral comdn 80 96 80 96 0,77
A. femoral profunda 90 93 81 97 0,8
A. femoral superficial 96 75 90 90 0,75
A. poplitea 93 91 96 83 08,2
Tronco tibioperoneo 65 80 83 60 0,43
A. tibial anterior 84 73 88 66 0,55
A. tibial posterior 96 77 93 88 0,77
A. peronea 90 40 68 71 0,29

E: especificidad; K. indice kappa; S: sensibilidad; VPN: valor
predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.

Tabla 4 Concordancia diagnéstica entre observadores,
mediante indice kappa

A. iliaca externa 1

A. femoral comun 1

A. femoral profunda 0,92
A. femoral superficial 0,90
A. poplitea 0,92
Tronco tibioperoneo 0,88
A. tibial anterior 0,92
A. tibial posterior 0,92
A. peronea 0,85

arteriografia, considerada gold standard, con una técnica y
complicaciones similares desde su descripcion por Seldinger
en 1953°, esta siendo desplazada por el uso de otros méto-
dos de imagen como la ARM. El hecho de no tratarse de una
prueba invasiva supone la posibilidad de realizarla ambu-
latoriamente sin precisar ingreso hospitalario, lo cual la
convierte ademas en una técnica coste-efectiva. No expone
al paciente a radiacion de tipo ionizante y no tiene el riesgo
de nefrotoxicidad por contraste yodado, aunque si de fibrosis
sistémica nefrogénica (sobre todo en pacientes diabéticos
con funcién renal alterada)'®. En algunas ocasiones la ARM
puede visualizar arterias no visibles mediante la ASD"".

La utilidad de la ARM en la isquemia cronica de miembros
inferiores esta bien establecida mediante mdltiples estudios
en los que se ha comparado con la arteriografia de miem-
bros inferiores, la ecodoppler arterial o la angio-TC**¢. En
la mayoria de estos estudios, los pacientes incluidos son
claudicantes (estadio i de Fontaine)’, lo cual no representa
bien a aquellos con isquemia critica de miembros inferiores,
que suponen la inmensa mayoria de los pacientes que preci-
san revascularizacion de miembro inferior en un Servicio de
Cirugia Vascular como el nuestro.

Los valores de sensibilidad y especificidad global refleja-
dos en la mayoria de estudios oscilan entre el 88 y el 98% para
la sensibilidad y entre el 93 y el 97% para la especificidad.
En nuestro estudio la sensibilidad y la especificidad globales
han sido mas bajas (88,3 y 89% respectivamente). Una de
las razones puede ser el hecho de haber incluido en el estu-
dio solo a pacientes con isquemia critica'?. Se sabe que en
este tipo de pacientes predomina la afectacion distal (donde
la ARM encuentra mas dificultades diagnosticas, debido al
menor calibre de los vasos), la contaminacion venosa (mas
evidente cuando existen Ulceras o celulitis), los artefactos
por el movimiento (también mas frecuentes al tratarse de
enfermos con dolor de reposo)®.

A nivel supragenicular, la ARM parece ofrecer una cali-
dad de imagen semejante a la de la ASD, con valores de
sensibilidad y especificidad suficientemente altos y buena
correlacion diagnostica (siempre mayor de 0,75), por lo que
la identificacion de lesiones en estos segmentos es fiable.

Anivelinfragenicular se ha observado una llamativa caida
de la especificidad mientras que la sensibilidad se ha man-
tenido en valores similares. Esto es consecuencia del alto
numero de falsos positivos cuando se exploran segmentos
infrageniculares, quiza por magnificacion de las lesiones. Por
ello, la identificacion de lesiones en la ARM en el sector distal
no siempre se corresponde con la realidad, encontrando en
las imagenes intraoperatorias ausencia de lesiones o lesiones
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no significativas donde se interpretaba por la ARM la presen-
cia de una estenosis mayor del 50% o incluso una oclusion.
Esta sobrestimacion de lesiones a nivel distal ya se describe
en otros estudios y es una de las limitaciones de la ARM'3.
La imposibilidad en nuestro estudio de valorar, en un 10% de
los pacientes, el sector distal por la intensa contaminacion
venosa coincide con lo publicado en la literatura.

La concordancia diagnostica interobservador encontrada
ha sido muy alta de forma global, obteniéndose un indice
kappa de 0,91. La reproducibilidad de los resultados es
total a nivel iliaco. Esta minima variabilidad interobservador
supone una de las ventajas de esta prueba diagndstica frente
a otras cuya interpretacion requiere de mas experiencia y
puede ser mas subjetiva, como es el caso de la ecografia.

Existen varias limitaciones en este estudio que merecen
ser mencionadas, tales como su disefo retrospectivo y la
valoracion de las imagenes de la ASD por un Unico investi-
gador. Aunque transcurrié una semana entre la valoracion
de las imagenes de la ARM y de la ASD por el primer explo-
rador (no se realizd de manera inmediata), no se oculto el
nombre de los pacientes en ningln momento, factor que
también hay que tener en cuenta al interpretar la validez
de los resultados de este estudio.

Con el desarrollo tecnoldgico en el campo de la reso-
nancia magnética nuclear, han aparecido las técnicas de
imagen en paralelo, la adquisicion de secuencias hibri-
das o las de alta resolucion temporal, todas ellas con
objeto de reducir la contaminacion venosa en territorios
distales'*'¢. La aparicién de equipos de angiorresonancia 3
Teslas esta suponiendo un avance con excelentes resultados
segln lo publicado recientemente, con una mayor resolucion
espacial'’~"?. Ademas, los Gltimos avances en TC multidetec-
tor estan revolucionando la angiotomografia computarizada
con resultados prometedores?®.

Conclusion

Segun este estudio, la ARM puede ser una alternativa valida
a la ASD en la identificacion de lesiones significativas en los
sectores iliaco y femoropopliteo, en pacientes con isque-
mia critica de miembros inferiores. A nivel distal es preciso
interpretar los datos con mas cautela, debido a la caida de
especificidad y del indice de correlacion diagndstica, ya que
tiende a sobrestimar las lesiones.
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PALABRAS CLAVE Resumen

Presion Transcutanea Introduccién: La medicion de la presion transcutanea de oxigeno (TcPO;) es una herramienta
de Oxigeno; atil en el diagnostico vascular no invasivo, ademas de ser una prueba con valor prondstico de
Pie diabético; cicatrizacion de Ulceras vasculares antes y después de la revascularizacion.

Lesiones; Objetivo: Nuestro estudio tiene como objetivo hallar el valor umbral de TcPO, mas fiable para
Revascularizacion predecir la cicatrizacién, asi como valorar si el ascenso de la TcPO, tras una revascularizacion

es un buen predictor de buena evolucion tras la misma en pacientes diabéticos isquémicos con
Ulceras isquémicas.

Material y métodos: Realizamos un estudio retrospectivo de la base de datos de la Unidad de
Pie Diabético del Hospital Universitario Fundacion de Alcorcén, mantenida prospectivamente.
Se reclutaron pacientes diabéticos con ulceracion y criterios de isquemia critica, sobre los que
se realizd TcPO, pre y posrevascularizacion. Se registro el tipo de lesion (clasificacion de TEXAS),
tipo de revascularizacion, éxito de cicatrizacion y tiempo hasta la misma.

Resultados: Se encontraron 18 pacientes, el 72% eran varones y el 28% mujeres. La edad
media fue de 68 afios, el 94,7% eran hipertensos, el 73,7% tenian dislipidemia y el 63,2% pre-
sentaban retinopatia. Se realizaron en total 19 revascularizaciones, de las cuales 13 fueron
endovasculares, 4 bypass y 2 procedimientos hibridos. El ITB no fue valorable en el 68%. Se
obtuvo una tasa de cicatrizacion del 53% y una mediana de tiempo hasta la misma de 103
dias. La media de los valores preoperatorios de TcPO, en cicatrizados y no cicatrizados fue
de 14,6 +9,40 y 18,6 £12,93 mmHg respectivamente (p=0,4404). Los niveles postoperato-
rios fueron de 40,8 + 10,85 mm Hg en cicatrizados y de 23,5+ 13,27 mmHg en no cicatrizados
(p=0,0063). Mediante el analisis de las curva ROC determinamos que cifras de TcPO, superiores
o iguales a 35 mm Hg eran cifras superiores o indicadores de buen prondstico para la cicatriza-
cion. El incremento de la TcPO, por encima de 15 mmHg es un factor de buen prondstico tras
la revascularizacion en el pie diabético.
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Conclusiones: La TcPO, es una herramienta Gtil para determinar el valor pronostico en la cicatri-
zacion del paciente diabético con isquemia critica, especialmente en pacientes con presiones
parciales no valorables. El valor umbral de buen prondstico de cicatrizacion se sitla, segin
nuestro estudio, en una cifra> 35 mmHg. También es factor de buen pronoéstico el incremento
de la TcPO; por encima de 15 mm Hg respecto del valor basal tras la revascularizacion.

© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

TcPO, prognostic value of healing in diabetic foot after revascularization

Abstract

Introduction: The measurement of transcutaneous oxygen pressure (TcPO;) is a useful tool in
non-invasive vascular diagnosis, as well as being a valuable prognostic test of vascular ulcer
healing before and after revascularization.

Objective: The aim of this study was to determine the most reliable TtPO, cut—off value for
predicting healing, as well as to find out if the increase in the TcPO, after revascularization
can be predictor of a good outcome after this intervention in diabetic patients with ischemic
ulcers.

Material and methods: A retrospective study was performed using the prospectively maintai-
ned data base of the Diabetic Foot Unit of the Hospital Universitario Fundacion de Alcorcon.
Diabetic patients with ulceration and critical ischemia criteria were included, particularly those
that had TcPO; performed before and after revascularization, successful wound healing and time
to healing.

Results: A total of 18 patients were found, of whom 72% were males and 28% females. The
mean age was 68 years, with 94.7% hypertension, 73.7% dyslipidemia, and 63.2% retinopathy.
A total of 19 revascularizations were performed, of which 13 were endovascular, 4 bypass, and
2 hybrid procedures. The ankle-brachial index was not assessable in 68%. A healing rate of 53%
and a median time to healing of 103 days were obtained. The mean preoperative TcPO; values
in healed and non-healed was 14.6 +9.40 and 18.6 + 12.93 mm Hg, respectively (P=.4404). The
mean postoperative levels of TcPO2 were 40.8 - 10.85 mm Hg in healed and 23.5 4+ 13.27 mmHg
in non-healed (P=.0063). Using ROC curve analysis, it was determined that TcPO2 levels equal
to or greater than 35 mmHg were indicators of a good prognosis for wound healing. An increase
in the TcPO, above 15 mmHg is a factor of a good prognosis after revascularization of diabetic
foot.

Conclusions: TcPO2 is a useful tool for determining the prognostic value in wound healing in
the diabetic patient with critical ischemia, particularly in patients with non-assessable partial
pressures. The cut-off for a good prognosis of wound healing, according to this study, is equal
to or greater than 35 mmHg. An increase in the TcPO, above 15 mm Hg from the baseline value
is also a factor of a good prognosis after revascularization.Palabras clave: Presion Transcutanea
de Oxigeno; Pie diabético; Lesiones; Revascularizacion

© 2014 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

La prevalencia de pie diabético se estima entre el 1,3% al
4,8% del total de los diabéticos a nivel mundial'. Aproxima-
damente el 15% de los diabéticos desarrollaran una Ulcera
en el pie, pudiendo desembocar en una amputacion de la
extremidad?.

La neuropatia periférica, autonémica, el estrés
mecanico y la enfermedad arterial periférica (EAP),
junto con la alteracion en la microcirculacion son
el sustrato sobre el que se asienta el sindrome del
pie diabético® y las complicaciones secundarias en
los miembros inferiores, tales como ulceracion e
infeccion®.

En junio de 2000 The TransAtlantic Inter-society Consen-
sus (TASC) definio la isquemia critica como la presencia
de dolor de reposo, Ulcera o gangrena en los miembros

inferiores, atribuible de forma objetiva a enfermedad arte-
rial oclusiva® la presién del tobillo<50 o 70mmHg o
presion digital <30 o 50mmHg o una presidn transcutanea
de oxigeno < 30 o 50 mm Hg fueron sugeridos como criterios
objetivos para el diagndstico de isquemia critica. En junio de
2007 la nueva version del TASC fue publicada, aceptandose
los valores previos de las presiones parciales y estableciendo
el valor umbral de presion transcutanea de oxigeno (TcPO,)
en 30 mmHg.

Se ha sugerido quela TcPO, nos ayuda a establecer
la presencia de alteraciones en la perfusion tisular dis-
tal, estratificar la gravedad, predecir la curacion potencial
de las lesiones y/o amputaciones, evaluar la afecta-
cion microvascular y determinar el estado vasomotor
cutaneo.
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Aunque un elevado nimero de autores ha intentado
determinar la correlacion entre medidas de la TcPO, y la
correcta cicatrizacion, el debate aun sigue abierto.

Nuestro estudio tiene como objetivo hallar el umbral de
TcPO, mas fiable para predecir cicatrizacion y valorar si el
ascenso de la TcPO, tras una revascularizacion es un buen
predictor de buena evolucion en pacientes diabéticos isqué-
micos criticos.

Material y métodos
Seleccion de pacientes y técnica

La valoracion de los pacientes incluidos en el estudio se rea-
liz6 en la Unidad de Pie Diabético del Hospital Universitario
Fundacion Alcorcon. Esta unidad se basa en el modelo Toe-
Flow, donde la figura del gatekeeper es desarrollada por el
podologo especializado en pie diabético.

Los pacientes son derivados a esta unidad desde otros
centros sanitarios, el Servicio de Urgencias y desde otros
servicios médicos y/o quirtrgicos del hospital. Todos los
pacientes incluidos en el estudio acudieron con una Ulcera
activa de etiologia isquémica o neuroisquémica.

Inicialmente se realiz6 a todos los pacientes un scree-
ning neuropatico, basado en la valoracion de la sensibilidad
superficial mediante monofilamento de Semmes-Weinstein
(MSW) (Novalab Ibérica, Alcala de Henares, Espafna) y
valoracion de la sensibilidad profunda mediante ultraneu-
robiotensiometro (NBT) (Meteda, San Benedetto del Tronto,
Italia). Se clasific6 como afectacion neuropatica la ausencia
de sensibilidad en mas de 4 puntos sobre 10 en la prueba del
MSW o la ausencia de sensibilidad vibratoria por encima del
umbral de 25v al NBT.

Posteriormente se realizo el screening vascular mediante
la palpacion de pulsos distales e indice tobillo brazo (ITB)
(Biflow 4, Hadeco Inc. Arima, Japdn). Previa a la revascula-
rizacion se realizaron las pruebas diagnosticas habituales en
nuestro laboratorio de diagnostico vascular: medida de pre-
siones parciales segmentarias, cartografia arterial diplex
(Envisor, Philips, Bothell, EE. UU.) y oximetria transcuta-
nea en el miembro inferior a estudio (TCM 400, Radiometer,
Copenhage, Dinamarca) (fig. 1).

De esta forma se elabord un analisis retrospectivo de la
base de datos de la unidad de pie diabético mantenida pros-
pectivamente. El periodo de estudio fue comprendido entre
junio de 2012 hasta marzo de 2014. Se reclutaron pacientes
diabéticos con isquemia critica y Ulcera isquémica o neurois-
quémica activa, a los que se realizo6 la medicion de oximetria
transcutanea antes y después de la revascularizacion.

Las lesiones de los pacientes se clasificaron de acuerdo a
la Clasificacion de la Universidad de Texas (tabla 1). Todos

NTC resistor temperature sensors

e
Bectrolyte solution

Platinum cathode

02 permeable membrane

Figura 1  Oximetria: TCM 400, Radiometer.

los pacientes fueron incluidos tras la revascularizacion en el
protocolo de curas de la unidad de pie diabético compuesto
por cura local himeda basica, terapia de cura avanzada si
era necesario: terapia de presion negativa, ozonoterapia,
etc., y terapia de descarga temporal personalizada segun
las recomendaciones de las guias internacionales de trata-
miento.

Resultados de presion transcutanea de oxigeno

Las mediciones no invasivas de TcPO, fueron obtenidas en
todos los pacientes antes y después del procedimiento revas-
cularizador. La TcPO, fue obtenida usando el modelo TCM400
(Radiometer, Copenhage, Dinamarca). Un electrodo de Clark
modificado fue colocado y calibrado sobre la piel. Se proce-
di6 a la medicién obteniendo el resultado final tras 10 min.
La piel habia sido previamente limpiada correctamente con
una gasa con alcohol. El electrodo se coloca sobre el tejido
sano Yy viable del dorso del pie, lo mas proximo a la Ulcera
del pie, con el paciente en decubito supino. Este procedi-
miento fue realizado previo a la revascularizacion en todos
los pacientes, y anadido a las pruebas diagnodsticas habitua-
les que se realizan en nuestro laboratorio de diagnostico
vascular para estos pacientes (medida de presiones parcia-
les y cartografia arterial con diplex). La TcPO, de control
postoperatoria se realizé entre los 10 dias y el mes pos-
terior a la revascularizacion, nunca en el postoperatorio
inmediato. Se realizaba una fotografia de la extremidad
con los electrodos colocados antes de la intervencion, para
usar la misma area de la piel al obtener laTcPO, después
de la intervencion, y se clasifico el tipo de lesion segln la
clasificacion de TEXAS® y se registrd la técnica quirirgica
aplicada.

El éxito técnico de los abordajes endovasculares fue defi-
nido como estenosis residual inferior al 20% de los vasos
angioplastiados.

Tabla 1 Clasificacion de pie diabético de la Universidad de Texas
0 1 2 3
A Lesion preulcerosa Ulcera superficial Ulcera penetra tendén o capsula Ulcera afecta hueso
B Infeccion Infeccion Infeccion Infeccion
C Isquemia Isquemia Isquemia Isquemia
D Infeccion e isquemia Infeccion e isquemia Infeccion e isquemia Infeccion e isquemia
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Tabla 2 Caracteristicas poblacionales de nuestro estudio
segun la clasificacion deTexas

Tabla 3  Resultados posrevascularizacion

Revascularizacion Cicatrizados No cicatrizados

Texas | ] ] (n=10) (n=9)

C 26,12% 10,52% 10,52% Endovascular 6 7

D 0% 15,79% 36,85% (n=13)

Cirugia abierta 2 2
(n=4)
Analisis estadistico Hibridos (n=2) 2 0
El analisis estadistico se realiz6 usando la «t» de Student 8
para las variables cuantitativas. Para determinar el mejor - SR
punto de corte de la TcPO, para pacientes cicatrizados o no | =
se utilizoé la curva ROC. Un valor de 0,05 fue considerado e
como significativo. =
> .
RS

Resultados §°
Técnica y resultados clinicos 8 :
Dieciocho pacientes diabéticos con Ulceras isquémicas fue- < :
ron incluidos fen gl estudio, a los cuales se }es realizaron — = == == == =
19 revascularizaciones. El 72% de los pacientes fueron ) 1 - Specificiy
hombres y el 28% mujeres. El 94,9% eran hipertensos, el e
73,7% tenian dislipidemia y el 63,2% presentaban retino- Figura 2  Curva ROC. Parametros de sensibilidad y especifici-

patia asociada. Un 57,9% tenian antecedentes vasculares
([tabla 2] estratificacion de los pacientes segun la Clasifi-
cacion de Texas). En cuanto a sus antecedentes 3 pacientes
(15,8%) habian sido sometidos a revascularizacion endovas-
cular previa y 4 pacientes (21%) tenian antecedentes de
revascularizacion mediante cirugia abierta.

Dos pacientes estaban en hemodialisis (11,1%). En un 68%
(13/19) el ITB no fue valorable por presion falsamente ele-
vada o no compresible.

Trece procedimientos fueron endovasculares: 11 recana-
lizaciones infrapopliteas y 2 de arteria femoral superficial. A
4 pacientes se les realizo cirugia abierta: 1) bypass con vena
safena interna (VSI) ipsilateral de tercera porcion poplitea
a pedia; 2) endarterectomia de la arteria femoral comdn
(AFC) y profundoplastia con dacrén mas bypass de la arteria
femoral superficial (AFS) a tercera porcion poplitea con VSI;
3) endarterectomia de AFC y bypass de AFC a arteria femoral
superficial; y 4) bypass aortobifemoral con endarterectomia
de la AFC, profundoplastia bilateral y bypass femoropopliteo
a tercera porcioén con VSI.

En 2 pacientes se realizd un procedimiento hibrido,
siendo el procedimiento endovascular infrapopliteo.

La tasa de cicatrizacion fue del 53% (10/19). El tiempo de
cicatrizacion (mediana) fue de 103 dias. Nueve pacientes no
cicatrizaron (los 2 pacientes que presentaban insuficiencia
renal), se realizaron 3 amputaciones mayores y un paciente
fallecio.

Resultados de presion transcutanea de oxigeno

La TcPO, fue medida en todos los pacientes antes y tras la
revascularizacion. El valor medio de TcPO, preoperatorio en
los pacientes cuyas Ulceras cicatrizaron fue de 14,6 mm Hg
(SD: +9,4) y en el grupo de pacientes que no cicatrizaron
18,6 mm Hg (SD: +12,9) con una p =0,44, por lo que no hubo

dad para un punto de corte > 35 mm Hg.

diferencias significativas entre ambos grupos antes de la
revascularizacion (tabla 3). El valor medio de TcPO, pos-
toperatorio en los pacientes cicatrizados fue de 40,8 mm Hg
(SD: £10,8) y en los pacientes cuyas Ulceras no cicatrizaron
la TcPO; fue de 23,5mmHg (SD: £13,2), p=0,0063.

El analisis del area bajo la curva ROC determind que el
nivel de TcPO, a partir del cual todas las lesiones habian
cicatrizado era de 35 mmHg, con una S=90% (IC 95%: 59,6-
98,29) y una E =88,9% (figs. 2y 3) (IC 95%: 56,5-98). El 89,47%
de los pacientes fueron correctamente clasificados.

Un incremento de los niveles de TcPO, >15mmHg se
mostré como un buen predictor de cicatrizaciéon tras la
revascularizacion en el pie diabético, con una sensibilidad
del 90% y una especificidad del 77,78%.

o ccatraacon

Figura 3  Valor medio TcPO; postoperatorio.
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Discusion

Las pruebas diagndsticas usadas actualmente para el diag-
nostico de la isquemia arterial critica son fundamentales. La
presencia de calcificacion de la media, la ausencia de pul-
sos debido a la oclusion de los vasos produce en ocasiones
una sobreestimacion en las mediciones de las presiones arte-
riales periféricas. Este hecho hace que las caracteristicas
morfoloégicas y clinicas de los pacientes diabéticos con isque-
mia arterial difieran de los pacientes no diabéticos, siendo
por tanto el diagndstico mas complicado en los pacientes
diabéticos.

Por anadido la imposibilidad de medir la presion digital
como resultado de la calcificacion de las arterias digitales,
la presencia de Ulceras o amputaciones menores hacen que
este método sea impracticable en muchos casos.

La oximetria permite investigar el estado de los tejidos
estudiados, siendo una Util herramienta para la determina-
cion de las variaciones regionales en la perfusion tisular de
los pacientes con pie de riesgo®”’. Se trata de una prueba
no invasiva, de uso sencillo y facilmente reproducible. Exis-
ten varios estudios publicados acerca de la utilidad de la
TcPO; en la valoracion de la eficacia de los tratamientos con
oxigenoterapia hiperbarica®='?, en la evolucion tras revascu-
larizaciones distales'' y en la valoracion de la enfermedad
vascular periférica'’-'2,

Diversos estudios han demostrado también la utilidad
de la TcPO, para valorar la microcirculacion en pacientes
diabéticos sin signos clinicos de hipoxia tisular'>'*, incluso
recomendando su realizacién en el screening en pacientes
DM tipo 2 con pie de riesgo sin antecedentes de lesiones
previas®.

La medicién de la hipoxia tisular mediante la TcPO, tiene
4 propositos principales: 1) esclarecer el papel de la isque-
mia en una lesion de evolucion toérpida; 2) determinar la
probabilidad de cicatrizacién; 3) valorar la necesidad de rea-
lizar un procedimiento revascularizador; y 4) determinar el
nivel de amputacion cuando este sea necesario’.

La presion transcutanea de oxigeno refleja fundamental-
mente el estado metabdlico de los tejidos estudiados, mas
que los cambios hemodinamicos, fundamentalmente en la
piel. La mediciéon de la tensién transcutanea de oxigeno
depende del flujo sanguineo cutaneo, de la actividad meta-
bélica, de la oxihemoglobina y de la difusion del oxigeno a
los tejidos. Para que se produzcan cambios es necesario que
la enfermedad sea severa, ya que la capacidad de aporte
de oxigeno supera con mucho los requerimientos metabo-
licos de los tejidos, y es capaz de compensar el defecto.
Por tanto, la mayor utilidad de la TcPO, es el diagnostico
de la isquemia critica'®"’, y particularmente en pacientes
diabéticos, ya que los resultados no se ven afectados por las
calcificaciones arteriales'®.

Habitualmente se realiza en condiciones de hiperemia
cutanea, para conseguir una vasodilatacion local, lo cual
se consigue aumentando la temperatura de la piel hasta los
43-44°C. Se ha comprobado que cuando se trabaja a 37°C
los valores de la presion transcutanea de O, disminuyen
drasticamente; sin embargo, se conservan los cambios
reflejos que desaparecen al aumentar la temperatura'®.
Para ello se utiliza un electrodo de platino bafado en una
solucion electrolitica. Los valores normales de la TcPO,

son 60mmHg (40-70)?° y, en sujetos sanos, se mantiene
constante a lo largo de la extremidad. Sin embargo,
decrece progresivamente en individuos con enfermedad, y
de forma mas pronunciada cuanto mas severa es la misma.
Los pacientes con isquemia critica suelen tener menos
de 20mmHg de presion. Por otro lado, se ha observado
que la TcPO, disminuye con la edad'®. Para resolver esto
se describi6 la determinacion de la presion de oxigeno en
la pared toracica, como comparacion y para determinar
un indice de perfusion regional, que debe ser superior
a 0,9%°. También se han descrito algunos procedimientos
que pueden aumentar la capacidad discriminativa de esta
prueba, como el ejercicio, la hiperemia reactiva, la posicion
declive y la inhalacion de oxigeno'®2'-22,

Las principales aplicaciones de la medicion de la oxi-
metria cutanea en el laboratorio vascular han sido la
determinacion del nivel de amputacion?®?* y la prediccidn
del potencial de curacidn de las heridas?. El tiempo reque-
rido para realizar la exploracién ha sido de una media de
25 min por sitio investigado.

Uno de los principales problemas de la presion sistdlica
maleolar es que frecuentemente en los pacientes diabéti-
cos se encuentra falsamente elevado. Asi, en estudios como
EURODIALE?® en aproximadamente un 32% el ITB no era com-
presible, y en el estudio de Andrews?” de 2013 el 53% no
lo eran, objetivando que la sensibilidad del ITB empeoraba
conforme el paciente presentaba mayor enfermedad. Silves-
tro en 20062 concluyo que en pacientes con isquemia critica
de miembros inferiores la calcificacion arterial extrema es
por si sola un factor prondstico de pérdida de la extremidad.

Stalc?® describi6 la utilidad de la presion trascutanea de
oxigeno para comprobar el éxito tras el tratamiento endo-
vascular. Recientemente se ha descrito también el uso de
la TcPO, para predecir la evolucion tras la recanalizacion
infrainguinal®°.

En cuanto a la respuesta de la TcPO, tras la revascula-
rizacion endovascular diversos estudios han objetivado que
presenta un ascenso progresivo, hasta incluso un mes des-
pués de la misma, delimitando asi que el momento 6ptimo
para realizar la amputacion (en el caso de ser necesario)
seria en el tercer dia posrevascularizacion, siendo el plazo
mas recomendable una semana tras ella.

De acuerdo con nuestra experiencia, los datos de la
literatura demuestran que, en pacientes diabéticos, la sen-
sibilidad de la TcPO, es mayor que las mediciones de las pre-
siones, a diferencia de lo que ocurre en los pacientes no dia-
béticos; por otra parte, la TcPO, sola parece ser suficiente
para objetivar la estratificacion del riesgo de la isquemia
arterial. La propuesta de intervalo de entre 30-50 mmHg en
el TASC 2000 ha indicado que los valores de TcPO; < 30 mm Hg
pueden predecir que la cicatrizacion no ocurrira.

Seguin un estudio realizado por Ballard et al.?', publicado
en 1995, cifras de TcPO, iguales o superiores a 30 mmHg
han demostrado unos valores de sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y valor predictivo negativo del 98%,
44%, 91% y 80% respectivamente. En cuanto a la prediccion
en el salvamento de extremidades inferiores en pacientes
con sindrome de pie diabético, han sido incluso mas exactos
que la palpacion de pulsos distales y que el indice tobi-
llo brazo (ITB). Incluso se obtuvo que la TcPO, resultaba
una prueba con mejor valoracion coste-efectividad que la
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Tabla 4 Datos comparativos de TcPO, respecto de las pubicaciones previas y nuestros resultados

TcPO; (mmHg) Sn Sp AUC (ROC)
Ballard 1995 30 98% 44%
Kalani 1999 25 85% 92% -
Redlich 2011 33 - - 0,89
Andrews 2013 38 71% 71% 0,76
HUFA 2014 35 90% 89% 0,88
arteriografia (93,88$ vs 1052,73 $ por cada exploracion de Conclusion

miembro inferior). Otro estudio realizado por Kalani et al.>?
obtuvo unos datos de sensibilidad del 85%, especificidad del
92% y valor predictivo positivo del 79% para valores de TcPO,
de 25mmHg, y determinaron que la medicion de la TcPO,
era un factor predictivo para la cicatrizacion de las Ulceras
mejor que el ITB. En 1997 Hanna concluyd que los procesos
de revascularizacion endovascular en pacientes diabéticos
eran Utiles para salvar la extremidad, y en ellos la medi-
cion de la TcPO, tenia valor predictivo de cicatrizacion
de las heridas y éxito tras la intervencion. Determinaron
que valores inferiores a 40 mm Hg era predictor negativo de
cicatrizacion de las lesiones troficas. En 2010 Faglia et al.
evaluaron en un estudio con 261 pacientes la fiabilidad del
ITB y de la TcPO, para la deteccion de isquemia arterial
critica en pacientes diabéticos. Determinaron la utilidad
diagnostica de la TcPO; en pacientes con presion maleolar
superior a 70 que presentaban TcPO, inferior a 50 mmHg y
lesiones angiograficas oclusivas. Concluyeron que en pacien-
tes con dolor de reposo o lesiones troficas era esencial la
determinacion de la TcPO, para el diagnostico de la isquemia
critica, no solo cuando su ITB no es medible, sino también
cuando presentan una presion maleolar > 70 mmHg (tabla
4).

En otro estudio en el ano 2006 se confirmaron los valores
dados por la TcPO, durante un proceso isquémico, mediante
la utilizacion de la resonancia magnética nuclear?.

Sin embargo, la TcPO, es una herramienta que presenta
ciertas limitaciones'®:

a) Propiedades de la piel: la localizacion, el grosor de la
piel, rebordes dseos o el edema en la zona a examen.

b) Los perfiles de temperatura creados en el tejido por el
calentamiento pueden ser diferentes de un sitio a otro 'y
de un sujeto a otro.

c) La presion mecanica a la que se someta al electrodo y
los gases anestésicos.

d) La presencia de edema o celulitis.

Actualmente la TcPO, es la Unica técnica diagnostica
capaz de informar acerca de la cantidad de oxigeno que
se transmite a la piel y a los tejidos, es decir, aporta datos
acerca de la verdadera oxigenacion tisular, frente al laser
doppler, que nos indica un incremento de volumen sangui-
neo a nivel local, pero no nos informa de su utilizacion por
los tejidos, que pueden seguir hipoxicos por la disfuncion
capilar presente en la microangiopatia.

Nuestros datos confirmaron que la TcPO, es una herramienta
Gtil para valorar la cicatrizacién de las Ulceras por isquemia
arterial cronica en el paciente diabético, especialmente en
los pacientes con ITB no valorable. El valor umbral de buen
pronostico de cicatrizacion se situaria segiin nuestros resul-
tados en un valor > 35 mm Hg. El incremento de la TcPO, por
encima de 15mmHg, respecto del basal, es un factor de
éxito tras la revascularizacion en los pacientes con diabetes.
La TcPO, es una herramienta mas de diagnostico vascular
no invasivo, complementaria a las presiones segmentarias
y al ecodoppler, que puede ser de gran ayuda en la aten-
cion de un proceso patologico tan demandante como el pie
diabético.
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PALABRAS CLAVE Resumen En los paises desarrollados 7 de cada 10 amputaciones que se realizan son por
Podologia; causa de la diabetes. Segun diferentes estudios entre el 49 y el 85% de problemas en los pies
Pie diabético; podrian evitarse si se tomaran las medidas adecuadas de prevencion. La clave del éxito esta en
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identificar a los pacientes de riesgo y en una mayor formacion de los profesionales sanitarios y de
los propios pacientes. La Organizacion Mundial de la Salud recomienda que todos los integrantes
del equipo de atencion diabetologica tengan la formacion basica para la prevencion de lesiones
en el pie. Uno de los profesionales clave para desempefar esta funcion es el profesional de la
podologia. Sin embargo, en la actualidad hay escasos podologos con habilidades y conocimientos
especificos en pie diabético debido a la inexistencia de formacion reglada y de pocos equipos
especializados para ofrecer formacion practica.El objetivo de la presente revision es definir el
papel del podologo en la prevencion y tratamiento del pie diabético.

© 2015 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

The role of the chiropodist in the care of diabetic foot

Abstract In developed countries, seven out of ten amputations performed are due to diabe-
tes. According to different studies between 49% and 85% of foot problems could be avoided if
adequate preventive measures were taken. The key to success is to identify patients at risk
and increased training of health professionals and patients themselves. The World Health Orga-
nization recommends that all members of the diabetes care team have the basic training to
prevent foot lesions. Chiropody is very important in this case. However, at present there are
few chiropodists with skills and expertise in diabetic foot due to the lack of formal education
and with few specialised teams to provide practical training.

The aim of this review is to define the role of the chiropodist in the prevention and treatment
of diabetic foot.
© 2015 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.
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Introduccion
Aproximacion historica y situacion actual

La podologia es una rama de la medicina que tiene por
objeto el estudio, diagnostico y tratamiento de las enferme-
dades y alteraciones que afectan al pie. El podélogo es un
graduado universitario que obtiene su titulacion tras 4 anos
de estudios teodricos y practicos en las ramas de la anato-
mia y fisiologia humanas, biomecénica del miembro inferior,
radiologia, farmacologia y cirugia. En la practica podologica
moderna, el poddlogo ademas de velar y mejorar la inte-
gridad del pie y prevenir deformidades, aplica técnicas de
cirugia menor y confecciona los Utiles ortopédicos (como los
soportes plantares, férulas u ortesis) mas adecuados en cada
situacion.

En Espana, hace unos 30 afos, la podologia era una espe-
cialidad de la enfermeria, pero debido a la necesidad de
especializacion, a mediados de los afos 80 se convirtié en
carrera independiente.

Para conocer el papel del profesional de la podologia con
respecto al pie diabético hay que buscar el punto de par-
tida en la declaracion de Saint Vincent de octubre de 1989',
cuando representantes de distintas administraciones guber-
namentales de salud, organizaciones de pacientes de toda
Europa y expertos en diabetes se reunieron en Aosta (ltalia)
bajo los auspicios de la Organizacion Mundial de la Salud
y la International Diabetes Federation con la finalidad de
analizar la situacion de la diabetes mellitus en Europa. En
ese encuentro se elabor6é un documento en donde se dic-
taron unas recomendaciones dirigidas a proporcionar a los
pacientes los cuidados necesarios para mantener una buena
calidad de vida. Los objetivos de la declaracion de Saint Vin-
cent respecto al pie diabético eran: prevenir la aparicion de
la Ulcera neuropatica, retrasar la progresion de la enfer-
medad vascular isquémica y disminuir al maximo posible
el nimero de amputaciones. Para lograr estos objetivos, la
clave estaba en organizar un programa de cribado destinado
a identificar a todos los pacientes con riesgo de desarrollar
una Ulcera en el pie, capacitar a todos los profesionales que
realizan atencion diabetoldgica a reconocer los rasgos de los
pies neuropaticos y/o isquémicos, y la formacion de equipos
multidisciplinares. Estas unidades de pie diabético (UPD)
deberian estar constituidas, como minimo, por un médico
endocrinologo, un profesional de enfermeria especializado y
un poddlogo. Por otra parte, a través de la UPD, los pacientes
deberian tener facil acceso al cirujano vascular, radiologo
intervencionista vascular, cirujano ortopédico y al técnico
en ortopedia para la elaboracion de protesis'.

En Espana, a finales del ano 1991 hubo 2 hospitales (Santa
Creu i Sant Pau de Barcelona y la Mutua de Terrassa) que
siguieron las recomendaciones surgidas de la declaracion de
Saint Vincent e incorporaron la figura del poddlogo dentro
de los servicios de Endocrinologia. El objetivo, en un prin-
cipio, era realizar una funcion exclusivamente preventiva,
pero con el paso del tiempo se convirtieron en unas con-
sultas cuya funcién principal era el tratamiento de lesiones
ya establecidas. Al cabo de unos anos, diversos hospitales y
equipos de atencion especializada, como es el caso del Hos-
pital Morales Meseguer, la Universidad Complutense Madrid,
el Hospital Virgen de la Paloma o la corporacién sanitaria

Parc Tauli, entre otros implantaron UPD. En algunos casos el
papel del poddlogo lo asumieron otros profesionales no for-
mados especificamente para ello. AUn hoy en dia en muchas
UPD no se contempla la figura del poddlogo.

Segln constata un estudio realizado en el 2011 por la
Sociedad Espafiola de Diabetes?, en aquel momento exis-
tian en Espafa 34 UPD, con estructuras y funcionamiento
diferentes. Su ubicacion era tanto en hospitales como en
centros de atencion primaria o especializada y el niUmero de
profesionales distintos que las integraban era de 6,3 +2,7,
siendo las especialidades mas representadas la endocrino-
logia/diabetologia (85,6%), la cirugia vascular (73%) y la
enfermeria (70,6%). En 3 (8,8%) no habia ningiin miembro
del area de cirugia o podologia adscrito y solo 20 (58%)
tenian cirujano vascular y podélogo. También se destaca en
el informe que solo a 9 de estas 34 UPD se las podia con-
siderar de excelencia al poseer un equipo multidisciplinar
al completo e instalaciones adecuadas para el diagnos-
tico y tratamiento). El liderazgo de estas UPD lo ejercia
en la mayoria de grupos el endocrinélogo, el podologo o
ambos.

Hay que destacar que la podologia no esta incluida en las
prestaciones del sistema puUblico de salud, lo que unido a la
escasez de oferta de formacion especifica en pie diabético
dificulta el acceso de estos profesionales a la especializacion
en pie diabético.

La podologia ante el reto de la atencién moderna
al pie diabético

El profesional de la podologia puede actuar en la atencion
al pie diabético en 2 ambitos claramente diferenciados. A
nivel de la atencion primaria su funcion sera mas de cuidados
del pie, prevencion de deformidades y Ulceras y tratamiento
de lesiones no complicadas. En el ambito hospitalario, for-
mando parte de una UPD, en donde debera tratar pacientes
con lesiones complicadas siguiendo protocolos de abordaje
multidisciplinar.

Habitualmente se habla de pies diabéticos y no todos los
pacientes tienen el mismo riesgo para desarrollar lesiones
en los pies. Por ello, es muy importante identificar a aque-
llos pacientes que tienen un mayor riesgo de sufrir lesiones.
Hay que destacar que esta valoracion debe ser dinamica
adaptandose a la propia evolucion de la diabetes que con
el tiempo puede producir la aparicion de complicaciones.
En la tabla 1 se detallan las caracteristicas que el Interna-
tional Working Group on the Diabetic Foot® (IWGDF) definié
como de riesgo de desarrollar Ulceras.

El profesional de la podologia en el ambito de atencion
primaria (fase de prevencion), ademas de la actividad podo-
logica habitual, debera identificar a los pacientes de riesgo.
Para ello les proporcionara la educacion especifica para su
autocuidado y asesoramiento del tipo de calzado y realizara
los cuidados propios de lesiones como son las hiperquerato-
sis, las onicopatias y las deformidades. Mediante el estudio
biomecanico podra disefar y confeccionar soportes planta-
res de descarga o plantillas de correccion de alteraciones
de la marcha. Las lesiones tempranas las tratara con ortesis
de silicona de proteccion y aplicacion de descargas provisio-
nales. Por ultimo, tratara las Ulceras cuando aparezcan®. Es
fundamental que el podélogo mantenga contacto fluido con
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Tabla 1 Caracteristicas de riesgo segun el International
Working Group on the Diabetic Foot® (IWGDF)

- Antecedentes de Ulcera en los pies o amputacion

- Sintomas de neuropatia y/o vasculopatia

- Signos de neuropatia y/o de enfermedad vascular

- Trastornos ortopédicos del pie

- Zonas de maxima presion plantar con hiperqueratosis

- Disminucion de la agudeza visual

- Dificultad para la movilidad, especialmente en la flexion de
la columna vertebral

- Larga evolucion de la diabetes (> 10 afios)

- Insuficiencia renal

- Factores personales y sociales (edad avanzada, aislamiento
social, problemas socioeconémicos)

los profesionales del equipo multidisciplinar de pie diabético
de referencia.

No todos los pacientes diabéticos con una Ulcera en el pie
son tributarios de ser asistidos en los equipos multidiscipli-
nares de pie diabético. Se deberan remitir a la UPD aquellos
que presentan una Ulcera de caracter neuropatico con signos
de infeccion (celulitis u osteitis), sospecha de neuroartropa-
tia de de Charcot y en general todas las Ulceras persistentes
que no mejoran a pesar de recibir el tratamiento adecuado
para su valoracion.

No deberan ser remitidos a los equipos multidisciplina-
res de pie diabético los pacientes con Ulceras por presion,
Ulceras con isquemia arterial confirmada, Ulceras venosas o
cualquier Ulcera de etiologia diferente a la diabetes, aunque
esté situada en el pie.

En caso que el paciente presente signos de septicemia,
como fiebre o escalofrios o signos de extension de la infec-
cion en la extremidad, gangrena o sospecha de isquemia
critica, debera ser remitido al servicio de urgencias para
una rapida valoracion.

El profesional de la podologia integrado en un equipo
multidisciplinar debera jugar un papel perceptible en el
equipo multidisciplinar, recibiendo a todos los pacientes con
pie diabético. De forma paralela, es muy importante que
en cada caso se evalle el estado general del paciente, el
control de su diabetes y las complicaciones asociadas por
parte del endocrindlogo en una evaluacion conjunta. Al ser
pacientes complejos y con morbilidades asociadas con fre-
cuencia, debe asegurarse la maxima atencion a la diabetes
en su conjunto, no solo la afectacion podal.

A todo paciente que acude a la UPD se le realizara
la historia clinica centrada en la diabetes, alergias, habi-
tos toxicos, antecedentes de Ulceras o amputacion, clinica
de vasculopatia o polineuropatia. Se realizara el cribado
basico de complicaciones (palpacion de pulsos y valoracion
de las sensibilidades palestésica, barestésica y dolorosa),
para determinar si tiene un patréon mas vascular o mas neu-
ropatico. En Ulceras con un claro patron vascular (segln el
indice tobillo/brazo) se solicitara la colaboracion del ciru-
jano vascular o se le remitira al paciente a su consulta.

En Ulceras con un caracter mas neuropatico, el podo-
logo seguira un protocolo establecido* que se expone en la
figura 1. En la valoracion inicial se debe realizar la prueba
de contacto 6seo, una maniobra sencilla con hasta un 95%

de valor predictivo positivo, que consiste en introducir un
objeto metalico con la punta roma en el fondo de la Ulcera
considerandose positiva si se aprecia que alcanza el hueso
(fig. 2). Si el caso lo requiere se extraeran muestras para el
cultivo microbioldgico y se solicitaran exploraciones radio-
logicas.

En las Ulceras neuropaticas, por la afectacion de una arti-
culacion o por una amputacion previa, un desequilibrio del
pie puede ocasionar la distribucion defectuosa de las car-
gas a nivel de otras articulaciones. En estos casos se debera
aplicar algun tipo de descarga (fieltro adhesivo o descar-
gas en forma de bota con vendas de fibra de vidrio)® para
redistribuir la presion. El estudio del comportamiento del
pie se puede efectuar con la ayuda de un baropodometro o
mediante el analisis visual de la marcha.

Cuando una ulcera superficial no evoluciona correcta-
mente y alcanza al hueso o se produce un absceso se debe
realizar desbridamiento y legrado de los secuestros dseos.
Estas técnicas, cuando se limitan al antepié, pueden llevarse
a cabo de forma ambulatoria o con estancias hospitalarias
no superiores a las 24 horas y para su realizacion colaboran
de forma activa el pododlogo y el cirujano plastico o vascu-
lar. Estos pequefos gestos quirdrgicos son muy eficaces y el
seguimiento se puede realizar en el hospital de dia o en las
unidades de hospitalizacion a domicilio.

Una vez resuelto el problema no hay que olvidar los cuida-
dos propios del pie neuropatico® y realizar un nuevo estudio
dinamico de presiones para evaluar la situacion e indicar, si
procede, la confeccion tanto del soporte plantar como del
tipo de calzado.

En ocasiones, tras el legrado o la osteotomia de la cabeza
de los huesos del metatarso y una vez que la infeccion ya
ha remitido y la Ulcera se ha curado, puede detectarse una
transferencia y una nueva zona de presion. En estos casos
el cirujano ortopédico debera valorar las posibilidades de
tratamiento quirurgico.

Otra parcela de la actividad del podélogo es la prescrip-
cion de determinados farmacos, habitualmente antibioticos
y productos tépicos, asi como las curas y seguimiento de las
Ulceras. En cuanto a la prescripcion farmacolodgica, hay que
sefalar que el profesional de la podologia esta facultado
para prescribir farmacos, como establece la ley 28/2009,
de 30 de diciembre: «La receta médica, publica o privada,
y la orden de dispensacién hospitalaria son los documen-
tos que aseguran la instauracion de un tratamiento con
medicamentos por instrucciéon de un médico, un odonto-
logo o un pododlogo, en el dmbito de sus competencias
respectivas, unicos profesionales con facultad para recetar
medicamentos sujetos a prescripcion médica». Sin embargo,
en el momento actual no existen las recetas oficiales del
sistema nacional de salud para la prescripcion por parte del
podologo.

Los pacientes con pie diabético habitualmente padecen
multiples comorbilidades y en el tratamiento de las Ulceras
se precisa la contribucion de otros profesionales médicos
como el especialista de enfermedades infecciosas para la
interpretacion de los cultivos microbiologicos y la pres-
cripcion de antibioticos, del endocrindlogo para el manejo
global del paciente u otros especialistas segln el caso. Den-
tro de la UPD una de las funciones del podologo en el equipo
multidisciplinar es la conexion con las especialidades médi-
cas implicadas.
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Algoritmo de evaluacion y tratamiento del pie diabético (ROVI) 2012

Diagnéstico osteomielitis
Biopsia ? Punch?

Grado ulcera | Il 1l \Y

Localizacion Epidermis Dermis Tendén/hueso Destruccion ¢sea, tejidos
SIN isquemia y/o isquemia

Gravedad infeccion | SIN infeccion Infeccion superficial Profunda/localizada Grave o sistémica

Nivel de asisteencia | Atencion primaria Atencién primaria/UPD UPD/Hospital UPD Hospital

Evaluacién Cribaje Cribaje Cribaje Valorar estado general

Diagnéstico osteomielitis
Biopsia 6sea/punch

Cribaje
Diagnéstico osteomielitis
Biopsia 6sea/punch

Tratamiento

Fieltros < 0,5 cm/ortesis
Curatépica
Repasar educacion

Fieltros 1cm/ortesis
Antibidticos orales

Reposo parcial/ingreso?
Fieltros > 1 cm

Ingreso hospital
Descarga (andar)

Curatopica Plastic cast Antibiéticos oral o IV
Repasareducacion Antibiéticos Desbridamiento, cirugia
Desbridamiento, cirugia | Cura tépica
Cura tépica Repasar educacién

Repasar educacion

Figura 1

Osteomielitis

Test contacto 6seo

Positivo Negativo

v v
RX

T

Positiva Negativa
T—{ Repetirt/3 semanas
|
Negativa
RM o GGO +L

OM: Osteomielitis

Figura 2 Diagnostico de osteomielitis®.

Dificultades actuales

El profesional de la podologia especializado en pie diabético
es una pieza importante en el manejo del pie diabético.

El problema es la falta de competencias profesiona-
les junto a la dificultad para recibir formacion especifica,
debido a la inexistencia de estudios reglados que le capaci-
ten en un campo tan importante y a la vez olvidado como
es la atencion del pie diabético. Hoy en dia cuando un

Algoritmo de evaluacion y tratamiento del pie diabético®.

centro sanitario decide formar una UPD la incorporacion del
podologo puede ser dificil debido a que esta figura no esta
contemplada en el sistema nacional de salud y ademas hay
muy pocos profesionales con formacion y experiencia.

En el manejo del pie diabético disponer de profesionales
con formacion especifica y cierto grado de experiencia es
fundamental para el buen funcionamiento y eficacia de los
equipos multidisciplinares.

Conclusiones

El poddlogo es un graduado universitario cuyas actividades
estan dirigidas al diagnostico y tratamiento de las afec-
ciones y deformidades de los pies, mediante las técnicas
terapéuticas propias de su disciplina. Su contribucion es muy
importante tanto en la prevencion como en el tratamiento
de la Ulcera en el pie del paciente diabético. En el ambito
de la asistencia primaria su funcién sera mas preventiva,
mientras que en los equipos multidisciplinares debera con-
tribuir en la resoluciéon de los procesos y ejercer de nexo
de unidn con todos los especialistas implicados, sin dejar de
lado sus actividades propias, asi como mantener un estre-
cho contacto con los equipos de atencion primaria 'y atencion
domiciliaria. Por Gltimo, hay que establecer los mecanismos
de formacion especifica en pie diabético para que el profe-
sional de la podologia adquiera el maximo de conocimientos
y habilidades sobre esta patologia, realizando rotaciones o
estancias hospitalarias con la finalidad de formar al futuro
profesional de la podologia especialista en pie diabético.

Responsabilidades éticas

Protecciéon de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales.
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Introduccion

Prevencion Cardiovascular y la Sociedad Espanola de Cardiologia han revisado esa guia, en
comparacion con la vigente guia europea de prevencion cardiovascular y de dislipemias.

El aspecto mas destacable de la guia estadounidense es el abandono de los objetivos de
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad, de modo que proponen el tratamiento con
estatinas en cuatro grupos de riesgo aumentado. En pacientes con enfermedad cardiovascular
establecida, ambas guias conducen a una estrategia terapéutica similar (estatinas potentes,
dosis altas). Sin embargo, en prevencion primaria, la aplicacion de la guia estadounidense
supondria tratar con estatinas a un nimero de personas excesivo, particularmente de edades
avanzadas. Abandonar la estrategia segln objetivos de colesterol, fuertemente arraigada en
la comunidad cientifica, podria tener un impacto negativo en la practica clinica y crear cierta
confusion e inseguridad entre los profesionales y quiza menos seguimiento y adherencia de
los pacientes. Por todo ello, el presente documento reafirma las recomendaciones de la guia
europea. Ambas guias tienen aspectos positivos pero, en general y mientras no se resuelvan las
dudas planteadas, la guia europea, ademas de utilizar tablas basadas en la poblacion autoc-
tona, ofrece mensajes mas apropiados para el entorno espanol y previene del posible riesgo de
sobretratamiento con estatinas en prevencion primaria.
© 2014 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de SEACV.

Spanish Interdisciplinary Committee for Cardiovascular Disease Prevention and the
Spanish Society of Cardiology Position Statement on Dyslipidemia Management.
Differences Between the European and American Guidelines

Abstract The publication of the 2013 American College of Cardiology/American Heart Asso-
ciation guidelines on the treatment of high blood cholesterol has had a strong impact due to
the paradigm shift in its recommendations. The Spanish Interdisciplinary Committee for Cardio-
vascular Disease Prevention and the Spanish Society of Cardiology reviewed this guideline and
compared it with current European guidelines on cardiovascular prevention and dyslipidemia
management.

The most striking aspect of the American guideline is the elimination of the low-density lipo-
protein cholesterol treat-to-target strategy and the adoption of a risk reduction strategy in
4 major statin benefit groups. In patients with established cardiovascular disease, both guideli-
nes recommend a similar therapeutic strategy (high-dose potent statins). However, in primary
prevention, the application of the American guidelines would substantially increase the number
of persons, particularly older people, receiving statin therapy. The elimination of the cholesterol
treat-to-target strategy, so strongly rooted in the scientific community, could have a nega-
tive impact on clinical practice, create a certain amount of confusion and uncertainty among
professionals, and decrease follow-up and patient adherence. Thus, this article reaffirms the
recommendations of the European guidelines. Although both guidelines have positive aspects,
doubt remains regarding the concerns outlined above. In addition to using risk charts based on
the native population, the messages of the European guideline are more appropriate to the
Spanish setting and avoid the possible risk of overtreatment with statins in primary prevention.
© 2014 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of SEACV.

resume la evidencia cientifica disponible y se emiten reco-
mendaciones y directrices de actuacion acordes con ellas.

La hipercolesterolemia afecta a una de cada dos personas
adultas en Espafia’ y es uno de los principales factores del
riesgo de enfermedad vascular arteriosclerética. Sus compli-
caciones aterotromboticas mayores generan gran morbilidad
y son la primera causa de muerte en el mundo?. Por lo tanto,
la prevencion y el tratamiento de la hipercolesterolemia en
el contexto del manejo del riesgo cardiovascular total es un
aspecto crucial para los médicos y otros profesionales de
la salud, de modo que diversas entidades cientificas elabo-
ran guias de practica clinica, en las que se analizan y se

Las guias europeas para el manejo de la dislipemia y la pre-
vencion cardiovascular, publicadas respectivamente en 2011
y 2012 por un comité conjunto de la ESC/EAS (European
Society of Cardiology/European Atherosclerosis Society)**,
han tenido buena acogida en Espana, con diversas iniciativas
para fomentar su aplicacion>®. A finales de 2013, se publico
la guia de American College of Cardiology/ American Heart
Association (ACC/AHA)’, que inmediatamente ha generado
polémica a ambos lados del Atlantico. Aunque las guias euro-
peas y estadounidense coinciden en muchos aspectos, hay
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otros puntos importantes en los que difieren, como el cambio
drastico en el enfoque para la aplicacion inicial del trata-
miento con hipolipemiantes y en los objetivos terapéuticos,
hecho que ha causado cierta confusiéon e inseguridad en
muchos profesionales, que se cuestionan cual es el enfoque
mas apropiado a seguir. En respuesta a esta controversia,
se presenta este documento, elaborado por un grupo de
médicos de diferentes especialidades y ambitos de trabajo,
a iniciativa del Comité Espanol Interdisciplinario de Pre-
vencion Cardiovascular (anexo) y la Sociedad Espaiola de
Cardiologia.

Comentario a la metodologia de ambas guias

El sistema de gradacion de la evidencia y el formato de
las recomendaciones es similar en las guias europea y esta-
dounidense. Ambas utilizan el sistema COR/LOE (Class of
Recommendation/Level of Evidence); la ESC/EAS lo combina
con el sistema GRADE (Grading of Recommendations Assess-
ment, Development, and Evaluation)**, y la recomendacién
puede ser fuerte o débil, y ACC/AHA aplica una gradacion
propia del National Heart and Blood Institute, que va desde
la clase A (recomendacion fuerte) a la clase E (opinion de
expertos)’.

Mientras que la guia europea presenta un amplio com-
pendio de informacion clinica que abarca todo el espectro
de la prevencion cardiovascular, la estadounidense revisa
sucintamente los aspectos que los expertos han considerado
criticos. Asi, la guia europea trata el proceso de detec-
cion, manejo y tratamiento del paciente con dislipemia de
manera integral, abordando el calculo del riesgo cardiovas-
cular, la evaluacion de los parametros de laboratorio, los
objetivos terapéuticos, las modificaciones de estilo de vida
recomendadas, los farmacos que han mostrado su utilidad
en el tratamiento de la dislipemia, como los valores bajos
de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad y la
hipertrigliceridemia, el tratamiento de las dislipemias en
situaciones especiales, la monitorizacion en el paciente con
tratamiento farmacoldgico y, finalmente, las medidas para
mejorar la adherencia de estos pacientes al tratamiento.
Frente a este planteamiento, la guia de ACC/AHA responde
a cuestiones clinicas muy seleccionadas, identificadas como
relevantes, relativas a la evidencia sobre el uso de objetivos
terapéuticosy la eficacia y la seguridad de los farmacos hipo-
lipemiantes, y de las estatinas en particular, en prevencion
cardiovascular.

Una limitacion importante de la guia de ACC/AHA es que
solo incluye datos provenientes de ensayos clinicos aleato-
rizados, basandose en las recomendaciones del Institute of
Medicine®. Esto complica la generalizacion de sus resultados
a la poblacion general, ya que los participantes en los ensa-
yos son habitualmente individuos de alto riesgo, por lo que,
siendo estrictos, las recomendaciones de la guia estadou-
nidense solo serian aplicables a sujetos de caracteristicas
similares. Ademas, los tratamientos farmacoldgicos son mas
susceptibles de evaluacion mediante ensayos clinicos alea-
torizados que las intervenciones dirigidas a modificar estilos
de vida, por lo que la exclusion de otro tipo de evidencia,
proveniente de estudios observacionales (cohortes y casos
y controles), encuestas y registros, puede resultar en una
guia que promueva un uso excesivo de medicamentos, en

detrimento de la promocion de una alimentacion saludable,
la practica de actividad fisica y el abandono del tabaquismo.

Las personas asintomaticas o con enfermedad subclinica
perciben el riesgo de maneras distintas y la aceptacion y
la adherencia a largo plazo del tratamiento farmacologico
resulta mas complicada que en los pacientes que precisan
atencion médica tras presentar un evento cardiovascular
agudo’. Ademas, el balance neto beneficio-riesgo del tra-
tamiento con estatinas se va diluyendo cuanto menor es el
riesgo cardiovascular'®. Por lo tanto, en prevencion prima-
ria, la decision de tratar con estatinas o no deberia tomarse
considerando las preferencias de las personas susceptibles
de intervencion, tras valorar seriamente las medidas no far-
macoldgicas (dieta, actividad fisica y cese del tabaquismo)
y discutir en profundidad con el paciente el balance entre
los posibles beneficios y riesgos de la intervencion. Sin
embargo, la guia estadounidense, pese a su pretendido enfo-
que centrado en el paciente, al que se haria participe de las
decisiones, hace una recomendacion firme de tratamiento
con estatinas para personas con riesgo cardiovascular > 7,5%
(race- and sex-specific pooled cohort equations). Aunque
no sean directamente comparables, esto equivaldria a un
riesgo intermedio de la escala de Framingham tradicional.
Por el contrario, la guia europea, para personas con riesgo
moderado (SCORE [Systematic Coronary Risk Evaluation]
> 1% pero < 5%), recomiendan considerar el tratamiento far-
macoldgico Unicamente cuando con las demas medidas no
se ha alcanzado el objetivo de control de colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad (cLDL).

Puntos de consenso

Aunque habitualmente son mas llamativas las discrepancias
existentes, la guia europea y la nueva guia estadounidense
tienen una serie de puntos en comin (que son mayoria) que
merece la pena resaltar:

1. Ambas destacan la preponderancia del cLDL como factor
de riesgo principal y la importancia de reducirlo para
prevenir y tratar la enfermedad cardiovascular (ECV).

2. Ambas enfatizan la importancia de la estratificacion del
riesgo en prevencion cardiovascular y recomiendan la
estimacion del riesgo total de ECV, no solo el corona-
rio, como elemento esencial en la decision de iniciar
tratamiento hipolipemiante.

3. Ambas consideran que las modificaciones del estilo de
vida constituyen la piedra angular en la promocion de la
salud y la reduccion del riesgo de ECV.

4. Para individuos con riesgo moderado que el juicio cli-
nico indica que puede estar subestimado, la guia europea
resalta la importancia de la historia familiar de ECV pre-
matura e indica la posibilidad de determinar la proteina
¢ reactiva de alta sensibilidad, el fibrindgeno, la homo-
cisteina, el indice tobillo-brazo, el grosor intimomedial
carotideo, el calcio intracoronario e incluso la prueba de
esfuerzo. Aunque la guia estadounidense es mas conser-
vadora en lo concerniente a los posibles marcadores de
riesgo/técnicas de imagen, coincide con la europea en
incluir la historia familiar de ECV prematura, la proteina
C reactiva de alta sensibilidad, el indice tobillo-brazo y
el calcio intracoronario.
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5. Para los pacientes de muy alto riesgo, la guia europea
incluye como opcional una reduccion al 50% del valor
basal si no se alcanza el objetivo terapéutico de cLDL
<70 mg/dl (< 1,8 mmol/l). La guia estadounidense reco-
mienda utilizar directamente tratamiento con estatinas
de alta intensidad, que reducen el cLDL por debajo del
50%.

6. Para los pacientes con intolerancia a las estatinas, ambas
guias recomiendan reducir la dosis, considerar combina-
ciones u otras alternativas.

7. En prevencion primaria y para pacientes con cLDL >
190 mg/dl (> 4,9 mmol/l), la guia estadounidense reco-
mienda tratamiento con estatinas de alta intensidad
o, si no se toleran, de intensidad moderada, solas o
en combinacidon con terapias alternativas cuando no
haya respuesta suficiente a la dosis maxima tolerada de
estatina. La guia europea sefnala como objetivo concen-
traciones de cLDL < 100 mg/dl y, si no se alcanza con la
estatina, considera afadir un segundo farmaco.

8. Para pacientes con diabetes mellitus y otros factores
de riesgo o lesion de drgano diana, ambas guias reco-
miendan el tratamiento mas intensivo (objetivo de cLDL
< 70mg/dl [< 1,8 mmol/l] para la de ESC/EAS y trata-
miento de alta intensidad para la de ACC/AHA), mientras
que para los pacientes con diabetes mellitus de riesgo
bajo, ambas guias recomiendan un tratamiento menos
intensivo (objetivo de cLDL < 100mg/dl [< 2,5 mmol/l]
para ESC/EAS y tratamiento de moderada intensidad para
ACC/AHA).

9. Por (ltimo, ambas guias recomiendan una actitud mas
conservadora en pacientes >75 afos, si bien la esta-
dounidense incluye explicitamente esta edad como
determinante de la intensidad del tratamiento.

Aspectos diferenciales

Las funciones propuestas para la estimacion del riesgo car-
diovascular total en prevencion primaria en una y otra guia
presentan diferencias notables:

1. Lafranja de edades es mas amplia en la funcion estadou-
nidense (35-64 anos en SCORE y 35-79 anos en race- and
sex-specific pooled cohort equations).

2. Los eventos cardiovasculares de interés en SCORE solo
incluyen los episodios mortales (riesgo de un primer
evento mortal cardiovascular aterosclerotico, incluidos
todos los diagndsticos de la Clasificacion Internacional
de Enfermedades relacionados con la arteriosclerosis),
mientras que en la funcion estadounidense se incluyen
también los no mortales (riesgo de morbimortalidad car-
diovascular, que incluye enfermedad coronaria, ictus y
enfermedad arterial periférica). No obstante, la guia
europea hace una aproximacion al riesgo cardiovascu-
lar total incluyendo la morbilidad, con lo que el riesgo
es aproximadamente 3 veces superior al observado en
las tablas, aunque este factor varia con la edad y el
Sexo.

3. La guia estadounidense incluye la diabetes mellitus y el
tratamiento de la hipertension arterial entre las varia-
bles predictivas, ademas de las incluidas en la europea:

edad, colesterol total y colesterol unido a lipoproteinas
de alta densidad, presion arterial sistolica y tabaquismo.

4. Para la evaluacion y comunicacion del riesgo de personas
jovenes, la guia europea propone el calculo del riesgo
relativo o la edad vascular, mientras que la estadouni-
dense propone la estimacion del riesgo cardiovascular a
30 anos.

5. Finalmente, la guia europea incluye en la evaluacion del
riesgo explicitamente los factores psicosociales, a los que
se concede un apartado especifico.

Las diferencias son mas importantes en las reco-
mendaciones del tratamiento de la hipercolesterolemia,
especialmente en la definicion de las categorias de riesgo y
los objetivos terapéuticos (tabla 1). La guia europea define
cuatro categorias de riesgo y objetivos terapéuticos acordes
con ellas, mientras que la estadounidense, en lugar de cate-
gorias de riesgo, establece cuatro grupos de pacientes para
los que esta indicado el tratamiento con estatinas y las dosis
que se deberia utilizar en cada caso. La estrategia de la guia
estadounidense se basa en que los ensayos clinicos aleatori-
zados, para reducir la morbimortalidad cardiovascular, han
utilizado dosis fijas de estatina (frente a placebo, frente
a otra estatina y/u otras dosis), mientras que no se ha eva-
luado el uso de estatinas con dosis ajustada al cumplimiento
de objetivos terapéuticos. Este razonamiento esta alineado
con el actual borrador de la guia britanica del National Insti-
tute for Health and Care Excellence sobre la evaluacion del
riesgo cardiovascular y la modificacion de los lipidos para la
prevencion cardiovascular''.

Por ultimo, la guia estadounidense centra sus recomen-
daciones en la utilizacion de estatinas, y define tres niveles
de tratamiento: intensidad alta, moderada y baja, segln
las diferentes estatinas y su dosificacion. El uso de otros
hipolipemiantes (fibratos, acido nicotinico, resinas de inter-
cambio i6nico, inhibidores de la absorcion de colesterol y
acidos grasos omega-3), sobre los que no hay evidencia que
demuestre su eficacia en la disminucion de eventos cardio-
vasculares como tratamiento aislado o asociado a estatina,
se considera una opcion solo para los individuos de riesgo
alto con intolerancia definitiva a estatinas, tras reduccion
de dosis e incluso cambio de estatina. El fenofibrato se
puede considerar junto con una estatina de intensidad baja o
moderada solo si se estima que los beneficios de la reduccion
del riesgo cardiovascular, o de la disminucion de triglicéri-
dos cuando sean > 500 mg/dl, superan el riesgo potencial de
efectos adversos (clase IIb). Sin embargo, en la guia europea
se incluyen estos grupos farmacologicos en tres situaciones
clinicas: a) en caso de intolerancia a las estatinas: resinas
de intercambio (clase Ila/B), ezetimiba sola o en combi-
nacion con resinas (clase IIb/C); b) si no se alcanzan los
objetivos de control de cLDL con la maxima dosis tolerada
de estatinas: estatina + ezetimiba o resinas de intercambio
(clase 1Ib/C), y ¢) pacientes de alto riesgo con hipertriglice-
ridemia: fibratos (clase 1/B) o combinacion con fibratos (no
gemfibrozilo) + estatina (clase Ila/C). Se destaca también
la hipertrigliceridemia como causa de pancreatitis, incluso
desde concentraciones de 450-900 mg/dl, y la importancia
del tratamiento no farmacoldgico (reduccion calérica, abs-
tinencia de alcohol, control de la diabetes mellitus, etc.) y
farmacoldgico (fibratos).
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Tabla 1

Estimacion del riesgo y clasificacion en las guias europea y estadounidense

Guia ESC/EAS 20112

Guia AHA/ACC 2013°

Muy alto riesgo

Riesgo alto (estatinas de alta intensidad)

ECV documentada

ECV documentada

DM1 o0 DM2 con > 1 FRCV y/o dafio de 6rgano diana

cLDL > 190 mg/dl y edad < 75 afos

ERC grave (FGe, < 30 ml/min/1,73 m?)

DM con valores de cLDL de 70-189 mg/dl,
edad entre 40 y 74 anos y riesgo PCEF > 7,5%

Riesgo SCORE > 10%

Alto riesgo

Riesgo moderado (estatinas de moderada
intensidad)

Un solo factor de riesgo muy elevado (dislipemia familiar,
hipertension grave)

cLDL > 190 mg/dl y edad > 75 anos

DM1 o DM2 sin otros FRCV ni lesion de organo diana

DM valores de cLDL de 70-189 mg/dl, edad
entre 40y 74 y riesgo PCEF < 7,5%

ERC moderada (FGe 30-60 ml/min/1,73 m?)

Riesgo PCEF > 7,5%

Riesgo SCORE > 5% pero < 10%

Riesgo moderado

Bajo riesgo

Riesgo SCORE > 1% pero < 5%

Resto de la poblacion

Bajo riesgo

Riesgo SCORE < 1%

AHA/ACC: American Heart Association/ American College of Cardiology; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; DM1:
diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes mellitus tipo 2; ECV: enfermedad cardiovascular; ERC: enfermedad renal cronica; ESC/EAS: Euro-
pean Society of Cardiology/European Atherosclerosis Society; FGe: filtrado glomerular estimado; FRCV: factores de riesgo cardiovascular;
PCEF: Pooled Cohort Equations Function; SCORE: Systematic Coronary Risk Evaluation.

a Claramente definidos en la guia europea.

b Niveles de riesgo basados en los cuatro grupos identificados de mayor beneficio documentado en ensayos clinicos con estatinas.

Implicaciones para la practica clinica

En prevencion secundaria, la guia europea marca un obje-
tivo terapéutico de cLDL < 70 mg/dl o reduccion > 50% del
cLDL, en tanto que la estrategia de la guia estadounidense se
aparta claramente de los objetivos de control, lo que supone
un drastico cambio de paradigma en la practica clinica
seguida durante anos por los profesionales. Alcanzar cifras
de cLDL < 70mg/dl en la mayoria de los pacientes requiere
una estrategia de estatinas de «alta intensidad», como pro-
pone la guia estadounidense, por lo que, en la practica,
la diferencia entre ambas estrategias se reduce. Ademas,
aunque se abandonen los objetivos lipidicos absolutos, de
manera implicita se asume que el objetivo terapéutico es
una reduccion porcentual de cLDL determinada en cada uno
de los grupos definidos. La ausencia de objetivos lipidicos
en la guia estadounidense hace innecesario controlar sus
niveles; sin embargo, se recomienda para evaluar posibles
efectos adversos (p. ej., miopatia), sobre todo si hay sin-
tomas o factores de riesgo, y para ayudar a mejorar el
cumplimiento. Efectivamente, esta nueva estrategia con-
lleva la desaparicion del concepto de control asociado a
un objetivo terapéutico e implica perder una herramienta
atil para optimizar la adherencia'>. Aunque esta recomen-
dacion supondria simplificar el tratamiento y el seguimiento,
las guias no especifican durante cuanto tiempo debe man-
tenerse este tratamiento.

La clasificacion estadounidense de las estatinas segln la
potencia es una aportacion positiva porque indica qué esta-
tinas utilizar de forma preferente y a qué dosis, en funcion
del riesgo individual'?. De los tres grupos definidos en pre-
vencion primaria, la recomendacion de tratar con estatinas
de alta intensidad a los sujetos de edad > 21 afos con cLDL
> 190 mg/dl (consideran que la mayoria son hiperlipemias
genéticas) obligaria a tratar a mas pacientes y con dosis
mas altas. Para el grupo de diabéticos de 40-75 afos con
valores de cLDL entre 70 y 189 mg/dl y sin ECV establecida,
la recomendacion es similar a la europea, aunque queda la
duda de qué hacer con los pacientes <40 anos. Para el tercer
grupo de personas con valores de cLDL entre 70 y 189 mg/dl
y estimacion de riesgo cardiovascular a 10 anos > 7,5%, la
controversia es maxima, pues se emplea una calculadora de
riesgo basada en cohortes estadounidenses de razas blanca
y afroamericana, que ha sido criticada por sobrestimar el
riesgo estableciendo un umbral arbitrario del 7,5% y apli-
cando modificadores de riesgo si esta entre el 5y el 7,5%. Por
el contrario, la guia europea recomienda las tablas SCORE
(poblacion europea, incluida poblacion espafola), y tanto
la guia de la International Atherosclerosis Society de 2013"
como la del National Institute for Health and Care Exce-
llence de 2014"" recomiendan utilizar tablas basadas en la
poblacion autdctona, por lo que no resulta aconsejable el
empleo de tablas basadas en poblaciones con riesgos muy
diferentes, como es el caso objeto de discusion.
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La utilizacion de los farmacos hipolipemiantes alter-
nativos a las estatinas (fibratos, ezetimiba, resinas de
intercambio, etc.), que no cuentan con evidencia cienti-
fica sobre su beneficio para el prondstico cardiovascular en
prevencion secundaria, queda relegada a un segundo plano
en la guia estadounidense, mientras que en la europea se
recomienda, especialmente cuando una estatina potente
no logra el control lipidico recomendado. Las combinacio-
nes serian acordes a una estrategia dirigida a alcanzar unos
valores objetivo exigentes.

Finalmente, la guia estadounidense define bien los fac-
tores de riesgo de efectos adversos de las estatinas y
sefala que la determinacion de la creatincinasa no debe
ser sistematica, sino solo en caso de sintomas o antes del
tratamiento en situaciones con riesgo de miotoxicidad, lo
que evitaria controles innecesarios y, muy posiblemente,
suspensiones incorrectas del tratamiento farmacoldgico'?.
En comparacion con la europea, quiza porque la estadouni-
dense implica mayor uso de estatinas, de mas potencia y a
dosis superiores, se insiste en la prudencia ante los posibles
efectos adversos, cuando en la practica, con amplisima evi-
dencia en cuanto a seguridad y experiencia de uso, se sabe
que su incidencia, con repercusiones clinicas relevantes, es
muy baja.

Implicaciones socioecondémicas en Espaina

La evaluacion econdmica de intervenciones sanitarias se
considera un elemento de gran utilidad en la toma de deci-
siones sobre la incorporacion de innovaciones sanitarias y
el buen uso de los recursos. En la situacion de crisis econo-
mica actual, la necesidad de aplicar criterios de eficiencia
en la asignacion de unos recursos limitados se ha exacer-
bado. En las evaluaciones econdémicas, las estatinas son
coste-efectivas respecto a los tratamientos no activos en
prevencion secundaria de la ECV y en prevencion primaria de
pacientes de alto riesgo, pero su relacion coste-efectividad
se va haciendo mas incierta conforme disminuye el riesgo'.
En este contexto, es importante determinar la repercusion
econdmica que conllevaria el drastico cambio que supone
aplicar la nueva estrategia de tratamiento de la guia esta-
dounidense.

Las evaluaciones econdémicas disponibles no aportan evi-
dencia de que unas estatinas sean mas coste-efectivas que
otras en dosis equipotentes en prevencion primaria o secun-
daria. El consumo de hipolipemiantes en Espana se ha
incrementado entre 2000 y 2012 un 442% (de 18,9 dosis
diarias definidas en 2000 a 102,6 en 2012) y las estati-
nas representaron el 89,3% del uso de hipolipemiantes en
2012 (atorvastatina y simvastatina fueron el 78,2% de ese
consumo)’®. Sin embargo, el aumento del 26,4% en el uso
de estatinas en el trienio 2009-2011 se acompaié de un
descenso en los costes de 622 millones a 366 millones de
euros, lo que se explica porque casi todas la estatinas estan
ya disponibles como genéricos, lo que minimiza el impacto
econdmico de una mayor utilizacidn y a dosis mas altas'®.

El coste del tratamiento hipolipemiante recomendado en
la guia depende de la poblacion diana que cumple los cri-
terios y de la intensidad del tratamiento. Esta proviene de
los objetivos de cLDL marcados, como en la guia europea, o
de una terapia de moderada o alta intensidad en funcion de

las dosis de estatinas, como en la estadounidense. Respecto
a la poblacion diana subsidiaria de tratamiento farmacolo-
gico, la guia europea incluye especificamente el subgrupo
de pacientes con insuficiencia renal. Faltaria por conocer
qué poblacion incluye cada uno de los umbrales estableci-
dos con las respectivas tablas de riesgo. En Estados Unidos
se estima que, con la aplicacion de la nueva guia, el 32,8%
de la poblacion de 40-79 aios (el 44,3% de los varones y el
22,5% de las mujeres) superaria el nivel de riesgo del 7,5%"7,
si bien las tablas podrian sobrestimar ese riesgo entre un 75
y un 1508,

Aplicando la nueva guia, con el perfil de factores de
riesgo de la cohorte del NHANES- (National Health and
Nutrition Examination Survey-ii), 2005-2010 (3.773 parti-
cipantes) extrapolado a toda la poblacion estadounidense
40-75 afos (115,4 millones de personas), el nUmero de suje-
tos susceptibles de tratamiento con estatinas aumentaria de
43,2 millones (37,5%) a 56 millones (48,6%), y la mayor parte
de esta diferencia (10,4 de 12,8 millones) serian personas sin
ECV'. En el subgrupo de 60-75 afios (prevencion primaria),
aumentaria del 30,4 al 87,4% de los varones y del 21,2 al
53,6% de las mujeres. Usando datos del Swiss CoLaus Study,
sobre una muestra de 3.297 personas entre 50 y 75 anos,
se estima que el uso de las nuevas tablas estadounidenses,
en comparacion con las europeas, multiplicaria por mas de
2 el nimero de sujetos susceptibles de tratamiento hipoli-
pemiante, diferencia que es mucho mayor en el grupo de
50-60 afios?. Extrapolando los datos a la poblacion suiza,
la aplicacion de la guia estadounidense supondria un incre-
mento de los costes anuales del tratamiento en prevencion
cardiovascular de 333,7 millones de euros.

Finalmente, la guia estadounidense no aconseja o res-
tringe mucho el uso de otros tratamientos hipolipemiantes
como ezetimiba o los fibratos combinados con estatinas,
mientras que la europea admite su uso, aun con un nivel
de evidencia suboptimo, para alcanzar los objetivos tera-
péuticos. Esta circunstancia repercutiria en un mayor coste
directo del tratamiento.

Analisis final y recomendaciones del Comité
Espaiol Interdisciplinario de Prevencion
Cardiovascular y de la Sociedad Espanola de
Cardiologia

La nueva estrategia del ACC/AHA, basada en el tratamiento
con estatinas de alta o moderada intensidad para cuatro
grupos de pacientes bien identificados, representa un cam-
bio sustancial respecto de las recomendaciones de las guias
europea y del anterior Adult Treatment Panel-ui (centradas
en los objetivos especificos de cLDL, en funcion de las con-
centraciones lipidicas basales y del riesgo cardiovascular),
basadas también en los resultados de los grandes ensayos
clinicos aleatorizados y metanalisis realizados en los Gltimos
20 afos’'"%. No obstante, conviene subrayar que la citada
propuesta no implica grandes diferencias en las recomenda-
ciones para pacientes de alto y muy alto riesgo. Sin embargo,
parece claro que su aplicacion en la practica clinica lleva-
ria a sobretratar en prevencion primaria, particularmente
a personas de edad avanzada, dentro de la categoria de
riesgo moderado-alto, tanto por la recomendacion de trata-
miento farmacologico sistematico como por el predominio
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de la estrategia de alta intensidad sobre la de moderada
intensidad?*. Paraddjicamente, se desestiman opciones de
tratamiento disponibles y actualmente utilizadas que ayu-

dan a alcanzar los objetivos de control.

Tabla 2

Este cambio de paradigma, que induce a abandonar los
controles analiticos, podria tener un impacto negativo en
los pacientes (percepcion de menos seguimiento y control,

pérdida de adherencia) y los médicos, poco habituados a

Espaiola de Cardiologia sobre manejo y tratamiento de las dislipemias

Posicionamiento y recomendaciones del Comité Espanol Interdisciplinario de Prevencion Cardiovascular y la Sociedad

Posicionamiento y recomendaciones

Comentario

Pacientes con ECV clinica (prevencién
secundaria)
Otros pacientes de muy alto riesgo
DM1 0 DM2 con > 1 FRCV y/o dafio de
organo diana
Enfermedad renal cronica grave (FGe
< 30 ml/min/ 1,73 m?)
SCORE > 10%

Se sigue recomendando el objetivo de
cLDL: < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l)

o una reduccion > 50% del valor inicial
La mayoria de los pacientes
necesitaran dosis altas de estatinas
potentes; en la practica, ello minimiza
las diferencias entre las guias

Supone una disminucion del coste y
de los efectos adversos de los
farmacos en sujetos con valores
iniciales de cLDL poco elevados
(hecho no tan infrecuente en
poblacion mediterranea como la
espanola)

Prevencién primaria
Riesgo alto:
Un solo factor de riesgo muy elevado
(p- €j, dislipemias familiares,
hipertension arterial grave)
DM1 o DM2 sin otros FRCV ni dafio de
organo diana
Enfermedad renal cronica moderada
(FGe, 30-59 ml/min/1,73 m?)
SCORE > 5% pero < 10%

El objetivo terapéutico recomendado
es: cLDL < 100 mg/dL (< 2,5 mmol/l)

Respecto a la guia estadounidense,
supone una disminucion del coste y
de los efectos adversos de los
farmacos.

Las recomendaciones de la guia
estadounidense se basan solo en ECA
sin una integracion de toda la
evidencia cientifica disponible

Riesgo moderado:
SCORE > 1 pero < 5% o
Riesgo bajo:

SCORE < 1%

El objetivo terapéutico recomendado
es:

colesterol total < 190 mg/dl (< 5
mmol/l)

cLDL < 115 mg/dl (< 3 mmol/l)

No existe evidencia solida que
respalde los umbrales o puntos de
corte para definir las categorias de
riesgo.

El balance riesgo-beneficio y el
coste-efectividad del tratamiento
con estatinas es menos claro cuanto
menor es el riesgo cardiovascular
basal

Calculadoras para la estimacién del
riesgo cardiovascular

En Espana se sigue recomendado el uso
de las tablas europeas SCORE para
paises de bajo riesgo

Las tablas deben estar basadas en
poblacion autoctona.

La guia estadounidense incluye
poblaciones de caracteristicas muy
diferentes de la espanola

Empleo de farmacos distintos de las
estatinas

Se deberia considerar los inhibidores
de la absorcion como ezetimiba o las
resinas, ademas de las estatinas, como
tratamiento combinado para lograr los
objetivos de cLDL.

La hipertrigliceridemia y/o el cHDL
bajo son factores de riesgo
independientes que se debe tener en
cuenta. Requieren una modificacion
intensa del estilo de vida y considerar
farmacos (fibratos) si persisten. Otra
opcion para reducir los triglicéridos
son los acidos grasos omega-3

La hipertrigliceridemia moderada se
asocia con mayor riesgo
cardiovascular que la mas grave
(triglicéridos > 900 mg/dl), que es un
factor de riesgo de pancreatitis que
requiere tratamiento per se
(fibratos).

Los resultados del estudio IMPROVE IT
ayudaran a precisar el papel de la
terapia combinada

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; DM1: diabetes mellitus
tipo 1; DM2: diabetes mellitus tipo 2; ECA: ensayos clinicos aleatorizados; ECV: enfermedad cardiovascular; ERC: enfermedad renal
cronica; FGe: filtrado glomerular estimado; FRCV: factores de riesgo cardiovascular; IMPROVE-IT: IMProved Reduction of Outcomes
Vytorin Efficacy International Trial; SCORE: Systematic Coronary Risk Evaluation.
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tratar a ciegas y habituados a un método de trabajo, fuer-
temente arraigado, basado en conocer y aplicar las guias
de practica clinica y sus objetivos de control, ampliamente
difundidos y aceptados en la comunidad cientifica durante
afnos**. Quiza uno de los puntos fuertes de la guia europea,
que mas ha contribuido a su implementacion en Espana,
sea la definicion de objetivos claros en funcion del riesgo
cardiovascular, priorizando a los pacientes con mas riesgo
para concentrar en ellos la intensidad de las intervenciones
preventivas. Los indicadores basados en la consecucion de
objetivos han permitido conocer el grado de aplicacion de
las guias en distintos contextos, a través de amplios estu-
dios de evaluacion, y después establecer las estrategias de
mejora de la calidad de la atencion clinica para pacientes
y poblaciones concretas?®. Ademas, medir las concentracio-
nes lipidicas puede servir como indicador de la respuesta
terapéutica, mejorar la adherencia al tratamiento, ayudar
ainsistir en los cambios de estilos de vida e identificar situa-
ciones en las que el tratamiento combinado estaria indicado.

El posicionamiento conjunto actual del Comité Espanol
Interdisciplinario de Prevencién Cardiovascular y la Socie-
dad Espafnola de Cardiologia (tabla 2) se reafirma en las
recomendaciones de las guias europeas de dislipemias y
de prevencion cardiovascular en la practica clinica actual-
mente vigentes, sobre las cuales ambas entidades realizaron
en su momento sus puntualizaciones y comentarios®®. Las
guias deben ser un instrumento dinamico, abierto a nue-
vas evidencias y aportaciones, y flexible en su aplicacion
segun los distintos entornos sanitarios. Es positivo analizar
los cambios de enfoque que se producen en otros entornos,
pero esto no debe desviarnos de una linea de trabajo basada
en la mejor evidencia cientifica disponible con criterios de
coste-efectividad (lo que no se reduce a los grandes ensayos
clinicos aleatorizados), asi como en una consolidada estrate-
gia de educacion, formacion, conocimiento y aplicacion de
las guias, que persigue mantener y mejorar los resultados
en salud de los pacientes y la poblacion general.

Conclusiones

La publicacion de la guia de 2013 de ACC/AHA pone de
relieve que hay algunos aspectos por aclarar respecto al tra-
tamiento de la dislipemia y muchos otros puntos de total
consenso. El papel central del cLDL para el diagnostico y el
tratamiento y la terapia con estatinas son los dos elemen-
tos de acuerdo indiscutible de ambas guias. Sin embargo,
la guia europea de 2011 ofrece unas pautas de estratifica-
cion del riesgo mucho mejor validadas que las propuestas
por la estadounidense, que ademas supondrian el aumento
de personas que deberian recibir tratamiento hipolipe-
miante, con el riesgo evidente de tratamiento farmacologico
innecesario en prevencion primaria, particularmente para
personas mayores. El objetivo de tratamiento de la guia
estadounidense es que los pacientes reciban la intensidad
de tratamiento con estatinas acorde con su riesgo indivi-
dual, mientras que la europea propone objetivos concretos
de cLDL para cada categoria de riesgo. Esta diferencia en
el paradigma podria confundir a los médicos, lo que levan-
taria una nueva barrera a la aplicacion de la guia, y tener
repercusiones para los pacientes, que podrian traducirse en
la percepcion de menos seguimiento y control y la pérdida

de adherencia al tratamiento. Por lo tanto, ambas guias tie-
nen aspectos positivos pero, en general y mientras no se
resuelvan las dudas planteadas, la guia europea proporciona
mensajes mas apropiados para el entorno espanol y previene
del posible sobretratamiento en prevencion primaria.
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Anexo. Sociedades cientificas e instituciones
integrantes del Comité Espaiiol
Interdisciplinario de Prevencién
Cardiovascular

Instituto de Salud Carlos
Sociedad Espafola de Medicina de Familia y Comunitaria
Sociedad Espanola de Arteriosclerosis
Sociedad Espanola de Salud Publica y Administracion
Sanitaria
Sociedad Espanola de Diabetes
Sociedad Espanola de Angiologia y Cirugia Vascular
Federacion de Asociaciones de Enfermeria Comunitaria y
Atencion Primaria
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad
Sociedad Espariola de Neurologia
Sociedad Espanola de Medicina y Seguridad en el Trabajo
Sociedad Espanola de Epidemiologia
Sociedad Espafiola de Médicos de Atencion Primaria
(SEMERGEN)
Sociedad Espanola de Cardiologia
Sociedad Espafiola de Nefrologia
Asociacion Espafola de Pediatria de Atencion Primaria
Sociedad Espanola de Medicina Interna
Sociedad Espanola de Hipertension-Liga Espafola de la
Lucha contra la Hipertension Arterial
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PALABRAS CLAVE Resumen La isquemia mesentérica cronica (IMC) es una entidad poco frecuente. Se presenta
Isquemia mesentérica con sintomas inespecificos como dolor abdominal posprandial, miedo a comer, disminucion
cronica; de peso y diarrea. Los pacientes sintomaticos no tratados evolucionan hacia una desnutricion
Dolor postprandial severa y muerte debido a las complicaciones sépticas de la isquemia mesentérica.

La causa mas frecuente es la aterosclerosis, aunque se han descrito otras causas como la
displasia fibromuscular, traumatismos, diseccion, rotura de aneurisma mesentérico, poliarteritis
nodosa y la enfermedad de Takayasu.

El diagndstico de IMC se basa en la sospecha clinica y el diagnostico diferencial con otras
causas de dolor abdominal. El ecodoppler es el estudio inicial de eleccion para la evaluacion de
la enfermedad arterial oclusiva del tronco celiaco (TC) y arteria mesentérica superior (AMS), con
sensibilidad y especificidad superiores al 80% en equipos expertos. La arteriografia, sin embargo,
es el estudio definitivo para detallar las lesiones y planificar la cirugia. Se ha descrito estenosis
significativa en 2 vasos mesentéricos en el 91% de los pacientes y en 3 arterias en el 55%. La
angiotomografia axial computarizada ha demostrado ser efectiva en describir la anatomia de
los vasos digestivos. Ademas, es util para detectar otras enfermedades abdominales, causas
extravasculares compresivas y para el control de la permeabilidad después del tratamiento
quirdrgico abierto o endovascular.

Los objetivos del tratamiento son aliviar los sintomas de forma permanente, modificar los
factores de riesgo cardiovascular, mejorar el estado nutricional y prevenir el infarto mesenté-
rico, lo cual se logra mediante revascularizacion mesentérica (cirugia abierta o endovascular)
y apoyo multidisciplinario.
© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.

KEYWORDS Chronic mesenteric ischemia

Mesenteric ischemia

chronic; Abstract Chronic mesenteric ischemia (CMI) is a rare condition that presents with non-specific
Post-prandial pain symptoms such as postprandial abdominal pain, fear of eating, weight loss and diarrhea.

Untreated symptomatic patients progress to severe malnutrition, and death due to septic
complications of acute mesenteric ischemia.
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The most common cause is atherosclerosis, although other causes have been described, such
as fibromuscular dysplasia, trauma, dissection, ruptured mesenteric aneurysm, polyarteritis
nodosa, and Takayasu’s disease.

The diagnosis of CMI is based on clinical suspicion and differential diagnosis of other causes
of abdominal pain. Doppler ultrasound is the initial method of study for evaluation of arterial
occlusive disease of the celiac trunk (CT) and superior mesenteric artery (SMA), with sensitivity
and specificity greater than 80% by expert teams. Angiography is the definitive study to show
the lesions and for surgical planning. Significant stenosis has been described in two mesenteric
vessels in 91% of patients, and of three arteries in 55%. The computed tomography angiography
has shown to be effective in describing the anatomy of the SMA and CT. In addition, it is useful to
detect other abdominal conditions, extravascular compressive causes and monitoring of patency

after open or endovascular surgery.

The aims of the treatment are to relieve symptoms, modify cardiovascular risk factors,
improve nutritional status, and prevent mesenteric infarction, which is achieved by mesenteric
revascularization and multidisciplinary support.
© 2014 SEACV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccién

La isquemia mesentérica cronica (IMC) se caracteriza tipi-
camente por una clinica de dolor abdominal posprandial,
pérdida de peso y fobia a la comida, todo ello en el con-
texto de un paciente arteriosclerético. Sin embargo, no es
infrecuente encontrar pacientes asintomaticos con esteno-
sis significativas de las arterias digestivas principales (tronco
celiaco [TC], arteria mesentérica superior [AMS] y arteria
mesentérica inferior [AMI])".

A pesar del interés del tema, en la literatura médica solo
se observan series clinicas con nimero reducido de pacien-
tes, y sin casos control. No constan estudios a gran escala
de la historia natural de la enfermedad, ni estudios prospec-
tivos aleatorizados, ni estudios comparativos de cohortes
concurrentes y modalidades de tratamiento. Este hecho y
la variacion de procedimientos terapéuticos dificultan el
obtener datos fiables que orienten sobre el diagnostico y
tratamiento de pacientes con esta enfermedad?.

Epidemiologia

La epidemiologia de la IMC puede ser dividida en la pre-
valencia radioldgica de la enfermedad y la prevalencia
de los pacientes con sintomatologia. En 1969, un estudio
retrospectivo mostrd que, de 713 angiografias revisadas, 55
presentaban alguno de los 3 vasos mesentéricos ocluidos:
TC, AMS o AMI. EL 70% de estas oclusiones afectaban a la
AMI3. Posteriormente, un estudio realizado en 1998 reveld
que, de 980 pacientes asintomaticos, el 8% (82 pacientes)
tuvieron una estenosis igual o superior al 50% en al menos
una arteria mesentérica y en el 3,9% (38 pacientes) se
demostro oclusion en, al menos, una arteria digestiva®. De
estos 82 pacientes, el 58% fueron varones, con una media
de edad de 67,5 afnos y el 72% asociaban arteriopatia perifé-
rica, el 66% hipertension arterial y el 58%, coronariopatia. La
distribucion anatomica de las lesiones de estos 82 pacientes
fueron afectacion del TC en un 90%, de la AMS en un 43% y
de la AMI en un 56%.

Sin embargo, a pesar del exhaustivo estudio radiogra-
fico de estos pacientes, la mayoria de ellos no presentaban
sintomatologia.

Por ello, es dificil estimar la prevalencia real de IMC. Aun
asi, supone <2% de todos los ingresos hospitalarios por dolor
abdominal.

Etiologia

La estenosis u obstruccion de los vasos mesentéricos puede
ser debida a diferentes causas tales como la aterosclero-
sis, fibrodisplasia, compresion de pilares diafragmaticos y
otras mas raras, como son las vasculitis, la enfermedad de
Takayasu, arteritis por radiacion y arteritis autoinmune.

La aterosclerosis es la causa mas frecuente, siendo esta
la etiologia en mas del 95% de los casos. Estas lesiones, al
igual que la de otros vasos viscerales, se localizan con mayor
frecuencia en el origen de la arteria (lesiones ostiales) y son
causadas por un proceso progresivo en la pared anterior de la
aorta abdominal. Esto explica por qué las lesiones aisladas
o las oclusiones del ostium de un Unico vaso visceral son
infrecuentes.

La lesion aislada del TC puede ser causada también por
la compresion del ligamento arcuato del diafragma. Esta
entidad recibe el nombre de sindrome compresivo del eje
celiaco o sindrome del ligamento arcuato. La existencia de
ese sindrome es controvertida ya que se admite la necesidad
de enfermedad en, al menos, 2 de las 3 arterias digestivas
para producir sintomatologia®® (fig. 1).

Clinica

Los pacientes con IMC son predominantemente mujeres en
la séptima-octava década de la vida. Las 2 caracteristicas
clinicas mas frecuentes son el dolor abdominal posprandial
y una pérdida de peso no intencionada’. El dolor se asocia
a la ingesta de comida. Este dolor clasicamente comienza
a los 15 o 30 min después de la ingesta y persiste durante 5
0 6 h después de que la ingesta haya concluido. Se localiza
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Oriont: -46°,14°,.3°

Figura 1

en el epigastrio y, a veces, se irradia a la espalda, lo cual
puede ser debido a la isquemia gastrica que experimentan
los pacientes con IMC?. Los pacientes modifican sus habitos
alimenticios, realizando pequenas ingestas frecuentes con
el fin de minimizar la clinica. Como consecuencia de este
rechazo a la comida, se produce una pérdida de peso entre
10 y 15 kg. Esta pérdida de peso suele estar mas asociada
con la disminucion de las ingestas que con una posible
malabsorcion intestinal.

Sin embargo, ya hemos comentado que la mayoria de
estos pacientes pueden no presentar sintomatologia, lo cual
es debido a la extensa colateralidad que conecta el territorio
visceral. Para que exista clinica se necesita que al menos 2
de las 3 arterias digestivas se encuentren significativamente
afectadas. En estos casos, generalmente, son la AMSy el TC
las arterias lesionadas?.

Diagnéstico

Los métodos diagndsticos para la IMC pueden ser no invasi-
vos, como el ecodoppler, la angiotomografia computarizada
(angio-TAC), la angiografia por resonancia magnética (angio-
RMN), o invasivos, tales como la arteriografia.

Hay que tener presente que no existe una prueba o
combinacion de pruebas que confirmen o rechacen el diag-
nostico de esta entidad. Mientras tanto, podemos realizar
un diagnostico probable a partir de la sospecha clinica y
después de la exclusion de otras causas de dolor abdominal.

ilre:
VIN:331/263
Segmented

Trombosis de arteria mesentérica superior (flecha) en paciente asintomatico con gran arcada de Riolano.

Las exploraciones complementarias, finalmente, ayudaran
a definir esta enfermedad’.

Ecodoppler

El ecodoppler mesentérico es el estudio inicial de eleccion
para la evaluacion de la enfermedad arterial oclusiva del
TC y AMS, con sensibilidad y especificidad superiores al 80%
en equipos expertos. También es una herramienta util en el
control postoperatorio de la cirugia de revascularizacion.

Los criterios aceptados cominmente para diagnosticar
una estenosis hemodinamicamente significativa del TC es
presentar una velocidad picosistolica mayor de 200cm/s y
una velocidad telediastdlica de mas de 55cm/s.

Para la AMS, estos umbrales son de mas de 275-300cm/s
para la velocidad picosistolica y de mas de 45cm/s para la
velocidad telediastélica.

Las limitaciones de este método son ser operador-
dependiente, ser técnicamente laborioso por los movimien-
tos respiratorios, encontrar presencia de obesidad y aire
abdominal'°.

Arteriografia

La arteriografia es el estudio definitivo para detallar las
lesiones y planificar la cirugia. Se requieren proyecciones
anteroposteriores y laterales y, en ocasiones, arteriografias
selectivas.
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La arteriografia no solo cuantifica fielmente las lesiones
de las arterias digestivas sino que también proporciona infor-
macion sobre las vias de circulacion colateral, y sobre el
estado de la aorta, los ejes iliacos y las arterias renales,
informacion que es basica para seleccionar la técnica de
revascularizacion a utilizar.

Antes de realizar un estudio angiografico se recomienda
tener una prueba complementaria no invasiva sugestiva de
esta enfermedad (ecodoppler, angio-TAC o angio-RMN).

Las imagenes arteriograficas precoces nos permiten ver
el origen del TC y de la AMS, y las imagenes tardias eva-
ldan el flujo retrégrado y la colateralidad entre el TC, AMS
y la AMI. En ocasiones, es necesario realizar imagenes adi-
cionales durante la espiracion y la inspiracion para evaluar
la compresion del TC, en el caso de que exista la sospecha
de sindrome del ligamento arcuato.

Uno de los signos clasicos radiologicos es la hipertro-
fia de la arteria marginal del colon izquierdo (arcada de
Drummond). Sin embargo, este vaso aporta una adecuada
colateralidad para suplir la estenosis de la AMS desde la
IMA, vy no debe ser utilizado para confirmar la existen-
cia de una isquemia mesentérica. Podemos encontrar otras
arterias colaterales colicas formando un arco anastomotico
denominado arco de Riolano. También existe colaterali-
dad procedente de las arterias hipogastricas y esofago,
y que probablemente también contribuyan a irrigar el
intestino'""? (fig. 2 ).

Angiotomografia computarizada

La angio-TAC con multidetector de imagen ha mejorado sig-
nificativamente el diagndstico de la IMC ya que proporciona
informacion detallada de la vascularizacion abdominal, del
grado de estenosis de arterias mesentéricas, del estado cli-
nico del intestino y de la perfusion de los érganos solidos.
Ademas, las reconstrucciones nos permiten obtener una ima-
gen similar a una arteriografia y, lo que puede ser mas
importante, descartar otras causas de dolor abdominal con
pérdida de peso como son los procesos neoplasicos. Aun-
que todavia se requiere la administracion intravenosa de
contraste, se elimina el riesgo de la puncion arterial aso-
ciada. La sensibilidad y la especificidad en la IMC son del
95 al 100%"*. Los inconvenientes de esta prueba diagnostica
son la administracion de un volumen de contraste superior
al empleado en la arteriografia, lo cual excluye la posibili-
dad de realizar estos estudios en pacientes con insuficiencia
renal. Ademas, solo es una prueba diagndstica sin opcion a
realizar ningln tratamiento endovascular durante el proce-
dimiento y, a veces, los pacientes pueden necesitar también
la realizacion de un arteriografia, lo cual supone exponer
2 veces al paciente a pruebas diagnosticas que emplean
contrastes yodados. Por todo ello, se suele realizar la angio-
TAC en pacientes con sospecha de enfermedad abdominal
y baja sospecha clinica de IMC, al igual que en pacientes
con enfermedad aodrtica asociada, como aneurisma aortico
o diseccion.

Angiorresonancia magnética nuclear

La angio-RMN ha avanzado en los Ultimos afnos, propor-
cionando una buena calidad de imagen con tiempos de

adquisicion mas cortos. La contraindicacion del empleo de
gadolinium intravenoso en pacientes con fallo renal debido
a la posibilidad de desarrollar una fibrosis sistémica ha dis-
minuido de forma importante el empleo de este medio de
contraste en determinados pacientes. La angio-RMN con
gadolinium en el estudio de las arterias digestivas pro-
porciona sensibilidad y una especificidad del 95 al 100%
cuando las comparamos con la arteriografia'. Los estudios
sin gadolinium no estiman la estenosis mesentérica de forma
adecuada.

Tonometria

Las alteraciones de la perfusion digestiva ponen en riesgo
la mucosa del intestino, lo que produce repercusiones en el
metabolismo anaerobio. Por ello, se puede utilizar un toné-
metro para medir la PCO, gastrica, del intestino delgado y
del colon sigmoide de forma indirecta.

El principio de la tonometria fue publicado por primera
vez en 1965. Una revision reciente realizada por Kolkman
et al.” concluyd que la tonometria gastrointestinal permite
medir el gradiente PCO; de la luz intestinal a la sangre y
puede ser utilizado para saber si la perfusion de la mucosa
intestinal es correcta.

Tratamiento

La indicacion de un procedimiento quirurgico resulta de con-
traponer la historia natural de la enfermedad con el riesgo
de la intervencion. Se sabe que la IMC sintomatica suele
evolucionar hacia la muerte del paciente, bien por inani-
cion o por infarto intestinal, lo que hace recomendable la
revascularizacion de estos pacientes'®.

No ocurre lo mismo para la oclusion asintomatica de
las arterias viscerales. El Unico trabajo publicado reporta
que solo 4 de 15 pacientes que presentaban lesiones graves
en las 3 arterias viscerales desarrollaron IMC o fallecie-
ron de infarto intestinal®. Basados en la historia natural de
la isquemia mesentérica cronica, Connolly et al."” defen-
dieron una reconstruccion profilactica para prevenir la
isquemia aguda y el infarto intestinal. Esta postura estaba
avalada por un estudio con 25 pacientes con isquemia
mesentérica aguda secundaria a oclusiones ateroscleréti-
cas que precisaron exploracion quirirgica. Estos pacientes
presentaron sintomas anodinos pero significativos desde
el punto de vista diagnostico, incluyendo la pérdida de
peso, y clinica que simulan la Ulcera péptica o la cole-
cistitis. La demora del diagndstico ocasiond un 80% de la
mortalidad.

Thomas et al.* evaluaron 980 arteriografias consecuti-
vas con proyeccion anteroposterior y lateral para identificar
pacientes con IMC asintomaticos. De ellos, 15 pacientes
presentaron alteracion significativa de 3 vasos y después
de 1-6 anos, el 86% tuvieron isquemia digestiva, sintoma-
tologia abdominal anodina o fallecimiento. Estos autores
concluyeron que aquellos pacientes con estenosis signifi-
cativas de las 3 arterias digestivas deben ser considerados
para reconstruccion arterial profilactica, aunque la inciden-
cia de isquemia aguda y fatal fue solo del 6%, lo cual es,
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Figura 2 Anatomia vascular de los troncos digestivos y sus ramas colaterales. A) Tronco celiaco y sus ramas digestivas. B) Arteria
mesentérica superior y circulacion anastomotica intestinal. C) Arteria mesentérica inferior y colaterales.Fuente: Atlas of Vascular
Anatomy. Uflacker R, editor. Baltimore, EE. UU.; Williams & Wilkins: 1997.

aproximadamente, la tasa de mortalidad de la reconstruc-
cion electiva.

Tratamiento médico

No se ha descrito ninguna medida distinta de la revascu-
larizacion que permita tratar esta enfermedad. El dolor
abdominal posprandial que presentan los enfermos de IMC
condiciona distintos grados de adelgazamiento y desnutri-
cion; la nutricion parenteral permite solventar la situacion
mientras se completan los estudios preoperatorios, a la vez
que mejora el estado general del paciente, y aunque no
esta sustentado por estudios prospectivos, probablemente
disminuya el riesgo quirdrgico. La nutricion parenteral se

debe mantener en el postoperatorio, hasta que el enfermo
recupere la capacidad de nutricidn por via oral?®.

Tratamiento quirudrgico

Técnicas quirurgicas abiertas

Los objetivos de la cirugia son disminuir los sintomas y el
riesgo de infarto mesentérico, y optimizar el estado nutri-
cional.

Actualmente se recomienda la cirugia abierta en los casos
de isquemia cronica, ya que presenta del 2 al 11% de mor-
talidad quir(rgica'®, del 33 al 66% de complicaciones y del
90 al 100% de mejoria de los sintomas'®.

Existen diferentes técnicas quirdrgicas como son:
la derivacion anterdgrada; la derivacion retrograda; la
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endarterectomia aortica y visceral, con reimplante visceral
o sin él; y la endarterectomia visceral aislada.

En general, la mortalidad con estos procedimientos oscila
entre el 5y el 7%, con complicaciones cardiovasculares y pul-
monares posquirirgicas, infarto agudo de miocardio, fallo
renal, insuficiencia respiratoria, disfuncion multiorganica o
infarto mesentérico. También se han descrito diarrea posto-
peratoria y sindrome de reperfusion?®2',

El material mas recomendado para las reconstrucciones
es el dacron y luego el PTFEe. El uso de vena autdloga
solo se recomienda en caso de contaminacion peritoneal o
reconstrucciones a ramas muy distales, como los arcos de
anastomosis, pues tiene mayor riesgo de oclusion por aco-
dadura por la disposicion espacial de los injertos viscerales.
Si la vena es la Unica opcion, se recomienda la vena safena
interna®'.

?ﬁ LCQ'-'.'

Marginal artery
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Small bowel

G
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(Continuacion)

Derivacién anterdgrada. Introducida por Morris et al.??,
en 1961, es la mas recomendada ya que toma la aferencia
de la porcidon supraceliaca de la aorta, segmento general-
mente respetado por la aterosclerosis. Ademas, no tiene el
riesgo de acodadura de la derivacion retrograda y el puente
no esta en contacto con las asas. El lugar de anastomo-
sis mas recomendado es la AMS a la altura de la cuarta
porcion duodenal, por su facil acceso y su mayor diame-
tro. Si el TC y la AMS estan ocluidos, se recomienda hacer
una derivacion bifurcada en dacron de 12x 6cm a las
2 ramas con aferencia de la aorta supraceliaca. Cuando
no se puede anastomosar comodamente el TC, se lleva el
injerto a la arteria hepatica comdn. El trayecto es retropan-
créatico: tunelizando manualmente con los dedos a través
de ligamento de Treitz, por detras del cuerpo del pan-
creas.
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Derivacion retrograda. Se recomienda cuando no puede
obtenerse aferencia de la aorta supraceliaca. La arteria
donante, en estos casos, suele ser la arteria iliaca o la
propia aorta abdominal infrarrenal, lo que obliga a cons-
truir un injerto que tiene riesgo de acodadura o torsion
por los movimientos intestinales, por ello su configuracion
suele ser elongada. Se utiliza con mayor frecuencia en los
casos de oclusion aguda, cuando la tromboendarterectomia
no ha funcionado y no se obtiene flujo proximal. Son injertos
cortos curvados habitualmente protésicos (PTFE-anillado o
dacron) para evitar el colapso de los injertos venosos. Con
esta técnica se puede lograr hasta el 79% de permeabilidad
a los 9 afnos??.

Straight arteries (arteriae rectae)

Ascending branch
of left colic artery

Left colic artery

Marginal artery

Descending branch
of left colic artery

Sigmoid art

(Continuacion).

Endarterectomia adrtica y visceral. Los 2 procedimientos
se llevan a cabo de forma conjunta cuando existe una este-
nosis adrtica asociada??. Son técnicas clasicas que requieren
de un gran adiestramiento quirlrgico, razon por la que han
quedado en desuso frente a otras alternativas menos agre-
sivas.

Endarterectomia visceral. Fue el primer procedimiento
descrito por Shaw y Maynard en 1958, para el tratamiento
de la oclusion mesentérica cronica. Consiste en la exére-
sis de la placa aterosclerética de la arteria enferma y el
cierre en angioplastia con un parche de dacron o de vena
autologa. No se han descrito buenas permeabilidades a largo
plazo??.
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Tratamiento del sindrome compresivo del tronco celiaco
El tratamiento del sindrome compresivo del tronco celiaco
consiste en la descompresion del tronco celiaco del dia-
fragma con la separacion cuidadosa de las fibras musculares,
tendinosas y del tejido nervioso. Recientemente, se han
introducido las técnicas laparoscopicas?® por su menor agre-
sividad. Si después de haberlo liberado, persiste la estenosis,
se debe realizar una reconstruccion arterial. Los resul-
tados del tratamiento quir(rgico de este sindrome son
controvertidos'®.

Tratamiento endovascular. Angioplastia

El tratamiento endovascular es una alternativa terapéutica
eficaz en enfermos con serias comorbilidades que contra-
indiquen una cirugia abierta. También es Util en pacientes
con severa malnutricion, donde la angioplastia puede ser
curativa u optimizar la nutricion.

Cuando 2 o mas arterias digestivas presentan una esteno-
sis significativa (>70%) o estan ocluidas, la recanalizacion de
la AMS es prioritaria debido al beneficio posterior. Si la AMS
no puede ser tratada de forma endovascular, se intentara
recanalizar el TC. A ser posible, se intentara revasculari-
zar mas de una arteria, para disminuir la probabilidad de
recurrencia de los sintomas?*.

Preparacién. Lo primero que realizaremos sera un buen
diagnostico diferencial. Solicitaremos un estudio analitico
para descartar la existencia de malnutricion y alteracion
de la funcion renal, ya que muchos pacientes asocian este-
nosis en las arterias renales. Todos los pacientes deberan
estar tratados con antiagregantes, aspirina o clopidogrel, y
estatinas?’.

Técnicas. Enla mayoria de los casos, se utiliza un abordaje
femoral bajo anestesia local, aunque a veces se requiere el
abordaje de la arteria humeral, en el caso de una aorta de
pequeno diametro o con gran angulacion del origen de la
AMS.

Se realizaran proyecciones en anteroposterior y lateral
para visualizar la estenosis, la vascularizacion distal y la
colateralidad. A veces, también son necesarias proyeccio-
nes oblicuas, dependiendo de la variabilidad anatémica de
las arterias digestivas.

Las estenosis cortas focales no-ostiales estan asociadas a
buen resultado después del tratamiento endovascular, mien-
tras que las estenosis largas y las oclusiones son mas dificiles
de tratar. Tanto las lesiones ostiales calcificadas como las
oclusiones requieren la utilizacion de un stent, que suele
ser balon-expandible debido a su mayor fuerza radial. Para
otras lesiones, se recomienda la angioplastia y, Unicamente
en el caso de estenosis residual o complicacion, se afade la
colocacion de stent.

Después de realizar la arteriografia, se administraran
5.000 unidades de heparina sodica y, posteriormente,
procederemos a tratar la lesion. Se suelen utilizar guias
hidrofilicas; catéteres preformados, tales como el Cobra-2,
Simmons-2, Sos-Omi; y catéteres guia (introductor largo)
como el Destination (Terumo, Tokyo, Japdn) o Flexor Side
Arm Intruducer (Cook Medical Inc). Habitualmente se
emplea una guia de 0,035in aunque a veces necesitaremos
guias mas finas como la de 0,014in. Una vez que hayamos
conseguido llevar la guia a la parte distal, avanzaremos el
catéter, confirmaremos que estamos en la luz y podemos

cambiar la guia por una mas rigida, como una guia de
Rosen. La guia Rosen se prefiere a la guia Amplatz por tener
menor riesgo de diseccion arterial. A veces necesitaremos
predilatar con un balén de menor calibre. Después del
procedimiento realizaremos una arteriografia de control?*.
Complicaciones. La mayoria de las complicaciones inme-
diatas se pueden resolver mediante técnicas endovascu-
lares, asi la embolizacion distal y la trombosis requieren
trombectomia y fibrindlisis; la diseccién arterial puede ser
tratada mediante un stent; en caso de rotura puede ser
necesaria la colocacion de un stent recubierto.

La complicacion mas seria es la precipitacion de una
isquemia aguda por una trombosis completa sin adecua-
das colaterales. En esta situacion es necesario realizar un
bypass urgente, aunque los resultados reportados no suelen
ser buenos.

También se han descrito la existencia de infartos espléni-
cos, diseccion aortica, embolizacion a miembros inferiores,
fallo renal, hemorragia intestinal de reperfusion.

A largo plazo, la complicacion mas importante es la reste-
nosis o la oclusion, la cual ocurre en un tercio de los casos vy,
con frecuencia, estos pacientes vuelven a tener recurrencia
de la sintomatologia o infarto mesentérico agudo?.
Resultados. Se estima una tasa de fallo precoz del trata-
miento endovascular de un 5-10%. La mortalidad a los 30 dias
o intrahospitalaria es del 0-16% en diferentes series, pero en
la mayoria es <5%%’.

La permeabilidad primaria a los 12 meses es del 65-85%.
En un estudio reciente realizado por Kouglas et al.?%, de 328
pacientes sometidos a tratamiento endovascular por isque-
mia mesentérica cronica, obtuvieron un éxito técnico del
91%, éxito clinico del 82%, éxito clinico tardio del 76%. El 9%
sufrieron complicaciones, el 3% murieron. Hubo 28% de res-
tenosis y un 27% necesitaron reintervencion en los primeros
26 meses.

El principal inconveniente del tratamiento endovascular
es la elevada tasa de restenosis que conducen a recidiva
de los sintomas o incluso a una isquemia aguda, los cuales
asocian elevada mortalidad?.

Controversias

A) Angioplastia o stent primario: en principio, parece que el
stent primario tiene mejores resultados en arterias ocluidas
y estenosis recurrentes y, a pesar de la escasa evidencia, en
la mayoria de los centros se realiza stent primario.

B) Cirugia abierta o endovascular: el tratamiento endo-
vascular asocia una morbimortalidad inicial y una estancia
hospitalaria menores, y ademas presenta buenos resultados
a largo plazo. La mortalidad, después del tratamiento endo-
vascular, es del 3,7% en comparacion con el 15,4% de la
cirugia abierta. Sin embargo, la permeabilidad a largo plazo
y el periodo libre de sintomatologia fue del 69% a los 5 anos
para el bypass en comparacion con el 32% para el trata-
miento endovascular, y el 25% de los pacientes tratados con
angioplastia primaria o stent con bypass posterior.

Pronostico

Debido a que solo unos pocos pacientes con estenosis
de la AMS desarrollan sintomatologia, existe muy poca
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informacion del pronostico de la enfermedad crénica no tra-
tada. Sin embargo, muchos pacientes con esta enfermedad
podrian progresar hacia un cuadro agudo y necrosis intesti-
nal en el supuesto caso de que no recibieran tratamiento.
La progresion de la sintomatologia posprandial a un dolor
abdominal constante, junto con una elevacion de leucocitos,
sugiere un infarto intestinal y demanda tratamiento urgente
con cirugia o angioplastia, aunque la cirugia tiene la ventaja
de poder inspeccionar el intestino?*.

Conclusiones

La IMC es una enfermedad infrecuente pero de consecuen-
cias muy graves. Desde su descripcion inicial, hace mas de
un siglo, se han aplicado diferentes modalidades diagnos-
ticas y terapéuticas para paliar esta enfermedad, aunque
la mayoria de los afectados no presentan sintomatologia. A
pesar de la pequeia prevalencia, el impacto econdmico es
importante. La principal etiologia es la aterosclerosis que
afecta al origen de la AMS. El diagnéstico se basa en una
elevada sospecha clinica, hallazgos en la exploracion fisica
y los resultados de las pruebas de imagen. Los pacientes
asintomaticos no deben recibir tratamiento quirargico. El
tratamiento endovascular esta emergiendo como una alter-
nativa eficaz al tratamiento quirargico abierto, sobre todo
en pacientes mayores o con elevada comorbilidad. No obs-
tante, la alta tasa de recidiva hace que la cirugia arterial siga

Algoritmo diagnostico y terapéutico de la enfermedad oclusiva del tronco celiaco y la arteria mesentérica superior.

ofreciendo los mejores resultados a largo plazo. El algoritmo
diagnostico y terapéutico de la enfermedad oclusiva del
tronco celiaco y la arteria mesentérica superior se expone
en la figura 3.
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Avulsion of the innominate artery due to a crushed chest injury

A. Martin-Trenor

Cirugia Cardiovascular, Clinica Universidad de Navarra, Pamplona, Navarra, Espana

Presentamos un caso de arrancamiento de la arteria innomi-
nada por traumatismo cerrado, resuelto con cirugia.

Hombre de 19 afos enviado desde otro hospital con
un traumatismo toracico y sospecha de rotura aodrtica.
Habia quedado atrapado entre un montacargas y la pared,
sufriendo un aplastamiento del térax e hiperextension for-
zada del brazo derecho.

Exploracion: palido, ligeramente obnubilado. Pupilas
isocoricas. Hematomas cervical y pectoral derechos. Ero-
siones esternales y pectorales derechas. PA 90/50 en brazo
izquierdo y 75/50 en el derecho. Dolor con los movimientos
respiratorios, al movilizar el brazo derecho y a la palpacion
cervical y toracica. Auscultacion cardiaca normal, hipoven-
tilacion en el hemitorax derecho. Pulsos ritmicos, los del
brazo derecho disminuidos.

Radiografia toracica: sin cardiomegalia. Ensanchamiento
importante del mediastino superior. Neumotérax derecho
pequeno. Sin fracturas costales ni clavicular.

Aortografia: solucion de continuidad en la salida del
tronco arterial innominado (TAl), dilatacion del mismo hasta
la region cervical (fig. 1). Diagnostico: rotura del TAI, sin des-
cartar una rotura del arco aértico. Se indica cirugia urgente.

Operacion: esternotomia prolongada por delante del
esternocleidomastoideo derecho. Heparinizacion, canula-
cion de las arterias braquial derecha y femoral izquierda

Correo electrénico: amtrenor@gmail.com

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.07.019

Figura 1
minada apreciandose la linea de rotura en su base y la de
retraccion distal de las capas internas.

Aortografia: falso aneurisma en la arteria inno-

conectandolas en «Y» a la linea arterial del circuito extra-
corporeo. Pericardiotomia. Canulacion de cavas. Ligadura y
seccion del tronco venoso innominado. Diseccion y control
del TAI por encima del hematoma, de ambas cardtidas y del
arco aortico. Entrada en circulacion extracorporea. Disec-
cion y exclusion con una pinza curva de la salida del TAl en la
aorta. Pinzamiento del TAI por encima del hematoma. Aper-
tura del hematoma resecando el segmento arterial dahado.

0003-3170/© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Figura 2 Técnica quirdrgica: injerto aorto-arteria innominada. Las flechas indican el flujo arterial hacia los troncos supraorticos

durante el procedimiento.

Cierre del muioén del TAIl en la aorta con doble sutura con-
tinua. Anastomosis terminoterminal al TAl de un injerto
tubular de dacron de 12 mm. Exclusion de la porcion anterior
de la aorta ascendente con una pinza de Satinsky, abriendo
un ojal en ella. Sutura del extremo proximal del injerto cor-
tado en bisel a la aorta (fig. 2). Retirada de pinzas. Salida
de bomba. Retirada de las canulas neutralizando la hepa-
rina. Cierre dejando drenajes: pericardico, retroesternal

y pleural derecho. Reinsercion del pectoral dejando un
redon.

Hallazgos: hematoma mediastinico importante de predo-
minio derecho extendiéndose al cuello. Fractura esternal
alta. Arrancamiento parcial del misculo pectoral mayor con
hematoma. Hemopericardio discreto. Equimosis en la aorta
ascendente y en el cayado. Hematoma y ensanchamiento del
TAl. Al abrirlo se encontrd una seccion total, con las capas
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internas retraidas hacia el cuello, conservandose solo la
adventicia. A nivel adrtico existia un arrancamiento irregu-
lar del TAl, sin otros desgarros. Hemoneumotorax derecho.

Evolucion postoperatoria sin incidencias. Dado de alta en
buen estado, reingresa al mes con una pericarditis serosa y
derrame pleural derecho pequefo, resueltos con punciones
pericardica y pleural y antiinflamatorios. En la revision al
ano estaba asintomatico, trabajando. La exploracion y las
radiografias fueron normales.

El arrancamiento del TAl causado por un traumatismo
toracico cerrado es una rareza, sin embargo es la lesion
arterial mas frecuente después de la rotura aértica'. La
avulsion se produce con mayor frecuencia en su origen con
rotura de las capas arteriales internas, formandose un falso
aneurisma'. La hemorragia suele quedar contenida en el
mediastino superior, pudiendo producirse en muchos casos
una rotura mortal’>. La causa mas frecuente es el acci-
dente de trafico seguida de las caidas y los aplastamientos'.
En la mayoria de los casos, se refieren una deceleracion
brusca y una compresion toracica. Con frecuencia se asocia
a otras lesiones'. La morbimortalidad es elevada®. Se han
propuesto diferentes mecanismos para explicar la traccion
de la arteria®.

En este enfermo se produjo un aplastamiento toracico
con fractura esternal, lesion mencionada #°, asociada a
una hiperextension forzada del brazo derecho que pudo
contribuir al arrancamiento?. Al no haber existido una dece-
leracion brusca, este caso reforzaria la teoria de que la
causa de estas lesiones es el aplastamiento toracico>®. Otros
autores asocian la fractura de las primeras costillas con la
avulsién del TAI"*7, lo que iria a favor de esta hipotesis.

Ante un traumatismo toracico con ensanchamiento del
mediastino, en la radiografia deben sospecharse lesiones en
la aorta o de sus ramas’ y se debe completar el estudio con
otros medios de imagen. La aortografia ha sido considerada
el «gold standard» para el diagnéstico’ 3. Mas recientemente
la angio-TAC es una excelente alternativa en urgencias por su
accesibilidad, rapidez y por ser menos invasiva. La ecografia
transesofagica puede ser diagnostica’-.

Debe indicarse la cirugia urgente con abordaje por ester-
notomia con extension cervical®. El tratamiento de eleccion
es el cierre del muidn en la aorta y la insercion de un injerto
sintético desde la aorta ascendente al TAl. Muchos autores
no utilizan extracorpérea ni sistemas para perfundir el TAI
durante el pinzamiento®'?, pero se debe considerar que la
incidencia de ictus es del 4,5%". En el caso descrito la canula-
cion braquial y femoral, al sospechar una rotura aértica, per-
miti6 una perfusion cerebral adecuada, haciendo mas segura
la cirugia. La seccion del tronco venoso innominado, colap-
sado por el hematoma, facilité la operacion y la exploracion

del arco adrtico?®. Si la operacion estuviera contraindicada,
una alternativa seria el tratamiento endovascular. La expe-
riencia en la innominada es escasa, con malos resultados si
hay transeccion, al ser la técnica compleja'’.
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La coartacion de aorta (CoA) se presenta en uno de cada
3.000 nacidos, con una prevalencia de 1:10.000 habitan-
tes. Aunque, habitualmente se detecta durante la infancia,
en el adulto puede presentarse con hipertension de dificil
manejo, claudicacion intermitente y cefalea. La supervi-
vencia a los 50 anos, sin tratamiento, es menor del 10%,
sobre todo debido a las complicaciones cardiacas, aorticas
y la posibilidad de ACV hemorragico'. Actualmente el tra-
tamiento endovascular es la opcién mas recomendada en el
adulto por su menor morbilidad.

Se presenta el caso de un varén de 42 afos, diabético,
fumador, en tratamiento con 5 farmacos hipotensores y que
refiere frecuentes cefaleas.

En la ecocardiografia transtoracica, realizada por un epi-
sodio de crisis hipertensiva, se objetivan signos indirectos
de CoA. La TC informa de estrechamiento en aorta tora-
cica descendente a 2,5cm de arteria subclavia izquierda
(ASI) sin anomalias cardiacas asociadas. En la exploracion
fisica destacan un soplo sistolico en foco adrtico y una
diferencia de presion arterial (PA) entre extremidades supe-
riores e inferiores de 15 mmHg. En el estudio hemodinamico
por angio-RM se refleja un gradiente de 32 mmHg y de 30-
35mmHg en la ecocardiografia transesofagica.

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: peritoneo1798@hotmail.com
(P. Bargay Juan).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.11.001

Mediante abordaje quirGrgico femoral derecho, se
realiza implantacion de dos stents autoexpandibles
solapados Sinus-XL stent (OptiMed, Ettlingen, Germany)
de 28 x60mm y 26 x 80 mm, distalmente al origen de
la ASI. A continuacion se realiza angioplastia con balon.
Se utilizé la ultrasonografia intravascular (IVUS) durante
el procedimiento para confirmar las mediciones previas
realizadas con la RM. La arteriografia final objetivo buen
resultado morfologico.

Durante el seguimiento se redujo el tratamiento a un
solo farmaco hipotensor. La angio-TC a los 3, 12 y 24 meses
objetiva correcta colocacion del dispositivo, sin signos de
re-estenosis (fig. 1).

Habitualmente la CoA en el adulto se presenta en forma
de hipertension arterial de dificil control, cefalea, mareo,
vision borrosa y/o claudicacion intermitente de extremi-
dades inferiores. Pueden aparecer hipertrofia de tercio
superior del tronco, soplo cardiaco sistolico y un gradiente
de PA entre las extremidades. Entre las complicaciones mas
frecuentes destacan la insuficiencia cardiaca con hipertro-
fia ventricular izquierda, la coronariopatia precoz, el ACV
hemorragico, la hipertension maligna, la endocarditis y la
enfermedad adrtica como diseccion, la dilatacion aneuris-
matica y la rotura aértica.

La radiografia de torax puede presentar cardiomegalia,
muescas costales (signo de Roesler) o el signo del «3» por la
impronta de la coartacion.

Se recomienda la ecocardiografia transtoracica como
estudio de imagen inicial y evaluacion hemodinamica,

0003-3170/© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Figura 1

A) angio-TC preoperatorio. B) angio-RMN preoperatoria. C) Arteriografia intraoperatoria con stent desplegado. D)

Reconstruccion volumétrica de angio-TC a los 24 meses del postoperatorio.

permitiendo el estudio de la funcion cardiaca, las valvulas
y la circulacion colateral. La ecocardiografia transesofagica
puede ser util durante el tratamiento endovascular, ya
que permite visualizar la aorta descendente e identificar
complicaciones. Se recomienda en todos los pacientes la
realizacion de angio-RM o angio-TC para el estudio completo
de la aorta toracica’. La angio-RM puede ser la prueba de
eleccion en adultos, ya que permite obtener informacion
anatomica detallada, la medicion de gradientes y valorar la
circulacion colateral. En caso de sospecha de enfermedad
cardiaca concomitante esta indicada la coronariografia.

La prueba recomendada para el seguimiento del trata-
miento endovascular es la angio-TC y de la cirugia abierta
la angio-RM3.

Un consenso recomienda que todos los pacientes con
coartacion significativa (nativa o posquirlrgica) deberian ser

considerados candidatos a tratamiento quirurgico®. En gene-
ral, la indicacion de tratamiento de la CoA del adulto viene
determinada por la presencia de un gradiente >20-25 mmHg
y evidencia radioldgica de estenosis significativa, circulacion
colateral o alteracion del ventriculo izquierdo®.

En la guias de la Sociedad Europea de Cardiologia el
tratamiento endovascular se considera de primera eleccion
en la CoA nativa con anatomia adecuada en el adulto®. La
Sociedad Canadiense refiere que la eleccion del tratamiento
depende de la experiencia del centro y de la preferencia del
paciente*. Un estudio multicéntrico con datos prospectivos
y resultados a largo plazo concluyé que el tratamiento
endovascular es una opcion segura y eficaz, con resulta-
dos comparables a la cirugia abierta’. La cirugia abierta
se recomienda sobre todo en segmentos largos de reci-
diva de coartacion tras cirugia previa o si existe hipoplasia
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concomitante del arco adrtico?. Un autor propone una estra-
tegia de actuacion: en pacientes <6 meses: cirugia abierta;
6 meses-6 anos: tanto cirugia abierta como angioplastia
simple; pacientes > 6 afos: stent®.

La angioplastia simple se ha mostrado efectiva a corto
plazo, pero puede presentar una tasa de re-estenosis del
75%. La implantacién de stent tiene una tasa de éxito técnico
del 98%, aunque un tercio de los pacientes van a continuar
precisando tratamiento hipotensor. No existe evidencia res-
pecto al mejor tipo de stent a implantar. Se han utilizado
stents baldn-expandibles y auto-expandibles, presentando
estos una mayor flexibilidad, adaptabilidad y una capacidad
de expansion progresiva’. Los stents recubiertos han sido
utilizados como tratamiento primario y secundario, para
excluir complicaciones de la pared aértica'®. Este tipo de
stent presenta menor tasa de complicaciones aorticas (0-
3%), aunque como desventajas ofrece una menor fuerza
radial, pueden comprometer la circulacion colateral y las
arterias principales importantes (con la posibilidad de una
isquemia medular en 1-4%)'°, y un mayor coste del disposi-
tivo.

En conclusion, el stent autoexpandible es una opcion
valida para el tratamiento de la CoA en el segui-
miento a medio plazo. Son necesarios estudios a largo
plazo y comparativos entre los distintos dispositivos
endovasculares.

Responsabilidades éticas
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Trombo flotante de aorta toracica y trombosis venosa
esplacnica: a proposito de 2 casos™
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Floating thoracic aortic thrombus and splanchnic vein thrombosis:

A presentation of 2 cases

K.E. Moncayo Leén*, J. Dominguez Bahamonde, |I. Hernandez-Lahoz Ortiz,

R. Garcia Casas y J. Vidal-Insua

Departamento de Angiologia y Cirugia Vascular, Complejo Hospitalario Universitario de Pontevedra, Pontevedra, Espafia

Los trombos flotantes adrticos en aortas sanas o minima
enfermedad aterosclerotica es una entidad clinica infre-
cuente’. Su incidencia como fuente emboligena es hasta del
20%’ y su tratamiento es controvertido dada la falta de evi-
dencia cientifica. Por otra parte, la mortalidad temprana
en la trombosis de las venas esplacnicas ocurre entre el 5-
30% de los casos con una supervivencia a 10 afos del 60%.
En el 30-50% de los pacientes se detectan trombofilias®. La
terapia de eleccion es la anticoagulacion®®. A continuacion
describimos el caso de 2 pacientes jovenes sintomaticas con
un trombo flotante en la aorta toracica y trombosis venosa
esplacnica concomitante.

El primer caso, se trata de una mujer de 42 anos,
hipertensa, que presenta lumbalgia, dolor y frialdad del
pie derecho de 24h de evoluciéon. En la exploracion
fisica el abdomen era normal. El miembro inferior dere-
cho presentaba frialdad y palidez distal sin hipoestesia
ni impotencia funcional y una obliteracion femoropopli-
tea con senal monofasica en la arteria tibial posterior.

* Este trabajo fue presentado en el 59 Congreso Nacional de la
Sociedad Espanola de Angiologia y Cirugia Vascular celebrado el
1 de junio del 2013 en el Palau de Congressos de Girona, Girona.

* Autor para correspondencia.

Correo electroénico: karla_moncayo@hotmail.com
(K.E. Moncayo Leon).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.11.019

En el miembro contralateral conservaba pulsos distales.
Ante el estado compensado de la isquemia, los resulta-
dos de las pruebas complementarias (electrocardiograma
normal, analitica que destacé anemia importante con
hemoglobina de 4g/dl, deterioro de la funcion renal con
creatinina de 2,5mg/dl) y sospecha de probable vasculitis
se decide inicialmente optimizacién clinica, anticoagula-
cion y mayor estudio complementario. En las primeras
24h la clinica mejor6 tras transfusion de hemoderivados
y corticoterapia endovenosa. Las pruebas complementa-
rias demostraron elevacion de las enzimas hepaticas (GOT
181U/l, GPT 520U/l, GGT 4.640U/l, ALP 1.231U/l) y
un estado de hipercoagulabilidad con factor v (258%),
factor ix (178%), factor xi (165%), factor xu (172%), pro-
teina C (192%) y antitrombina m (147%) aumentados. El
screening tumoral, pruebas de autoinmunidad y biopsia
hepatica fueron normales. La angiotomografia demostro
un trombo flotante en la aorta toracica y abdominal
(fig. 1a 'y b) e impactos emboligenos en la arteria hipogas-
trica y femoral profunda derechas. Trombosis de la porta
(fig. 1c), vena cava inferior y renal derecha (fig. 1d).Se
realizd trombectomia diferida del tripode femoral y dis-
tal. La paciente precisé reintervencion por sangrado a
través de la herida quirdrgica con evolucion favorable
y dada de alta 6 semanas después con anticoagula-
cion y seguimiento clinico. En la tomografia de control
a los 12 meses, el trombo aortico esta practicamente
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Figura 1  Angiotomografia de trombo adrtico flotante y trombosis venosa esplacnica. A) Corte axial que demuestra un trombo
flotante en la aorta toracica (flecha blanca). B) Corte sagital con trombo flotante aértico toracoabdominal (flecha blanca). C) Corte
axial donde se evidencia trombosis de la vena porta (flecha blanca). D) Corte coronal con trombosis de la vena cava inferior y vena
renal derecha.

resuelto (fig. 2a y b). El eje portomesentérico esta per- El segundo caso es una mujer de 48 anos con hipertension
meable sin trombosis (fig. 2c) y el trombo en la vena arterial y dislipemia, que consulta por dolor en hipocondrio
cava inferior y renal derecha ha desaparecido (fig. 2d). izquierdo acompanado de vomitos, el abdomen era dolo-
Actualmente se encuentra asintomatica sin datos de roso a la palpacion sin peritonismo. La exploracion vascular
recurrencia. es anodina. La tomografia demostré un trombo flotante

Figura 2 Angiotomografia de control tras 12 meses con tratamiento anticoagulante. A y B) Corte sagital y axial que demuestra
resolucion del trombo flotante en la aorta toracica (flecha blanca). C) Corte axial donde se evidencia al eje portomesentérico
permeable sin trombosis (flecha blanca). D) Corte coronal que objetiva ausencia de trombo en la vena cava inferior y renal derecha
(flecha blanca).
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en la aorta descendente y trombosis de la vena esplénica
asociado a extenso infarto. Se inicié anticoagulacion y con-
trol sintomatico. En las pruebas complementarias destacd
anemia moderada (hemoglobina 9,5mg/dl) y leucocitosis
(18,9 x 10°/1). El screening tumoral, serologia infecciosa,
estudio digestivo, ginecoldgico y ecocardiograma no pre-
sentaban anomalias. Destaco en el estudio de trombofilia
un estado de hipercoagulabilidad con factor vii (320%)
aumentado y deficiencia de proteina S (49%). La paciente
evolucioné favorablemente y fue dada de alta 12 dias des-
pués, asintomatica con anticoagulacion oral y seguimiento
clinico. La tomografia de control a los 7 meses demues-
tra una importante mejoria del trombo adrtico flotante con
resolucion casi total de la trombosis de la vena esplénica.

Los trombos flotantes aorticos son una importante causa
de embolizacion no cardiogénica, mas frecuente en mujeres
jovenes'. Suelen ser de origen ateroesclerético o por enfer-
medad aneurismatica. Su forma de presentacion clinica mas
comun es la isquemia de miembros inferiores seguido de
isquemia visceral, y se localizan en el arco adrtico y en la
aorta toracica descendente en un 74% de los casos’. Inusual-
mente se trata de una aorta sana, en este caso suele ser de
etiologia sistémica que condicionan estados de hipercoagu-
labilidad tales como, trombofilias, enfermedad inflamatoria
intestinal, neoplasias, etc. Dada la infrecuencia de esta
entidad clinica y falta de evidencia cientifica su manejo
es controvertido. Diferentes modalidades de tratamiento se
han descrito, entre ellas, la anticoagulacion, la cirugia aor-
tica abierta, la trombélisis y las endoprotesis aorticas'2.
Varios autores sugieren reservar la cirugia aortica abierta
para los pacientes con clinica persistente o recurrente, y
mantener la anticoagulacion en pacientes jovenes con un
estado de hipercoagulabilidad establecido’:. Fayad et al.
recomiendan tratamiento quirdrgico en aquellos casos en
que el trombo se encuentra en la aorta ascendente o el arco
aortico con arterioesclerosis leve, y aquellos con eventos
cerebrovasculares de origen embodlico ya que demostra-
ron que un 25% de los pacientes tratados inicialmente con
anticoagulacion recidivaron y requirieron tratamiento qui-
rurgico debido a un nuevo episodio de embolizacion arterial
periférica’.

En este caso nos inclinamos a la anticoagulacion debido
a la trombofilia y trombosis venosa esplacnica asociadas,
y ante la mejoria clinico-radiolégica de las pacientes.
Recomendamos la sospecha clinica de un trombo aoértico
flotante en aquellos pacientes con datos de embolizacion

periférica sin una causa aparente, y descartar un estado
de hipercoagulabilidad adyacente, asi como el tratamiento
con anticoagulacion en casos seleccionados de pacientes,
aunque mayor evidencia es necesaria.
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Masa cervical derecha secundaria a pseudoaneurisma

de carotida comun derecha

-
G) CrossMark

Right cervical mass secondary to a right common carotid artery

pseudoaneurysm

M. Necial*, S. Sanchez Molero, M.A. AraGjo de Pazos,
M. de la Quintana Gordén, E. Vazquez Rodriguez y M. Pérez

Unidad de Angiologia, Cirugia Vascular y Endovascular, Hospital Severo Ochoa, Madrid, Espafia

El pseudoaneurisma de caroétida comdn es una entidad rara
con una incidencia del 0,3% de los pseudoaneurismas perifé-
ricos. Las series que aportan los grupos con mayor incidencia
incluyen un escaso nimero de casos, lo que dificulta el
estudio de su historia natural, ademas muchos pacientes
permanecen asintomaticos hasta que aparecen sintomas
neuroldgicos isquémicos, por lo que es importante su detec-
cién y tratamiento precoces’?.

Presentamos el caso de un paciente con un pseudoaneu-
risma de carotida comun derecha que se traté mediante
reseccion del pseudoaneurisma y bypass carétido-carotideo
interno derecho con injerto de vena safena interna derecha.

Se tratd de un paciente varon de 49 anos de edad que
fue derivado a nuestra consulta externa por un cuadro de
una semana de evolucién de una masa cervical de aparicion
brusca en region preauricular y laterocervical derecha, que
en los Ultimos dias presento6 un rapido crecimiento. Refirio el
paciente que apareci6 la tumoracién de manera espontanea
tras levantar unos muebles en su casa y coincidiendo con un
golpe de tos. El presentaba como antecedentes: hiperten-
sion arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, orquiectomia
por neoplasia en 1980 con linfadenectomia abdominal y qui-
mioterapia posterior.

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: mnecial@yahoo.fr (M. Necial).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.08.005

En la exploracion fisica se objetivo una gran masa cervical
derecha de 4 cm de diametro, blanda, pulsatil, no adherida a
planos profundos, localizada desde la regién submandibular
hasta supraclavicular derecha a nivel preesternocleidomas-
toideo.

Se inici6é estudio vascular con analitica sanguinea com-
pleta, angiotomografia (angio-TAC) y ecodoppler de troncos
supraaorticos. En el ecodoppler de tronco supraadrticos se
observé masa de 4cm adyacente a carotida comin distal
en relacion con hematoma dependiente de vaso, compati-
ble con pseudoaneurisma. En la angio-TAC y y la RMN se
comprobo la presencia de una masa heterogénea con compo-
nente hematico laterocervical derecho adyacente a la zona
distal de carotida comln, compatible con pseudoaneurisma,
que produjo estenosis no significativa de carétida comudn
derecha (fig. 1).

El paciente se interviene de forma preferente, realizan-
dose exposicion de la carétida comun y su bifurcacion, luego
se realizd pinzamiento y arteriotomia longitudinal, evi-
denciandose pesudoaneurisma parcialmente trombosado. Se
efectud reseccién del pseudoaneurisma carotideo y sustitu-
cion por un injerto de vena safena interna derecha desde la
carétida comin a carétida interna derecha con anastomosis
terminoterminal (fig. 2). El paciente present6 buena evolu-
cion postoperatoria, por lo que fue dado de alta a los 3 dias
con seguimiento posterior en nuestra consulta.

La enfermedad pseudoaneurismatica de carétida comdn
es infrecuente y supone entre el 0,3% y el 14% de toda la
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Figura 1

Angiografia de troncos supraaérticos con RM: Masa cervical con componente hematico laterocervical derecho, adyacente

a la zona distal de la cardtida comln, compatible con pseudoaneurisma. Se evidencia una estenosis no significativa de la carétida

comun.

enfermedad aneurismatica y entre el 0,5 y el 1% de todas
las intervenciones quirdrgicas realizadas sobre la cardtida.
Existe un claro predominio masculino con un ratio 2:1°°. La
edad de presentacion mas frecuente es la quinta década de
la vida. Se ha descrito una alta incidencia en la hipertension
arterial, diabetes, EPOC y enfermedad coronaria asociada
en estos pacientes®. La mayoria de casos se diagnostican
de forma casual. Un 40% de los pseudoaneurismas de caro-
tida se presentan con déficits neurologicos. Otros sintomas
pueden ser debido a la compresion del pseudoaneurisma en
estructuras circundantes, como pares craneales.

El diagnodstico del pseudoaneurisma de carotida extra-
craneal debe basarse en la sospecha clinica y, dada la
absoluta contraindicacion de la puncion y la biopsia por el

evidente riesgo de sangrado, debe confirmarse con prue-
bas de imagen, principalmente mediante ecodoppler, TC
o RMN. La arteriografia aportara informacion sobre la
extension de la lesion, estenosis o irregularidades de la
arteria. El diagndstico diferencial deberemos realizarlo con
otras tumoraciones cervicales. De estas, las mas frecuen-
tes son los quistes branquiales, los quistes de inclusion
ectodérmica, quistes linfoepiteliales, las linfadenopatias y
linfomas y tumores primitivos cervicales. De estos Ultimos
debemos tener en consideracion sobre todo aquellos que
presentan mayor analogia con el pseudoaneurisma carotideo
(por localizacion o comportamiento clinico); estos son las
lesiones vasculares (hemangiomas, malformaciones vascula-
res, linfagiomas, higromas, hemangiopericitomas benignos,

Figura 2

Angio-TC cervical. Corte axial en lado izquierdo y su reconstruccion en 3D en lado derecho donde se demuestran cambios

posquirlrgicos en carétida comUn derecha. Todos los vasos del territorio carotideo y vertebral se ven permeables y de calibre normal.
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angiosarcomas, sarcoma de Kaposi, hemangiopericitoma
maligno) y los paragangliomas del corpusculo vagal o del
corpUsculo carotideo’8.

El tratamiento principal de los pseudoaneurismas caroti-
deos es quirtrgico. La indicacion es obligada en pacientes
que presenten un riesgo razonable de morbimortalidad. Se
han descrito diferentes técnicas quirlrgicas; la eleccion mas
adecuada se realizara en funcion de la extension y localiza-
cion de la lesion. Se puede realizar reseccion y anastomosis
terminoterminal, reseccion parcial y plastia con parche de
politetrafluoretileno (PTFE) o vena safena, o reseccion y
reimplante en carétida externa. En los Gltimos tiempos se
han desarrollado técnicas basadas en el control endovas-
cular mediante la colocacion de stents y coils metalicos
en la luz carotidea, comprobandose que es un método
seguro, minimamente invasivo y efectivo para el control
de los pseudoaneurismas traumaticos rotos en fase aguda.
La opcion endovascular mediante colocacion de un stent
cubierto para la exclusion del pseudoaneurisma ha represen-
tado un avance en la reparacion del pseudoaneurisma por ser
menos agresiva y deberia ser considerada en caso de pseu-
doaneurismas extensos de localizacion alta y dificil abordaje
quirdrgico o en pacientes con elevada comorbilidad para la
cirugia, debido a que presentan mayor nimero de compli-
caciones neuroldgicas que el tratamiento convencional con
una morbimortalidad cercana al 7%%%°.

La enfermedad pseudoaneurismatica de la arteria
carétida a nivel extracraneal es una enfermedad muy infre-
cuente pero que debe ser tenida en cuenta en nuestra
especialidad, ya que una orientacion diagndstica adecuada
en el menor tiempo posible puede evitar complicaciones.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que en
este articulo no aparecen datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
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pacientes o sujetos referidos en el articulo. Este documento
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Introduccion

Las neoplasias del cuello pueden englobar la carétida. Sin
cirugia, el prondstico (y calidad de vida) de estos pacien-
tes es muy pobre. La exéresis de la carétida tiene un
riesgo neuroldgico, pero es la Unica forma de prolongar la
supervivencia (y mejorar la calidad de vida), de algunos
pacientes seleccionados. La ligadura de la carétida sin revas-
cularizacion (a pesar de test predictivos) tiene un elevado
porcentaje de ictus (17-45%) y muerte (8-58%). La resec-
cion y reconstruccion presenta una morbilidad neurologica
(4,7%) y mortalidad (6,8%) aceptable. Descartada la protesis
de Dacron o de PTFE (no es una cirugia limpia), los injer-
tos autologos son de eleccion, siendo la vena safena interna
(VSI) la empleada en la mayoria de series. La arteria femoral
superficial (AFS) del mismo paciente es una alternativa a la
VSI.

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: lozano@usal.es (F.S. Lozano Sanchez).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.07.014

La arteria femoral superficial autéloga

Indicaciones: a) vena safena ausente (p. €j., cirugia previa),
que no debe ser extirpada (trombosis venosa profunda con-
currente), o no Util (varicosa); y b) circunstancias locales
de la zona operatoria (contaminacion, radioterapia, rein-
tervencion).

Obtencion del injerto (fig. 1): pasos: a) valoracion previa
de la extremidad (AFS permeable, sin estenosis significa-
tivas, paciente con pulsos distales e ITB>1); b) incision
inguinal longitudinal prolongada distalmente siguiendo al
trayecto de la AFS; c) obtencion de 15-20 cm de arteria (pre-
senta pocas colaterales), iniciando distal a la salida de la
arteria femoral profunda; y d) remplazamiento de la zona
donante por una protesis de PTFE en posicion termino ter-
minal.

Discusion

Cuando un cancer de cuello afecta al eje carotideo, la
mejor opcidn terapéutica consiste en la exéresis en blo-
que del tumor, incluyendo los vasos (cardtida y vena
yugular interna). En este caso la decision de ligadura o

0003-3170/© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Figura 1

Autoinjerto de arteria femoral superficial. Tumor adherido a la pared de la arteria cardtida interna (a). Autoinjerto

colocado TT entre la arteria carétida comun e interna distal (b). PTFF anillado para reemplazar la zona donante distal a la salida

de la arteria femoral profunda (c).

revascularizacion arterial debe preverse. Caso de revascu-
larizacion, lo habitual en la literatura es la sustitucion del
defecto por la vena safena interna proximal (VSI).

La revision de la literatura, aporta pocas series de recons-
truccion carotidea después de la exéresis en bloque de un
tumor (con casuisticas inferiores a 15 casos), algunas de
ellas son espafolas’?. Si bien la exéresis del tumor y vasos
invadidos prolongan la supervivencia (2 anos), la recidiva
tumoral suele aparece al afo, y solo un pequeno porcen-
taje de pacientes estan libres de enfermedad pasado este
tiempo.

La AFS presenta ventajas e inconvenientes sobre la VSI: a)
Ventajas: |a AFS puede ser considerada como el injerto ideal
por su resistencia a la infeccion y la trombosis, no degene-
racién con el tiempo, flexibilidad si cruzan articulaciones; y
b) Inconvenientes: mayor complejidad en la extraccion del
injerto, con posibles complicaciones isquémicas a nivel de
la extremidad donante.

Como conclusiones podemos referir: 1) valorar las carac-
teristicas del caso; 2) prever una posible exéresis carotidea;
3) decision entre ligadura o revascularizacion; 4) si revas-
cularizacion, decision entre VSI o AFS; 5) tratamiento
complementario (cobertura con injerto miocutaneo); y 6)
necesidad de colaboracion ORL-cirugia vascular.
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Introduccion

Basandonos en la Tercera Clasificacion Internacional de
Enfermedades de Jacques Bertillon de 1899, hemos agru-
pado las diferentes causas de defuncion halladas en Jerez de
los Caballeros (Badajoz) durante el siglo xix. El describio las
reglas que se deben seguir, para resolver las dudas que sur-
gen a la hora de clasificar los diagndsticos. Bertillon se basa
en modelos etioldgicos y anatéomicos, y sirve como patrén
para las siguientes y sucesivas revisiones promulgadas por
la CIE. Esta clasificacion es «...la mas utilizada por los his-
toriadores de la medicina [...]. Su uso tiene innumerables
ventajas. Una de ellas, es su universalidad geografica que
permite hacer comparaciones entre los diversos paises»'.

Material y métodos

Mediante el analisis del Archivo Parroquial de Jerez de los
Caballeros (APJC) que reuine los Libros de Defuncion, y de los
legajos del Archivo Histérico Municipal, hemos recopilado
un total de 26.203 defunciones de las cuales en 7.665 no

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: fcojsuarez@telefonica.net
(D. Peral Pacheco).

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.12.004

consta la causa del fallecimiento, y si en 18.538 que son las
utilizadas para trabajar.

Resultados

Las enfermedades del aparato circulatorio suponen la
novena causa de defuncion con 416 casos y un 2,2% del total.
Los registros son muy escasos durante la primera mitad de
siglo, haciéndose mas frecuentes en la segunda mitad. En
la tabla 1 exponemos los diagndsticos hallados relacionados
exclusivamente con el aparato circulatorio.

Como se aprecia, los aneurismas son la causa mas fre-
cuente con 74 casos, el 17,85% del total.

Con relacion a la distribucién por edades, en la figura 1
se aprecia que el segmento entre los 45 a los 74 anos es el
mas numeroso, con 228 difuntos suponiendo un 54,8%.

En los meses frios encontramos la mayor mortalidad,
aunque destaca también agosto con 42 defunciones que
corresponde a un 10,1%. Los meses mas afectados son
diciembre y marzo con 45 fallecidos, representando un
10,8% ambos.

Aunque hubo avances cientificos en el siglo xix, «...el
médico continuaba como en plena Edad Media»?, sobre todo
en las zonas rurales el diagndstico era clinico, basado en la
experiencia, sin poder confirmarse por la carencia de prue-
bas diagnésticas.

0003-3170/© 2014 SEACV. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Tabla 1 Enfermedades del aparato circulatorio
Grupo Subgrupo N.° casos
Afecciones de las
arterias,
ateroma,
aneurisma, etc.:
83
Arteritis embolica 1
Arteria cronica 1
Aneurisma 17
Aorta 5
de la aorta ascendente 1
en el ultimo periodo
Aorta descendente 1
en el corazon 46
en tercer grado 1
y catarro pulmonar 1
Complicado con ascitis 1
Seroso 1
Arterioesclerosis 7
Embolia: 7
Embolia de las arterias 1
pulmonares en el curso
de fiebre puerperal
Embolia cerebral 6
Flebitis y otras
afecciones de
las venas: 6
Flebitis 2
Supurativa 1
Umbilical 1
Vasculitis aguda 1
Flegmatia alba con 1
sintomas putridos
Otras afecciones
del sistema
linfatico: 1
Accidente linfatico 1
Hemorragia: 30
Hemorragia 19
Aguda 1
Interna 3
Hematuria 3
Hematitis 1
Hemolisis cronica 1
Hemodlisis fulminante 1
Epistaxis pasivas 1
Otras afecciones
del aparato
circulatorio: 6
Inflamacion del bazo 5

Mal del bazo

Fuente: APJC. Libros de Difuntos; 1800-1900.
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Figura 1  Distribucion por edades de los fallecidos por enfer-
medades del aparato circulatorio.

Las carencias diagndsticas inherentes a la época, difi-
cultaban sobremanera las posibilidades de realizar técnicas
terapéuticas efectivas, asi como de hallar ya no la causa de
la enfermedad, sino de la muerte. Téngase en cuenta que
una técnica tan basica hoy en dia como los rayos X, no es
descubierta y por serendipia, hasta diciembre del 1895.

Discusion

Aunque las expresiones recogidas en las partidas de defun-
cion eran consignadas tras certificacion facultativa, muchas
de estas papeletas eran entregadas por personas con muy
escasa formacion. Igual sucede con la anotacion de los diag-
nosticos, es el sacristan, coadjutor, etc., los que las realizan,
firmando el cura, carentes de conocimientos médicos, por
lo cual la transcripcion puede dar lugar a errores.

Los aneurismas se entendian como una «...dilatacion o
rotura de las tinicas de una arteria.. .»*, su tratamiento, al
igual que el de otras lesiones arteriales, era muy limitado
por las carencias técnicas, por la falta de asepsia y el riesgo
de hemorragia. No seria hasta finales de siglo cuando estas
enfermedades, asi como las trombosis y embolias comienzan
a ser mejor entendidas y tratadas. En el Gltimo tercio del
siglo xix se conoce la relacion entre ictusy enfermedad arte-
rial, sobre todo a partir de las primeras descripciones hechas
por el médico de Florencia Antonio Beniviene. Aunque es la
triada de Virchow sobre los factores etiopatogénicos exis-
tentes en la trombosis: estasis, estados hipercoagulables y
lesion endotelial, la que da el impulso definitivo.
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Presentamos el caso de una mujer de 34 anos, sin anteceden-
tes personales de interés, que acude a nuestra consulta con
una tumoracion cervical derecha de largo tiempo de evolu-
cion. La exploracion revela una tumoracion de unos 2 cm por
debajo del angulo mandibular, no encontrandose afectacion
de los nervios craneales. La RMN muestra una tumoracion

en el compartimento retroestileo del espacio parafaringeo
derecho, de aproximadamente 2cm de diametro, hiperin-
tensa en T2, que ensancha la bifurcacion carotidea (figs. 1A
y B). La escintigrafia con '""In-octredtido muestra una expre-
sion de receptores de somatostatina a nivel de la tumoracion
de la cara lateral del cuello (fig. 1C).

Figura 1
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:De qué etiologia se trata?
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Se realizd un estudio angiografico para programar la emboli-
zacion, encontrandose una lesion en la bifurcacion carotidea
avascular desde el punto de vista angiografico (fig. 1). Pos-
teriormente se realizo una cervicotomia, resecandose una
tumoracion dependiente de la cadena simpatico-cervical.
El estudio anatomopatoldgico reveld un schwannoma, y el
paciente desarrollo un sindrome de Bernard-Horner en el
postoperatorio.

Los tumores originados en la cadena simpatico-cervical
son entidades infrecuentes que entran en el diagndstico
diferencial de los tumores del espacio parafaringeo’. Aun-
que en la mayoria de las ocasiones desplacen anterior y
lateralmente las cardtidas, también pueden ensanchar la
bifurcacion carotidea de forma semejante a como lo hace
un paraganglioma carotideo?. La eco-Doppler, a diferencia
de la angiografia, que es una prueba invasiva y con ries-
gos potenciales, es rapida, sencilla e inocua, y también

Véase contenido relacionado en DOI:
http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2014.11.002
* Autor para correspondencia.
Correo electronico: ricardomorujo@hotmail.com
(R.J. Gonzalez- Orus Alvarez- Morujo).

Figura 1  Tumoracion avascular del espacio parafaringeo.
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Respuesta a «Efectos del
bosentan sobre la funciéon
vascular e inflamacion de
pacientes diabéticos con
enfermedad vascular
periférica»

@ CrossMark

Reply to: Bosentan effects on vascular
function and inflammation in diabetic patients
withperipheral vascular disease

Sr. Director:

Con relacion al articulo publicado en la revista que usted
dirige del Dr. Martin Conejero’, «Efecto del bosentan sobre
la funcion vascular e inflamacion de pacientes diabéticos
con enfermedad vascular periférica», me gustaria hacerle
algunas consideraciones.

En los humanos la endotelina (ET) es la molécula vaso-
constrictora mas potente y de accion mas duradera. Actla
junto al 6xido nitrico (ON) mediante un feedback negativo
limitando cada uno la accion del otro?. Se han realizado
numerosas investigaciones para analizar la relacion entre
la ET y las complicaciones diabéticas, y aunque no se han
obtenido resultados concluyentes a nivel clinico, probable-
mente debido a los diferentes tipos de pacientes diabéticos
y diferentes tipos de complicaciones que se han incluido en
los estudios®, a nivel experimental, en ratones diabéticos
con engrosamiento de la capa media de la aorta se detec-
tan niveles elevados de ET“. Por otra parte, la LDL oxidada
presente en las placas ateromatosas aumenta la liberacion
de ET, que produce un potente efecto quimiotactico sobre
los monocitos y macréfagos, incremento de la proliferacion
de células musculares lisas vasculares y neovascularizacion.
Por tanto, podemos decir que la ET juega un papel prin-
ceps en el desarrollo y progresion de la arteriosclerosis,
y probablemente de las complicaciones vasculares de los
diabéticos.

Sabemos que los pacientes diabéticos tienen 20 vy
40 veces mayor probabilidad de desarrollar enfermedad
arteriosclerotica en territorio coronario, cerebral y de

http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.08.001

extremidades inferiores, porcentaje que se incrementa con
la edad, el tiempo de evolucion y el control metabdlico
de la diabetes y los factores de riesgo arteriosclerdticos.
La enfermedad arterial de las extremidades en diabéticos
tiene mas frecuentemente localizacion infrapoplitea que la
de los no diabéticos, siendo una de sus complicaciones mas
graves la Ulcera en el pie y la probable subsecuente ampu-
tacion, con la carga laboral, personal, familiar, econdmica
y de calidad de vida que eso supone. El conocimiento de la
historia natural de la enfermedad arterial de las extremida-
des en los diabéticos y los factores que influyen en ella ha
provocado una disminucion de las amputaciones y un incre-
mento de la tasa de cicatrizacion gracias a la implantacion
de unidades de pie diabético, a la revascularizacion pre-
coz y al manejo adecuado de las Ulceras y las infecciones
de estos pacientes. A pesar de los intentos y logros en el
manejo de las uUlceras diabéticas, mediante prevencion y
tratamiento, concretamente en el apartado de revasculari-
zacion precoz y efectiva, descarga y manejo de la infeccion,
asi como el desarrollo de unidades de pie diabético, todavia
existe un alto nimero de pacientes que deben ser sometidos
a amputacion.

Por ello, el articulo de Martin-Conejero no solamente
parece que confirma que existe una relacion directa entre
la presencia de arteriosclerosis y diabetes y niveles eleva-
dos de ET y disminuidos de ON, sino que inhibiendo la ET
mediante el bosentan se consigue una reversion de estos
parametros.

Aunque la serie es pequenha y no existe una expre-
sion clinica de los resultados biologicos, abre una linea de
investigacion para poder mejorar el conocimiento de esta
patologia, asi como el prondstico de estos pacientes.
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Un macroestudio europeo vincula la carga
de trabajo del personal de enfermeria con
la supervivencia posquirurgica en cirugia
vascular

Large European study links nursing staff
workload to post-vascular surgery survival

Introduccion

El estudio RN4CAST publicado en Lancet' concluye que
cada paciente adicional a la carga de trabajo habitual de
una enfermera eleva el riesgo de fallecer de los pacien-
tes quirtrgicos en los 30 dias siguientes a la admision en
un 7%.

El mencionado estudio, de caracter observacional, ha
sido realizado en 300 hospitales de 9 estados europeos (Bél-
gica, Inglaterra, Finlandia, Irlanda, Paises Bajos, Noruega,
Espana —9 hospitales—, Suecia y Suiza) y sus conclusiones
han originado numerosos comentarios y réplicas’™.

Los investigadores analizaron las respuestas de mas
de 26.516 enfermero/as y revisaron los registros médicos
de 422.730 pacientes mayores de 50 anos dados de alta
tras 3 tipos de cirugia no compleja (ortopédica, general
y vascular). Con respecto a los procedimientos vascula-
res se incluyeron 39.455 pacientes (9% de la muestra
total).

Los pacientes son mas propensos a morir después de pro-
cedimientos quirdrgicos cuando son atendidos en hospitales
cuyas enfermeras sobrellevan pesadas cargas de trabajo y
tienen menor titulacion, segin concluye la mayor investi-
gacion en el ambito de la enfermeria realizada en Europa
hasta la fecha. Cada paciente adicional a la carga de tra-
bajo habitual de una enfermera eleva el riesgo de fallecer
de los pacientes quirirgicos en los 30 dias siguientes a la
admision en un 7%. Complementariamente un incremento
del 10% en la proporcién de enfermeros que poseen un
titulo de grado se relaciona con una disminucion del 7% en
el riesgo de muerte.

Comentarios

Estos hallazgos ponen de manifiesto el riesgo que supone
para los pacientes los recortes de personal de enfermeria en
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virtud de las recientes medidas de austeridad, bien descritos
en Espana®~’ y hacen un mayor hincapié en la formacion del
personal de enfermeria que podria reducir las muertes hos-
pitalarias segun afirma la directora del analisis, la profesora
Linda Aiken, de la Escuela de Enfermeria de Universidad de
Pennsylvania, en Estados Unidos. El porcentaje de pacientes
que fallecieron en el hospital durante los 30 dias siguientes
al ingreso oscild, segun el pais, entre el 1-1,5%. Sin embargo,
en todos los paises, las tasas de mortalidad variaron signifi-
cativamente entre hospitales, desde el 1 al 7%.

En Espana, el personal de enfermeria estd muy bien
formado pero tiene mucha carga de trabajo. La carga de
trabajo y la formacion del personal de enfermeria acusa
grandes diferencias, tanto entre paises como entre hos-
pitales dentro de cada pais. La media de pacientes por
enfermera vario de los 12,7 de Espaiao 10,8 de Bélgica a los
6,9 de Irlanda y 5,2 de Noruega. En Espana y Noruega, todas
las enfermeras poseian una licenciatura, por solo el 28% en
Inglaterra o el 10% de Suiza.

Por todo lo referido, el estudio concluye que los pacien-
tes tienen mayor riesgo de muerte después de la cirugia en
los hospitales donde las enfermeras tienen menores nive-
les de educacion y atienden a mas pacientes. Asi, en los
hospitales donde las enfermeras atienden a un promedio de
6 pacientes cada unay la proporcion de enfermeras con titu-
los de licenciatura es del 60% o mas, el riesgo de muerte
hospitalaria es un 30% mas bajo que en los centros donde
estas profesionales atienden a un promedio de 8 pacientes
y en los que solo el 30% de ellas es licenciada.
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Premio al mejor Original publicado en
ANGIOLOGIA (2014)

Con la finalidad de reconocer las mejores publicaciones
originales y cartas cientificas publicadas en ancioLocia, la
Sociedad Espafola de Angiologia y Cirugia Vascular, a tra-
vés de su Comité Cientifico, anualmente premia desde hace
anos a 3 publicaciones originales (premio y 2 accésit) y una
carta cientifica. En el afo 2014, han obtenido premio los
siguientes trabajos:

Primer premio

Titulo: Comparacion de modelos de riesgo para repara-
cion endovascular y abierta por rotura de aneurisma adrtico
abdominal. Angiologia. 2014;66(6):305-315.

Autores: P. Blanes Orti, M. Miralles Hernandez, O. Merino
Mairal, E. Barjau Urrea, L. Leiva Hernando y L. Galvez
NUnez.

Centros: Servicios de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospi-
tales Universitarios La Fe (Valencia), Son Espases (Mallorca),
Bellvitge (Barcelona) y 12 de Octubre (Madrid), Espana.

Primer accésit

Titulo: ;Es la carga de trombo y su localizacion en el
saco un factor protector de endofugas tipo II? Angiologia.
2014;66(5):234-240.
Autores: S. Gonzalez Sanchez, A. Galindo Garcia, A. Mar-
tin Conejero, |. Martinez Lopez y F.J. Serrano Hernando.
Centro: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospital
Clinico de San Carlos, Madrid, Espaia.

Segundo accésit

Titulo: Planificacion preoperatoria con ecodoppler en
la revascularizacion de miembros inferiores. Angiologia.
2014;66(5):241-245.

0003-3170/$ - see front matter
http://dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.08.002

Autores: J.C. Moy Petersen, J.J. Vidal Insua, D. Couto
Mallén, 1. Hernandez-Lahoz Ortiz y R. Garcia Casas.

Centro: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Com-
plexo Hospitalario de Pontevedra, Pontevedra, Espana.

Premio a la mejor Carta Cientifica publicada
en ANGloLogia (2014)

Titulo: Tratamiento endovascular como alternativa tera-
péutica en isquemia mesentérica aguda. Angiologia.
2014;66(1):42-44.

Autores: M. Ramirez Montoya, S. Morales Gisbert, P. Bar-
gay Juan, J.M. Zaragoza Garcia y E. Ortiz Monzon.

Centro: Servicio de Angiologia, Cirugia Vascular y Endo-
vascular, Hospital Universitario Doctor Peset, Valencia,
Espana.

Premios de la | edicion del Concurso de
Originales

Tema: «Sector femoro-popliteo-distal»

Por otro lado se ha resuelto la | edicion del Concurso de Arti-
culos Originales (sector femoro-popliteo-distal), convocado
por el Patronato de la Fundacion de la Sociedad Espafola
de Angiologia y Cirugia Vascular, creado con la finalidad de
estimular la publicacion de articulos originales en ancioLoGia,
organo oficial de la sociedad. Desde la direccion de la revista
ANGIOLOGIA queremos agradecer la importante participacion,
asi como felicitar a todos los autores (y servicios implica-
dos) por los excelentes manuscritos enviados. Los premiados
han sido los siguientes trabajos (referencia), cuyos autores
y servicios también se detallan:

Primer premio

Titulo: Efectos del bosentan sobre la funcion vascular e infla-
macion de pacientes diabéticos con enfermedad vascular
periférica. Angiologia. 2015;67(2):83-88.


dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.08.002
http://www.elsevier.es/angiologia
dx.doi.org/10.1016/j.angio.2015.08.002
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Autores: A. Martin-Conejero, J. Modrego Martin, M. Her-
nandez Mateo, P. Rodriguez Sierra, F.J. Serrano Hernando y
A.J. Lopez Farré.

Centros: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hos-
pital Clinico San Carlos, Madrid, Espaia y Laboratorio de
Investigacion Cardiovascular, Hospital Clinico San Carlos,
Madrid, Espana.

Segundo premio

Titulo: Dos ahos de seguimiento en la revascularizacion de
extremidades inferiores basada en ultrasonografia. Angiolo-
gia. 2015;67(3):186-192.

Autores: M.E. Garcia Reyes, J.M. Escribano Ferrer, A.
Gené Mola, F. Picazo Pineda, R. Bofill Brosa y M. Matas
Docampo.

Centro: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospital
Universitario Vall d’Hebrdn, Barcelona, Espaia.

Tercer premio (ex aequo)

Titulo: Aplicabilidad de la escala de riesgo Finnvasc en
pacientes con isquemia critica tratados mediante revascu-
larizacion infrainguinal. Angiologia. 2015;67(1):26-31.

Autores: D. Rojas, A. Fernandez Heredero A. Salazar, N.
Concepcion, R. Jiménez y L. Riera de Cubas.

Centro: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospital
La Paz, Madrid, Espana.

Titulo: Aplicabilidad de las nuevas tecnologias a pacien-
tes claudicantes. CReTe: Claudicantes y registro telematico.
Angiologia. 2015;67(2):101-106.

Autores: J. Alvarez Garcia, J.A. Alvarez-Garcia, A.
Fernandez-Heredero, A. Hernandez Cuellar, L.M. Soria Mori-
llo y L. Riera de Cubas.

Centros: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular,
Hospital La Paz, Madrid, Espana y Departamento de Len-
guajes y Sistemas Informaticos, Escuela Técnica Superior
de Ingenieria Informatica, Universidad de Sevilla, Sevilla,
Espana.

Premios de la Il edicion del Concurso de Cartas
Cientificas: Angiologia y Cirugia Vascular

Conjuntamente también se ha resuelto la Il edicion del Con-
curso de Cartas Cientificas para residentes de Angiologia y
Cirugia Vascular. Los premiados son:

GAUDEAMUS
Primer premio
Titulo: Tratamiento hibrido de disecciones aorti-
cas con afectacion de arco aortico. Angiologia.

10.1016/j.angio.2014.11.008
Autores: A. Bravo Molina, R. Ros Vidal, J.B. Cuenca Man-
teca, J.D. Herrera Mingorance y L.M. Salmeron Febres.
Centro: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospital
Universitario San Cecilio, Granada, Espana.

Segundo premio

Titulo: Degeneracion aneurismatica de la arteria popli-
tea por sindrome de atrapamiento popliteo. Angiologia.
10.1016/j.angio.2014.11.020

Autores: S. Rioja Artal, E. Gonzalez Canas, C. Herranz
Pinilla y A. Giménez Gaibar.

Centro: Unidad de Angiologia y Cirugia Vascular, Hospital
Parc Tauli, Sabadell, Barcelona, Espaia.

Tercer premio

Titulo: Diseccion retrograda de aorta toracica ascendente
tras tratamiento endovascular de diseccion aodrtica tipo B
complicada. Angiologia. 10.1016/j.angio.2014.09.022

Autores: P.G. Fernandez Martin-Forero, C. Aparicio
Martinez, A. Gonzalez Garcia, A. Heredero Jung y G.
Aldamiz-Echevarria Castillo.

Centros: Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular, Hos-
pital Universitario Fundacion Jiménez Diaz, Madrid, Espana
y Servicio de Cirugia Cardiovascular, Hospital Universitario
Fundacion Jiménez Diaz, Madrid, Espana.

Comentario final

El Patronato de la Fundacion de la Sociedad Espanola de
Angiologia y Cirugia Vascular desea continuar con estas ini-
ciativas, al ser consideradas como muy positivas para la
sociedad. En este sentido, desde la Fundacion de la SEACV
y la direccion de la revista ancioLocia queremos hacer un
llamamiento para que los servicios docentes estimulen y
favorezcan el envio de trabajos a la Il edicion del concurso
de Originales (Tema: Patologia vascular no arteriosclero-
tica) y Il edicion del concurso de Cartas Cientificas (Tema
libre sobre Angiologia y Cirugia Vascular), que préoximamente
seran convocadas a través de las web de la SEACV y de
ANGIOLOGIA.
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