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RESUMEN
Gabriel F. Martinez, Willians G. Sandoval, Marvin J. Somoza®, Dr. Edvin Danilo Mazariegos® 2¥3, Dr. Carlos I. Arriola2.
Universidad de San Carlos de Guatemala, Centro Universitario de Oriente, CUNORI, finca el Zapotillo zona 5 Chiquimula

tel. 78730300 ext. 1027

La OMS calculé que en el 2012 murieron 17,5 millones de personas a causa de
enfermedades cardiovasculares incluida la enfermedad arterial periférica (EAP), lo cual
represent6 un 31 % de todas las muertes registradas en el mundo en ese afio. La EAP
es una patologia asintomatica hasta un 50% de la poblacion lo que provoca el

subdiagndéstico, lo que conlleva a repercusiones directas en la poblacion.

Se realiz6 este estudio con 130 pacientes asintomaticos de la consulta externa de
medicina interna del Hospital Nacional de Chiguimula para realizar indice de YAO método
doppler para diagnéstico de EAP y medicion de PCR-us para determinar la utilidad
diagnéstica de esta dltima en dicha patologia; para definir a los pacientes como
asintomaticos se realizd el test de Edimburgo, asi mismo evaluando resultados de
hematologia y uroandlisis reciente no mayor a una semana, condicion fisica y
antropométrica para detectar factores de riesgo asociados y disminuir sesgos en la
investigacion. Los resultados demuestran que el 54% de pacientes presentaron EAP
mediante indice de YAO método doppler, el género femenino con 92% fue el mas
afectado. El 33% de la con diabetes y 36% hipertensos.

Existe utilidad diagnostica de la PCR-us con respecto el indice de YAO para identificar
EAP, con relacién estadisticamente significativa, valor p=0.0023, Chi cuadrado 9.28 y
nivel de significancia del 95%. En pacientes diabéticos asintométicos, la utilidad
diagnéstica de la PCR-us se incrementa, con sensibilidad de 83.78%, especificidad 100%
y valor de p=0.0005.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad arterial periférica, proteina C reactiva ultrasensible,
indice de YAO, diabetes.
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ABSTRACT

Gabriel F. Martinez, Willians G. Sandoval, Marvin J. Somoza*, Dr. Edvin Danilo Mazariegos® 23, Dr. Carlos 1. Arriola?.
Universidad de San Carlos de Guatemala, Centro Universitario de Oriente, CUNORI, finca el Zapotillo zona 5 Chiquimula

tel. 78730300 ext. 1027

The WHO has calculated that in the year 2012, 17,5 million people have died because of
cardiovascular diseases including Peripheral Arterial Disease (PAD), which represented
31% of mortalities registered in the world that year. The PAD is an asymptomatic disease
in up to 50% of the affected population, leading to underdiagnosis, with a direct negative

outcome in that population.

This study took place with a group of 130 asymptomatic patients from the internal
medicine outclinic of the National Hospital of Chiquimula, in order to calculate the YAO
index, a Doppler method for the diagnosis of PAD and also to measure the us-CRP to
determine a diagnostic utility for this disease. In order to identify patients as asymptomatic,
the Edimburg test was used, also using a complete blood cell count and recent urinalis of
no more than one week prior. Physical condition and anthopometric evaluation were taken
into account to detect associated risk factors and diminish a selection bias in this study.
The results demostrate that 54% of these patients presented PAD, with the YAO index
Doppler method, being the femenine subjects most affected by 92%. Of this study group,

33% presented diabetes and 36% presented hypertension as co-morbilities.

There is a diagnostic utility in the us-CRP in relation to the YAO index, in order to detect
PAD, with a significant correlation of p=0.0023 and Chi square test 9.28, with a significant
level of 95%. In asymptomatic diabetic patients, the diagnostic utility of the us-CRP is
increased with a sensibility of 83.78%, specificity of 100% and p=0.0005.

KEY WORDS: Peripheral arterial disease, ultrasensitive C-reactive protein, YAO index,

diabetes.
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RESUMEN

La enfermedad arterial periférica (EAP) se define en general como la obstruccion parcial
o total de una o mas arterias periféricas por ateroesclerosis. Se ha comprobado que tanto
la EAP sintomatica como la asintomatica estan asociadas a un riesgo muy elevado de

mortalidad por enfermedad coronaria y enfermedad cerebrovascular.

Se realiz6 un estudio tipo analitico transversal con el objetivo de determinar la utilidad de
la Proteina C reactiva ultrasensible en el diagnostico de la enfermedad arterial periférica
en los pacientes asintomaticos. Esto comparado con el indice de YAO (indice tobillo-

brazo), como Gold standard de esta patologia.

La muestra fue de 130 pacientes que asistieron a la consulta externa de medicina interna
del Hospital Nacional de Chiquimula, a quienes se les realiz6 el test de Edimburgo para
definirlos como asintomaticos, asi mismo evaluando hematologia y uroanalisis no mayor
a una semana, condicion fisica, antropometria y factores de riesgo para disminuir el sesgo
del estudio; de los cuales 54% (70 pacientes) presentaron indice de YAO positivo y 66%

(86 pacientes) PCR-us positivo mayor de 1mg/L.

Se determinaron los valores estadisticos significativos para la poblacién en general y
haciendo 2 grupos, siendo el primero de los pacientes que no presentaron diabetes y el
resto pacientes diabéticos, siendo un gran hallazgo dividir estos 2 grupos debido a los
resultados de alto impacto presentados, se encontré que en la poblacion general se
obtuvo una relacion significativa con un valor de p:0.0023 pero siendo la sensibilidad
significativa 78.57% la especificidad era de tan solo el 48.33%, en cambio al realizar los
calculos estadisticos para los 2 grupos ya mencionados, en el grupo de sin diabetes no
existio relacion significativa con un valor de p:0.1727, sensibilidad similar al grupo general
con 72.73% y especificidad de 43.64%; como hallazgo muy importante e impactante para
el grupo de diabéticos fue muy satisfactorio con relacién estadistica altamente

significativa con un valor p:0.0005, sensibilidad de 83.78% y especificidad 100%.



INTRODUCCION

La proteina C reactiva (PCR) es una globulina con una masa molecular de
aproximadamente 118 KDa compuesta por 5 subunidades globulares ciclicas idénticas,
clasificada como un miembro de la superfamilia de las pentraxinas. Es una proteina
reactante de fase aguda que ha sido considerada clasicamente como un marcador de

inflamacion.

Para la efectividad de la PCR como pronéstico de enfermedad cardiovascular existen
nuevos métodos de alta sensibilidad que pueden detectar concentraciones por debajo de
0,3 mg/L, en contraste con los anteriores (de 2-10 mg/L). El término PCR “ultrasensible”
(PCR-us) ha sido ampliamente adoptado en la literatura cientifica y se refiere a la
determinacién de PCR usando métodos con suficiente sensibilidad para cuantificarla. La
asociacién americana de cardiologia (AHA) recomienda la siguiente interpretacion de los
valores de PCR ultrasensible (PCR-us): < 1.0 mg/L riesgo bajo: 1.1 a 3.0 mg/L riesgo
moderado; 3.1 a 10.0 mg/L riesgo alto de presentar patologias cardiovasculares.

El indice tobillo-brazo o indice de YAO es una herramienta diagndstica fundamental en
la evaluacién inicial de los pacientes en los que se sospecha enfermedad arterial
periférica (EAP); al compararlo con la angiografia, un ITB < 0,9 tiene una sensibilidad de
79% y una especificidad del 96% de correlacién con enfermedad arterial significativa. Por

lo que la AHA determina esta herramienta como gold standard para diagnostico de EAP.

Por lo antes mencionado se realizé la investigacion sobre la utilidad de la PCR-us como
biomarcador de EAP previamente diagnosticados con ITB, en 130 pacientes de la
consulta externa de medicina interna del Hospital Carlos Manuel Arana Osorio de
Chiquimula, donde se utilizé6 una boleta de recoleccion de datos que incluyé datos
personales, factores de riesgo, resultado de hematologia, uroanalisis; posteriormente se
realiz6 medicién de indice de YAO y cuantificacion de PCR-us vy los resultados se
relacionaron para determinar la utilidad diagnéstica de la PCR-us para EAP segun

analisis estadistico bivariado.



l. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

a. ANTECEDENTES

1. Proteina C reactiva
La proteina C reactiva (PCR) es una globulina con una masa molecular de
aproximadamente 118 KDa compuesta por 5 subunidades globulares ciclicas idénticas,
clasificada como un miembro de la superfamilia de las pentraxinas. Es una proteina
reactante de fase aguda que ha sido considerada clasicamente como un marcador de
inflamacion. La PCR es sintetizada y secretada principalmente por los hepatocitos en
respuesta a citoquinas tales como las interleuquinas 1 y 6 (IL-1, IL-6) y el factor de
necrosis tisular alfa (TNF-a), su produccion se ve disminuida por efecto de la insulina, asi
como la de otras proteinas de fase aguda. Durante esta respuesta, la eficacia y el indice
de secrecidn plasmética de la PCR puede ser relativamente constante, ademas que la
concentracion alcanzada depende de la duracion del estimulo y la respuesta hepatica
(Dominguez, Patifio, 2008).

El rango de concentraciones de PCR que esta relacionado con el riesgo cardiovascular
es mas bajo que el correspondiente a la inflamacion aguda. Por tanto, se han desarrollado
meétodos que permiten la determinacion de PCR en bajas concentraciones, cuando ésta
se usa para evaluar el riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerotica. Los nuevos
métodos de alta sensibilidad pueden detectar concentraciones por debajo de 0,3 mg/L,
en contraste con los anteriores (de 2-10 mg/L). El término PCR “ultrasensible” (PCR-us)
ha sido ampliamente adoptado en la literatura cientifica y se refiere a la determinacion de
PCR usando métodos con suficiente sensibilidad para cuantificarla (Heres, Peix, Ravelo
y Gonzélez 2011).



2. Enfermedad arterial periférica

La enfermedad arterial periférica (EAP) es cualquier proceso patolégico que cause
obstruccion del flujo sanguineo arterial sistémico; por lo tanto; excluimos las arterias
coronarias y las arterias cerebrales. En la practica clinica habitual, es la obstruccion de
las arterias que irrigan las extremidades inferiores. Dicho estrechamiento provoca un
descenso del flujo arterial. Esta falta de sangre, lo mas frecuente es que sea una
patologia asintomética, pero el no tener sintomas no significa que no se tenga la
enfermedad. Las arterias llevan sangre para mantener vivas las piernas. Cuando llega
menos sangre, empieza a sentir dolor al caminar, claudicaciéon intermitente, un dolor en
la zona de la pantorrilla no oxigenada es la causa del dolor en las extremidades al
caminar, claudicacion intermitente o sindrome del escaparate. En los cuadros mas
graves, esta isquemia de la extremidad puede llegar a provocar lesiones tisulares graves

(gangrena) (Romero, 2010).

Los factores de riesgo que favorecen el desarrollo de EAP son similares a aquellos que
promueven la aterosclerosis coronaria (dislipidemia, tabaquismo, hipertension y
diabetes). Por otro lado, en los pacientes diabéticos, la gravedad de la enfermedad es
mayor que en los no diabéticos, pues el riesgo de amputacion es 5 a 10 veces mayor que
entre los no diabéticos. La EAP en pacientes diabéticos afecta méas frecuentemente las

arterias infrapatelares, las cuales son de menor calibre, y el compromiso suele ser difuso.

3. indice tobillo-brazo o indice de YAO

El indice tobillo-brazo o indice de YAO es una herramienta diagndstica fundamental en
la evaluacion inicial de los pacientes en los que se sospecha EAP. Es una técnica sencilla
e incruenta. La medicion se realiza en decubito supino luego de un reposo de 10 minutos,
utilizando un manguito de esfigmomanometro de 10-12 cm que se coloca por encima del
tobillo y un monitor Doppler portétil para registrar la presion arterial sistélica de las arterias
tibial anterior o pedia y tibial posterior de cada miembro, asi como también se mide la
presion arterial de ambas arterias braquiales. La presién sistélica mas elevada del tobillo

se divide por la presion sistélica mas elevada del brazo, de lo que resulta un ITB por cada

2



miembro. El valor del indice de YAO normal es > 1,0. Al compararlo con la angiografia,
un indice de YAO < 0,9 tiene una sensibilidad de 79% y una especificidad del 96% de

correlacion con enfermedad arterial significativa.

Algunos pacientes tienen cifras de indice de YAO > 1,4 debido a rigidez o calcificacion
arterial. Esta condicion se asocia a diabetes, insuficiencia renal y edad avanzada, que los
convierten en grupos de alto riesgo de EAP. Ante el hallazgo de indice de YAO mayor de
1,4 se debe utilizar otro método, como el indice dedo-brazo, para confirmar o descartar

el diagnadstico (Ignacio, Lucas, Gonzalez, Lavalle, Hershson, 2015.).

b. HALLAZGOS Y ESTUDIOS

En el 2005 se realizé el estudio CRATER en la Unidad de Cirugia Vascular del Hospital
de Alcorcén. Alcorcon, Madrid, Espafia. En este estudio multicéntrico se evaluo, los
cambios en niveles de PCR-us en pacientes con EAP ya diagnosticada, luego de
tratamiento antiagregante durante dos meses. Todos los pacientes incluidos eran
mayores de 45 afios y presentaban claudicacion intermitente de grado 1, 2 o 3 segun la
escala de Rutherford. En este estudio se evalud 628 hombres y mujeres a quienes se le
realiz6 niveles de PCR-us antes del estudio, asimismo, se determinaba el ITB y se
realizaba una analitica general, en la que también se median los niveles plasméticos de

PCR-us y fibrindgeno.

A continuacion, se instauraba tratamiento con clopidogrel, en dosis de 75 mg diarios por
8 semanas, al terminar se realiza control de PCR-us. El 21,54% demostr6 una
disminucién hasta el 25%, el 14,70% de los pacientes disminuy6 su PCR entre el 25y el
50% y el 11,62 mas del 50% respecto de los valores basales (Puras, Cancer, Lujan,

Gutiérrez y Perera, 2005).

En el afio 2013 en el Hospital Nacional San Juan De Dios se realizdé una investigacion
con una poblacion de 186 pacientes hospitalizados los cuales eran mayores de 50 afios.
Se evaluo la concordancia del método doppler y palpatorio en el ITB para la deteccion de

enfermedad arterial periférica. De los 186 pacientes evaluados se encontr6 a 31
3



pacientes positivos por ambos métodos (palpatorio y doppler), 5 falsos positivos (solo por
meétodo palpatorio), 145 negativos por ambos métodos y 6 positivos Unicamente por
doppler. Se obtuvo un indice de Kappa de 0.8085 el cual corresponde a una fuerza de la
concordancia muy buena (Penagos, Cifuentes, 2013).

En el afio 2013 en el Hospital Nacional de Chiquimula en el area de consulta externa de
medicina interna, se realiz6 un estudio con 340 pacientes mayores de 18 afios con
diagnostico de diabetes mellitus. Se evalud la prevalencia de EAP, utilizando como
diagnéstico el ITB con método doppler. Se encontré que 65 por cada 100 pacientes tenian
EAP, entre ellos el rango de edad predominante estd comprendido entre 51-60 afios
44.20%, presentando un 41.18% obstruccion leve, 19.41% obstruccibn moderada, 3.24%
obstruccion severa y un 2% vasos no compresibles (Lool Ortiz, 2013).

En el afio 2016 se realizé un estudio en estudiantes de 4to a 6to afio de la carrera de
Médico y Cirujano del departamento de Chiquimula, tomando como muestra 125
estudiantes. Se evalla el riesgo cardiovascular, midiendo PCR-us, medidas
antropomeétricas y perfil lipidico. Se encontré que 60% de estudiantes presentan riesgo
cardiovascular (RCV) moderado-alto segun PCR-us con 26% (RCV moderado) y 34%
(RCV alto). El género femenino presenté mayor RCV con 65%. Los factores de riesgo
asociados en orden de frecuencia son: sobrepeso/obesidad, hipertrigliceridemia e

hipercolesterolemia (Ramos, Cordero, 2016).

En el Centro Universitario de Oriente el Dr. Edvin Danilo Mazariegos y colaboradores
realizaron un estudio con una muestra de 50 pacientes, atendidos en la consulta externa
del Hospital Nacional de Chiguimula tomados al azar, comprendidos entre 15 y 80 afios
de edad. En la encuesta se valord: peso, talla, indice de Masa Corporal, frecuencia
cardiaca, signos vitales, antecedentes familiares, realizacién de actividades fisicas,
actividades laborales, habitos y adicciones y se excluyeron a los pacientes con factores
de riesgo cardiovascular. Los resultados fueron que los pacientes que se sometieron a la
prueba de PCR-us un 30% tenian sobrepeso de los cuales un 42% presentaron un nivel
de PCR-us de 3 a <10 mg/dI.



c. DEFINICION DEL PROBLEMA

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte en todo el mundo.
Cada aflo mueren mas personas por eventos cerebrovasculares que por cualquier otra
causa. Se calcula que en 2012 murieron por esta causa 17,5 millones de personas, lo
cual representa un 31% de todas las muertes registradas en el mundo. De estas muertes,
7,4 millones se debieron a la cardiopatia coronaria, y 6,7 millones, a los eventos
cerebrovasculares (OMS, 2015).

La mortalidad general en Guatemala por grupo de enfermedades, del periodo 2005 al
2013 en relacion a las enfermedades cardiovasculares como causa de muerte, ha tenido
un ascenso dramatico, ya que del 15% en el 2005 sube al 25% en el 2009 y se sitla en
20% en el 2012 (MSPAS, 2015).

Es importante sefialar que los pacientes con EAP tienen un alto riesgo de fallecer debido
a algun accidente cardiovascular, el cual se incrementa hasta 15 veces en pacientes que
han sufrido EAP durante mucho tiempo, tomando en cuenta que una alta proporcion

poblacional cursa en estadios iniciales de forma asintomatica.

La EAP puede ser detectable facilmente con la medicion del indice de YAO que es la
prueba de evaluacion inicial y que la American Heart Association (AHA), demanda como
“Gold Estandar. Pero, en base al conocimiento de las bases inflamatorias de las
arteriopatias ha permitido describir algunos marcadores como son la PCR-us, cuya
valoracion podria contribuir a predecir tanto la aparicién como la evolucion de la EAP y
prevenir sus complicaciones, aungque desvia esa relacion clinica estrecha con el paciente,
dejando por un lado el indice de YAO por lo que antes mencionado se plantea la
interrogante ¢Puede tener utilidad la PCR-us para el diagnéstico de EAP
correlacionado con indice de YAO con meétodo doppler, en los pacientes
asintomaticos de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos

Manuel Arana Osorio”?



Il DELIMITACION DEL ESTUDIO

1. Delimitacion tedrica:

El presente trabajo tiene un fundamento tedrico de caracter clinico que relaciona la
utilidad de la proteina c reactiva ultrasensible en pacientes asintomaticos con enfermedad

arterial periférica.

2. Delimitacion geogréfica:

El estudio se ejecutd en el municipio de Chiquimula, departamento de Chiquimula,
conocido en el ambito guatemalteco como La Perla de Oriente, se encuentra situado en
la regién nororiental de Guatemala. Limita al norte con el departamento de Zacapa; al sur
con la Republica de El Salvador y el departamento de Jutiapa; al este con la Republica
de Honduras; y al oeste con los departamentos de Jalapa y Zacapa, ubicado en la region
Il (nororiente) del pais de Guatemala, ascendido como ciudad el 30 de junio de 1825,
con una extension territorial de 372 kilbmetros cuadrados (municipio de Chiquimula), y
representa el 15 % del area de extension del departamento, en total tiene 2,396

kilbmetros cuadrados.

Se encuentra ubicado en una latitud norte de 14° 47°58” y una longitud de 89° 32" 48”.
Su temperatura media es de 25 a 35 grados centigrados, una humedad relativa media
durante la época seca se sitla en 56% en la época lluviosa aumenta a un 62%; en las

otras partes oscila entre el 60%, en la época seca, y el 75% en la época lluviosa.

Tiene una poblacién estimada de 302,485 habitantes, el 48,05% son hombres y el
51,95% son mujeres. 38.9% corresponde al area urbana y 61.1% al rural; La esperanza

de vida de 67.3 afios para hombres y 74.4 afios para mujeres).



3. Delimitacién institucional:

El estudio se realizo en la consulta externa de Medicina Interna en El Hospital Nacional
de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” de la Cabecera Municipal Chiquimula

ubicado en la 2a. calle y 15 avenida zona 1, Chiquimula, Chiquimula Guatemala.

4. Delimitacion temporal:

El estudio se realizé durante el periodo febrero a julio del 2017.



M. HIPOTESIS

En los pacientes con enfermedad arterial periférica asintométicos diagnosticados por

indice de YAO no existe utilidad diagndstica de la PCR-us.



V. OBJETIVOS

a. OBJETIVO GENERAL

Determinar la utilidad de PCR-us para el diagnéstico de la EAP y su relacion con
el indice de YAO, en pacientes asintomaticos que asistan a la consulta externa de
Medicina Interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana

Osorio” durante el periodo de marzo a julio del 2017.

b. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Establecer la edad, sexo, presencia de HTA y/o diabetes, IMC en el grupo de
estudio.

Determinar la frecuencia y grado de enfermedad arterial periférica en los pacientes
mediante el indice de YAO.

Determinar el riesgo de padecer enfermedad arterial periférica en los pacientes

asintomaticos, mediante los niveles de PCR-us.

Establecer la relacion de los niveles de PCR-us con el indice de YAO en pacientes

asintomaticos con enfermedad arterial periférica.

Establecer la relacion de los niveles de PCR-us con el indice de YAO en pacientes

asintomaticos diabéticos y no diabéticos con EAP.



V. JUSTIFICACION

Segun la OMS se calculé que en el 2012 murieron 17,5 millones de personas a causa de
enfermedades cardiovasculares, lo cual representé un 31 % de todas las muertes
registradas en el mundo en ese afio. De estas muertes, 7,4 millones se debieron a la
cardiopatia coronaria, y 6,7 millones de AVC (OMS, 2015).

Segun MSPAS en Guatemala la mortalidad ha sufrido una transicion del periodo de 2005
al 2013, de causas infecciosas a causas cronicas (no transmisibles), con relacion a
enfermedades cardiovasculares como causa de muerte, con un ascenso dramético del
15% en 2005 a un 25% en el 2009 y se sitia en 20% en el 2012 (MSPAS, 2015).

Actualmente se han desarrollado biomarcadores séricos que orientan a determinar el
riesgo cardiovascular de una persona basado en los procesos bioldgicos de inflamacion
de las patologias como lo es en los casos de enfermedad cerebrovascular, sindrome
coronario agudo y enfermedad arterial periférica, entre estos biomarcadores resalta la
PCR-us como predictor de riesgo cardiovascular. En la actualidad el uso de PCR-us ha

tenido una alta demanda, descartando el diagnéstico clinico.

La EAP se puede detectar en estadios tempranos, antes de que se progrese a fases mas
complicadas como la enfermedad cerebral vascular, sindrome coronario o incluso la
muerte; esto no es posible muchas veces ya que una gran proporcién poblacional
presenta EAP de manera asintomética por lo que no consultan de manera rutinaria a
servicios de salud; esto se puede prevenir detectando la EAP en estados iniciales con

evaluacioén subclinica como lo es el indice de YAO.

El interés del presente trabajo radica en identificar a la poblacién que presenta EAP de
forma asintomatica diagnosticada con indice de YAO por método doppler y
posteriormente determinar la utilidad de la PCR-us como biomarcador diagndstico, de lo
gue no se conocen estudios en los cuales haya sido usada la PCR-us como método
diagnostico; asi mismo dar a conocer un méetodo que podria tener utilidad para dicha

enfermedad.
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VI.  MARCO TEORICO
CAPITULO |
LA PROTEINA C-REACTIVA

La proteina C-reactiva (PCR), es un pentamero de subunidades idénticas de 105 KDa,
sintetizada por el higado. La PCR es también llamada proteina de fase aguda debido a
gue es sintetizada y secretada durante las respuestas inflamatorias en el cuerpo. Debido
a su rpida sintesis en respuesta a la IL-6, los niveles de PCR se emplean a menudo

como un marcador clinico de infeccién o inflamacion.

La PCR adquiere su nombre porgue se une a la proteina C de los nheumococos. Fue
descrita por primera vez en 1930 por Tillet y Francis, quienes reportaron una reaccion de
precipitacion que podia ser demostrada en el suero de pacientes que padecian nheumonia
lobar por cepas de neumococos. Independientemente de la neumonia lobar, la PCR se
ha asociado a una gran variedad de enfermedades infecciosas, procesos inflamatorios

no infecciosos y a ciertos padecimientos malignos.

La demostracion de niveles elevados de PCR es una prueba no especifica de inflamacion,
la cual es virtualmente positiva en todas las infecciones agudas bacterianas, en algunos
estados neoplasicos y en varios tipos de destruccién de tejidos como el infarto al

miocardio.

La regresién del proceso inflamatorio se acomparfia en forma general por una disminucion
en los niveles séricos de la PCR. La determinacion de la PCR se efectla mediante una
reaccion de aglutinacion, técnica desarrollada por Senger, en donde moléculas de latex
(inertes) se sensibilizan con anticuerpos anti-PCR, obtenidos de animales de
experimentacion inmunizados con dicha proteina. La PCR presente en el suero del
paciente sirve como antigeno, y cuando se mezcla con el latex se produce una reaccion

de aglutinacion, visible macroscopicamente.
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Funciones biolégicas de la proteina C-reactiva

Aparte de su posible asociacion con la aterogénesis, la PCR juega un papel importante
en la defensa de los organismos, papel que cumple induciendo la activacion del
complemento, la opsonizacién y la fagocitosis de microorganismos patégenos. Los
niveles elevados de la PCR continlan siendo un marcador clinico importante en las
enfermedades inflamatorias no infecciosas (por ejemplo, en las enfermedades

autoinmunes), como en las infecciosas.

Activacion del complemento

La PCR participa en la activacion y el dafio tisular mediado por el complemento. Tiene
afinidad de unién, dependiente de calcio, por los residuos de fosfocolina (PCh) y
fosfoetanolamina presentes en el polisacarido C (PnC) de la pared celular del
Streptococcus pneumoniae. También se une a varias sustancias que no contienen
fosfocolina, tales como la fibronectina, cromatina e histonas. La unién de la PCR a un
ligando que contiene fosfocolina o a cualquier otro ligando, activa el complemento por la
via clasica por union al factor C1q del complemento y al factor H. También se ha descrito
que la PCR, al unirse a las lipoproteinas de baja densidad (LDL) oxidadas y degradadas,

puede llevar a la activacion del complemento.

Actividad fagocitica

Se ha descrito que un incremento de los niveles séricos de PCR se asocia con un
aumento en los mecanismos de explosién respiratoria del neutréfilo durante la infeccién.
Debido a sus caracteristicas de union al ligando, la PCR forma parte de la inmunidad
natural funcionando como opsonina en el proceso de fagocitosis, por ejemplo, en la

remocién de las membranas y del material nuclear de las células necraéticas.
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La proteina c-reactiva ultrasensible (PCR-us)

Existen multiples métodos de medicion de la proteina C-reactiva disponibles en el
laboratorio de analisis clinicos. Los tradicionales tienen un rango de medicién de 1 a 260
mg/L y se utilizan cuando se desea analizar la PCR en procesos inflamatorios. Estos no
sirven para evaluar riesgo cardiaco dado que las concentraciones en estos casos son
menores a 1 mg/L. Para la utillidad de la PCR como prondstico de enfermedad
cardiovascular se requiere de los métodos llamados “ultrasensibles” que pueden detectar
concentraciones entre 0.15 y 20 mg/L. La proteina C reactiva medida por estas técnicas
se conoce como PCR-us. La mayoria de los individuos normales tienen concentraciones

plasméticas de PCR-us menores de 1 mg/L.

PCR y activacion endotelial

Un aspecto de la activacién endotelial es el aumento en la produccion de ICAM-1
(moléculas de adhesién intercelular 1), la PCR es capaz de inducir directamente la
expresion de moléculas de adhesion como ICAM-1 en las células endoteliales adrticas
humanas, hallazgo importante en pacientes con riesgo de desarrollar ECV. Los niveles
plasmaticos elevados de ICAM-1 se han encontrado en hombres, al parecer sanos, que
desarrollaron posteriormente infarto del miocardio, sugiriendo que las moléculas de
adhesién juegan un papel significativo en la etiologia de la ECV. La PCR facilita la
liberacion de citoquinas tales como IL-1a, IL-6 y TNF-3 e incrementa la liberacion del
receptor soluble de IL-6 por los macréfagos y las células espumosas en el anillo graso.
La produccién de IL-6 en las arterias se debe probablemente a la presencia de
macréfagos dentro de la pared vascular, puesto que la IL-6 es producida por el endotelio
venoso, pero no arterial. Ademas, la PCR puede desencadenar la produccién del potente

factor vasoactivo derivado del endotelio, la endotelina-1.

La endotelina-1 y la IL-6 son dos mediadores inducidos por la PCR que incrementan la
expresion de moléculas de adhesién, la secreciéon de MCP-1y la fagocitosis de LDL por
parte de los macrofagos. La liberacion de IL-6 y su receptor soluble por las células

endoteliales y las células inflamatorias dentro del area aterogénica puede conducir a la
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aparicion de complejos de IL-6 y su receptor en la circulacion. Estos complejos se unen
al endotelio arterial a través de la glicoproteina 130, que es expresada de manera
constitutiva en las células endoteliales, manteniendo un entorno pro-inflamatorio en estas
arterias. Tal microambiente favorece la sintesis y la liberacion de PCR por las células
endoteliales arteriales humanas. Estos datos apoyan la idea de un microambiente pro-
inflamatorio dentro de la capa intima arterial que puede favorecer la produccion de PCR,
puesto que se ha demostrado que la IL-1 y la IL -6 inducen la produccion in vitro de PCR

en células humanas del musculo liso de la arteria coronaria.

La PCR activa el endotelio por la modulacién de la via de la enzima 6xido nitrico sintetasa
endotelial. Los niveles elevados de PCR se asocian con una disminucion significativa de
la produccién de 6xido nitrico mediante la reduccion de la estabilidad de la enzima 6xido
nitrico sintetasa. Este incremento en los niveles de PCR también da lugar a un aumento
en la adherencia de los monocitos al endotelio adrtico, que se asocia a una
sobreexpresion de las moléculas de adhesion ICAM-1 y de VCAM-1 endotelial, lo cual
representa un mecanismo de actividad pro-inflamatoria de la PCR dentro de la

vasculatura arterial.

La PCR puede ser uno de los factores que causan dafio de las células arteriales,
causando generacion de la disfuncion endotelial. La disfuncién endotelial, caracterizada
por la desregulacion de la adhesion de las moléculas, permite la migracién de los

leucocitos en la pared endotelial.

La migracion de los leucocitos y adelgazamiento de las células musculares en la intima
de las arterias lleva a la formacion de la placa ateromatosa. La progresion de la placa
ateromatosa lleva a la formacion de una lesién avanzada y complicada con generacion
de necrosis y una placa inestable. Una placa inestable est4 caracterizada por
adelgazamiento de la capa fibrosa que puede llevar a su ruptura, formacion del trombo y

hemorragia

La figura 1, esquematiza los pasos (de izquierda a derecha) del reclutamiento de las
células mononucleares hacia la intima de las arterias y algunas de las funciones de estas

células en la formacién de la placa ateromatosa. La activacion endotelial incrementa la
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expresion de las selectinas, la adhesion vascular por las moléculas VCAM-1, y la
adhesion intracelular por las moléculas ICAM-1. La migracidn mononuclear hacia la
intima de las arterias es facilitada por una variedad de citoquinas como los monocitos,
interleucina-8 y el interferon; una vez en la intima de las arterias, los monocitos se

convierten en macrofagos.

Figura 1. Reclutamiento mononuclear hacia la intima de las arterias.

Fuente: Hernandez Gaitan. AS:; Suarez Rosito. MR.2013. Tesis MC

En la figura 2, se observa la PCR, activacion endotelial y células espumosas en la
fisiopatologia de la ateroesclerosis. Una vez que la PCR atraviesa las células endoteliales
produce la activacién de factores nucleares, la expresion intracelular de moléculas de
adhesion celular (ICAM-1).

15



Figura 2. PCR, activacion endotelial y células espumosas en la fisiopatologia de la

ateroesclerosis

Fuente: Hernandez Gaitan, AS; Suarez Rosito, MR.2013. Tesis MC

La PCR inhibe la produccién de la sintetasa de éxido nitrico e induce la formacién de
citoquinas y quimiocinas, que promueven la activacion endotelial y reclutamiento de
monocitos en la intima de las arterias. En la intima de las arterias la PCR facilita la unién

de macréfagos con particulas con LDL, llevando a la formacion de células espumosas.
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Figura 3. La ateroesclerosis, liberacion de citoquinas y PCR
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Enfermedades inflamatorias, reacciones inmunolégicas, desérdenes enddécrinos, dieta
alta en colesterol, estrés, hipertension, llevan la liberacion de citoquinas con una
subsecuente estimulacion de la produccién de PCR por el higado. La PCR promueve la
generacion y progresion de la ateroesclerosis a través de la sintesis y liberacion de
citoquinas y mayor produccién de PCR. La presencia de isquemia secundaria a la
ateroesclerosis, infarto al miocardio, infeccién o trasplante de érganos como el corazén,
contribuyen a un ambiente pro-inflamatorio y pro ateroesclerético (Ramos, Cordero
2016).
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CAPITULO I
ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA

La enfermedad arterial periférica (EAP) se define en general como la obstruccion parcial
o total de una o més arterias periféricas por ateroesclerosis. Aunque el término EAP
engloba a veces a todas las arterias periféricas, en este capitulo hace referencia a la

enfermedad oclusiva ateroescleroética de las extremidades inferiores.

La enfermedad arterial periférica estd asociada a muchos de los mismos factores de
riesgo que las enfermedades cerebrovascular y cardiovascular ateroescleréticas, y es
muy frecuente en edades avanzadas. Un célculo moderado indica que la enfermedad
arterial periférica con sintomatologia caracteristica, por lo general en forma de dolor en
la extremidad que se desarrolla al andar, empeora la calidad de vida de al menos 2
millones de estadounidenses, y en algunos casos hace necesarias la revascularizaciéon
quirdrgica o la amputacion. Seis millones o mas estadounidenses padecen enfermedad
asintomatica apreciable o enfermedad con sintomas atipicos. Se ha comprobado que
tanto la EAP sintomatica como la asintomética estdn asociadas a un riesgo muy elevado

de mortalidad por enfermedad coronaria y enfermedad cerebrovascular.

Factores de riesgo de enfermedad arterial periférica

Tabaquismo

El tabaquismo es uno de los factores de riesgo de EAP mas potentes en casi todos los
estudios. La determinacion del tabaquismo difiere entre los estudios, que a menudo
combinan una valoracién categorizada del tabaquismo (presente, pasado o nunca) con
una cuantificacion aproximada del grado de tabaquismo presente o pasado; estas
diferencias en los métodos de determinacién dificultan la comparacién. Sin embargo,
incluso con algun tipo de ajuste adicional por grado de tabaquismo, se ha comprobado
que el tabaquismo presente frente a la ausencia de tabaquismo duplica como minimo la
oportunidad de EAP en la mayoria de los estudios, con algunos calculos de hasta cuatro
veces mas riesgo en los fumadores. En los estudios de referencia, el tabaquismo

presente frente a nunca o pasado/nunca) estaba asociado a una oportunidad entre 2 y
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3,4 veces mas alta de EAP en los tres estudios que emplearon dicha categorizacion; sin
embargo, en dos de estos estudios, los modelos contenian también cajetillas diarias-afios

de tabaquismo como variable importante.

Diabetes

La diabetes tiene una asociacion firme con un riesgo elevado de EAP, aunque los datos
sugestivos de una funcién independiente en el analisis multifactorial no son totalmente
concluyentes. Cuatro de los cinco estudios de referencia hallaron que la diabetes,
dicotomizada con criterios diferentes, estd asociada a EAP después de un ajuste
multifactorial, con oportunidades relativas de entre 1,89 y 4,05. El estudio Framingham
Offspring hall6 dicha asociacion con ajuste por edad y sexo, pero no en modelos

multifactoriales.

En otros estudios de poblacion extensos, los modelos de regresion logistica multifactorial
muestran a menudo una relacién con la diabetes como variable categorizada, o con
distintas medidas de glucemia como variables lineales. El Edinburgh Artery Study49 y el
Reykjavik Study41 obtuvieron también hallazgos nulos con diabetes o con medidas de
glucemia. La diabetes mas avanzada y/o de larga duracion tiene una relacion mas firme
con la EAP.

En el Hoorn Study, la diabetes conocida estaba asociada a EAP en el andlisis
multifactorial, mientras que la diabetes recién diagnosticada solo tenia significacion
limitrofe, y la intolerancia a la glucosa no estaba asociada a EAP. En dicho estudio,
después de excluir a los diabéticos conocidos, ninguno de los indices glucémicos
habituales analizados tuvo una asociacion significativa con la EAP basada en el ITB, pero
si hubo asociaciones significativas al ampliar los criterios de EAP para incluir a pacientes
con criterios adicionales. Los estudios realizados en pacientes con diabetes han
mostrado que la duracion de la diabetes y el tratamiento con insulina estan asociados a
EAP. Se ha comprobado que los resultados de la EAP son peores en los pacientes

diabéticos.
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Lipidos

Igual que en la epidemiologia de las enfermedades cardiovasculares, la dificultad para
definir la importancia de los distintos tipos de lipidos en la EAP esta en identificar los
factores de riesgo independientes méas firmes entre las diversas medidas
correlacionadas. En estudios recientes, el reconocimiento de que la proporcién entre el
colesterol total y el colesterol HDL (indice CT/CHDL) es la mejor medida lipidica de riesgo,
junto con el incremento del uso de medicacion, han llevado a realizar analisis que
emplean ambas variables en el mismo modelo o combinan este indice con el uso de
medicacion en una variable individual (p. ej., «dislipidemia»). El colesterol total fue la
primera medida lipidica examinada como posible factor de riesgo de EAP y es la mas

estudiada.

Hipertension y presion arterial

La asociacion entre la hipertension y la EAP esta presente en la mayoria de los estudios
en los que se ha evaluado la presion arterial. Los cinco estudios de referencia hallaron
una asociacion significativa entre la hipertension como variable categorizada y la EAP.
La oportunidad relativa mas baja calculada fue 1,32 en el estudio de Rotterdam; esta cifra
esta subestimada respecto a los otros estudios, la presion sistdlica estaba basada en un
modelo que incluyé tanto una variable de hipertensién categorizada como un ajuste por
la presién arterial sistolica que también fue significativa. Aparte de esto, las oportunidades
relativas de la hipertension oscilaron entre 1,5y 2,2. La mayor parte de los otros estudios
de poblaciéon hallaron también una asociacion independiente significativa entre la
hipertension o las presiones arteriales sistolicas y la EAP. (Creager, Beckman y Loscalzo,
2014).)

Fisiopatologia de la enfermedad arterial periférica

La enfermedad arterial periférica (EAP) es una manifestacion de la ateroesclerosis
sistémica que a menudo coexiste con enfermedad arterial coronaria y con enfermedad

arterial carotidea. Ello hace que el paciente con EAP tenga un alto riesgo de episodios
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cardiovasculares, como infarto de miocardio (IM), accidente cerebrovascular (ACV)
isquémico y muerte. Ya hemos analizado la biopatologia de la ateroesclerosis y de la
aterotrombosis. El centro de atencién de este capitulo es la fisiopatologia de la
enfermedad ateroesclerética en las arterias de la extremidad inferior, que conduce a las
manifestaciones sintomaticas de la EAP, como claudicacion e isquemia critica de la
extremidad (ICE).

El conocimiento de los mecanismos fisiopatol6gicos subyacentes a la aparicion y a la
progresion de la ateroesclerosis y de los sintomas isquémicos de la extremidad es
fundamental en el tratamiento global del paciente con EAP y para descubrir nuevos

tratamientos.

Manifestaciones clinicas de la enfermedad arterial periférica

La fisiopatologia de la EAP empieza con una ateroesclerosis progresiva y produce
estenosis y oclusion de las arterias principales que irrigan las extremidades inferiores. En
comparacioén con el caracter agudo frecuente de la aterotrombosis coronaria y carotidea,
las manifestaciones clinicas de la EAP suelen ser mas cronicas y progresivas, con
consecuencias principalmente funcionales. El diagndstico de EAP se establece con
facilidad mediante valoraciones hemodinamicas no invasivas. El indice tobillo-brazo (ITB)
es la proporcion entre la presion arterial sistélica en el tobillo y en el brazo. Un ITB de 0,9
0 menos, incluyendo todos los valores de ITB hasta el segundo decimal, es decir, de 0,90,
no de 0,9, determina el diagndstico de EAP con sensibilidad y especificidad altas en

comparacion con las pruebas de diagndéstico por imagen.

Hemodinamica en la enfermedad arterial periférica

Consumo de oxigeno del musculo esquelético
El consumo de oxigeno en reposo y durante el ejercicio implica suministro de oxigeno
(captacion pulmonar de oxigeno, contenido de oxigeno de la hemoglobina [Hb] y flujo

sanguineo regional) y extraccion de oxigeno por las mitocondrias del musculo
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esquelético. En personas sanas, el consumo muscular maximo de oxigeno esta
determinado principalmente por el suministro maximo de oxigeno, no por la tasa
metabdlica mitocondrial. La capacidad oxidativa mitocondrial muscular permanece muy
vinculada a la capacidad maxima de ejercicio y aumenta con entrenamiento. Al principio
del ejercicio maximo, el muasculo esquelético extrae con rapidez oxigeno de la Hb,
produciendo desoxihemoglobina.

La cinética de los cambios de la captacion tisular de oxigeno esté vinculada al consumo

sistémico de oxigeno para mantener un equilibrio entre suministro y consumo de oxigeno.

Determinantes del flujo sanguineo en la extremidad

En personas sanas para cualquier presion arterial sistémica, el determinante principal del
flujo sanguineo en una circulacion regional normal es la resistencia periférica del lecho
vascular irrigado por vasos de conduccidén principales. Esta relacion béasica puede
expresarse como:

Flujo sanguineo = Presidn/Resistencia vascular

En personas sanas, el ejercicio es un estimulo importante para la vasodilatacion, que
disminuye la resistencia periférica y, si se combina con un aumento de la presion
sistémica, incrementa mucho el flujo arterial para el masculo esquelético. Las arterias
normales tienen capacidad para soportar grandes aumentos volumétricos del flujo
sanguineo sin una reduccién considerable de la presion a lo largo de los vasos de

conduccion medianos y grandes.

Alteraciones hemodinamicas en la enfermedad arterial periférica

La enfermedad oclusiva arterial causa elementos de resistencia fija en la circulacion e
inicia asi procesos fisiopatoldgicos cuya manifestacion clinica es claudicacion, dolor
isquémico en reposo o ulceracidn. Los factores principales que determinan la reduccion
de la presion a través de una estenosis arterial son la velocidad del flujo sanguineo y la
resistencia causada por la estenosis, definida por la longitud y por el radio interno de la

estenosis y la viscosidad sanguinea.
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Regulacion endotelial del flujo

El flujo sanguineo y su distribucion en los lechos de musculo esquelético estan
determinados por factores endoteliales y microcirculatorios. El 6xido nitrico (NO) de
origen endotelial es esencial en la regulacion fisiologica del tono arteriolar. EI NO y las
prostaglandinas (PG) son importantes mediadores autocrinos y paracrinos de la
resistencia vascular local durante el ejercicio en personas sanas. Los pacientes con
ateroesclerosis tienen una anomalia sistémica de la funcion endotelial asociada a
alteracion de la vasodilatacion y a aumento de la agregacion plaguetaria. Un mediador
primordial de la disfuncién endotelial es el estrés oxidativo por la produccion de anion
superéxido. En consonancia con esto, se han observado anomalias de la vasodilatacion
dependiente del endotelio en la EAP. La amputacion de una extremidad isquémica en la
ICE esta asociada a mejora de algunos marcadores de la funcion endotelial, lo que indica
la produccién local de estrés oxidativo por un segmento isquémico de la extremidad. Por
consiguiente, la alteracion del suministro de oxigeno al musculo esquelético en ejercicio
en la EAP esta relacionada con disfuncion endotelial y con alteracién de la vasodilatacion,

no solo con el proceso oclusivo de un vaso grande.

Hemorreologia en la enfermedad arterial periférica

La enfermedad arterial periférica se asocia a alteracion de la hemorreologia
(propiedades del flujo de la sangre y de sus componentes celulares) que aumenta la
viscosidad y altera el flujo sanguineo. Los pacientes con EAP tienen una concentracion
plasmatica alta de fibrinégeno, factor de von Willebrand (VWF), e inhibidor del activador
de plasminégeno (IAP), asi como aumento del recambio de fibrina. Estos cambios
pueden afectar también a las caracteristicas del flujo sanguineo en la microcirculacion,
pero ninguno de estos factores tiene una correlacion directa con la disminucién de la
actividad de ejercicio por claudicacién. Estudios previos indican que los pacientes con
EAP tienen una viscosidad sanguinea mas alta que los controles de la misma edad. La
flexibilidad de los eritrocitos disminuye en los pacientes con claudicacion intermitente, y
por consiguiente el paso de los eritrocitos a través de los capilares nutricios puede estar
alterado por taponamiento vascular microcirculatorio (Creager, Beckman y Loscalzo,
2014).
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Enfermedad arterial periférica: evaluacion clinica

En la anamnesis el diagnostico de EAP empieza por la sospecha clinica en un tipo de
paciente caracteristico. Esto incluye preguntar con insistencia e intentar encontrar
antecedentes sugestivos de ateroesclerosis sistémica y de las extremidades. La
sospecha clinica debe ser mas alta en personas ancianas, en pacientes con
ateroesclerosis coronaria 0 cerebral, y en pacientes con factores de riesgo
ateroesclerotico como diabetes o tabaquismo, ademas de insuficiencia renal. Incluso en
subgrupos de riesgo alto con una frecuencia de EAP mas alta, el diagndstico puede pasar
por alto porque la EAP suele ser asintomatica. La decision de evaluar la EAP en el
paciente externo debe estar basada en la probabilidad de deteccién previa a la prueba

diagnostica.

Sintomas de la enfermedad arterial periférica

El sintoma mas frecuente que aparece como consecuencia de EAP es la claudicacion
intermitente. La palabra claudicacién procede de la palabra latina claudicatio, utilizada
para describir la marcha renqueante de un caballo cojo. La claudicacion es la aparicion
de un dolor muscular isquémico durante el ejercicio. El dolor puede ser una sensacion de
malestar, quemazon, pesadez, tensidn, opresion o calambre. El dolor debe originarse en
un compartimento muscular, como la pantorrilla, el muslo, la cadera o la nalga, y no en
una articulacion. La region con mas limitacion del flujo sanguineo suele determinar la
localizacion del malestar muscular. Por ejemplo, los pacientes con malestar en la cadera
o en la nalga al andar tienen mas probabilidad de enfermedad oclusiva en la porcién distal
de la aorta o en la arteria iliaca, mientras que en los pacientes con claudicacion en la
pantorrilla son mas probables las estenosis o las oclusiones arteriales femorales o
popliteas. La reduccion del trabajo muscular al interrumpir una actividad reequilibra el
riego sanguinea disponible con la demanda muscular y el dolor desaparece con rapidez.
El cuestionario de Edimburgo (Figura 4), publicado por Leng y Fowkes en 1992, tiene una
sensibilidad y una especificidad del 91 y del 99%, respectivamente, para el diagnostico
de la EAP. Son unas preguntas que debe responder el propio paciente para clasificar la

claudicacion intermitente en tres categorias: ausente, atipica y definida.
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Figura 4. Cuestionario de Edimburgo

For favor, marcar con una "x” [a respuesta gue se considere como valida.

1. ;Siente dolor o molestias en las piernas cuando camina?

si | [Nno —
Z_ ;El dolor comienza, en ocasiones, cuando esta sentado o de pie sin moversa?
r\Dl [ si —
3. iEl dolor aparece si camina deprisa o sube una pendiente?
si | [NO —
+. iEl dolor desaparece en menos de 10 minutos cuando se detiene?
si | |NO —
5. iMota el dolor en las pantorrillas, los muslos o los gliteos?
st | [no —
Marcar con una “x” el lugar dende se sienta dolor
[ s ) / v
(7) (~+) (Nociv
\ # -"|r \ ! f
\ | [ 3 {
| I'r"’\q'}‘
(1) (X
LW | AW ‘,’f
VA { W
J f‘ \ n.\.i\
fue 1 Vi
» Dolor e antorillas —» CIV definida
CIV —_— 0 sélo en muslos o glidteos CIV atipica

Fuente: Romero, J. 2010.

Exploracién fisica

Durante el primer contacto con el paciente debe realizarse una exploracion fisica del
aspecto general del paciente, tegumento, corazén, pulmones, abdomen y extremidades
para detectar signos de enfermedad sistémica y obtener informacién sobre la causa y la
manifestacion de la enfermedad vascular del paciente. Debe explorarse todo el sistema
vascular. Se determina la presion arterial en ambas extremidades superiores. Una
diferencia = 10 mmHg puede indicar estenosis de la arteria braquiocefélica, subclavia,
axilar o humeral. Deben palparse los pulsos carotideo, humeral, radial, cubital, femoral,

popliteo, pedio dorsal y tibial posterior a todos los pacientes.

Existen varios métodos para describir los pulsos. Uno consiste en graduar los pulsos
como 0 (ausente), 1 (bajo) y 2 (normal). Los pacientes con insuficiencia aortica o gasto

cardiaco alto pueden tener un pulso muy prominente o enérgico. La ausencia de un pulso
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en la extremidad inferior, excepto el pedio dorsal, aumenta la probabilidad de EAP. El
pulso pedio dorsal no es palpable en el 8% de las personas sanas. La ausencia de un
pulso periférico puede indicar una estenosis considerable entre el pulso presente y el
ausente. A veces, es posible palpar el pulso méas alla de una estenosis considerable. Esto
es mas frecuente en la enfermedad arterial iliaca en la que puede haber suficientes vasos

colaterales para mantener la perfusion en las arterias distales.

Es conveniente explorar la piel, en busca de alteraciones en la temperatura, edema,
signos de lesiones activas o cicatrizadas, o signos de isquemia cronica —como piel
brillante fina, uilas amarillas gruesas y pérdida de vello—. La cianosis o la palidez del pie
o de algun dedo del pie puede ser un precursor de ulceracion. La inspeccion de la piel
puede poner de manifiesto signos troficos de isquemia cronica, como desnervacion
simpatica (alteracion del crecimiento de vello o de la sudoracién) y neuropatia

sensitivomotora (ausencia de sensibilidad vibratoria).

PRUEBAS DIAGNOSTICAS
indice tobillo-brazo o indice de YAO

Aungue la claudicacion intermitente es una manifestaciéon importante de la EAP, no es
una caracteristica patognomonica. La ateroesclerosis puede ir avanzando durante
muchos afios antes de que se manifieste la claudicacién, y su magnitud depende de otros
factores distintos de la propia enfermedad, como el grado de actividad del paciente.
Ademas, las diferentes definiciones utilizadas para distinguir la claudicacion de otro dolor
en la extremidad inferior hacen que la claudicacion sea mas especifica en relacién con la
enfermedad arterial pero menos sensible para otros tipos de dolor que, en algunos casos,
pueden estar relacionados con enfermedad arterial. La estenosis vertebral puede causar

un dolor en la extremidad inferior parecido a la claudicacién durante el ejercicio.

Por estas razones, se hizo necesario otro método para diagnosticar la EAP. Ya en 1950

se propuso la presion arterial baja en el tobillo como prueba para la EAP y ello llevo a

elaborar una medicién sencilla, el indice tobillo-brazo o indice de YAO. El indice de YAO
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es la proporcion entre la presion sistolica registrada en el tobillo y en el brazo. Un indice
de YAO demasiado bajo es indicativo de ateroesclerosis de las extremidades inferiores.
Se ha comprobado que el indice de YAO tiene unas caracteristicas 6ptimas de curva de
eficacia diagndstica como prueba diagnostica para la EAP.

Aunque no hay un limite definitivo por encima del cual siempre esta ausente la
enfermedad ni por debajo del cual siempre esta presente la enfermedad, a menudo se
usa un indice de YAO < 0,9 para diagnosticar la EAP tanto en la practica clinica como en
la investigacion epidemioldgica. El indice de YAO también se denomina a veces indice
de presion tobillo-brazo (IPTB)8 o indice tobillo-brazo (ITB). La claudicacion es altamente
especifica pero muy poco sensible, como prueba de EAP basada en el indice de YAO.
Por ejemplo, en el estudio de Rotterdam el 99,4% de las personas con indice de YAO 2
0,9 no tienen claudicacion y solo el 6,3% de las personas con indice de YAO < 0,9 tienen
claudicacion. En un estudio en ancianas en EE. UU., los porcentajes fueron del 93,3 y
18,3%, respectivamente. La EAP basada en criterios indice de YAO es mucho mas
frecuente que la claudicacion en la poblacion general, y muchos pacientes sin
claudicacion tienen sintomas atipicos o estan asintomaticos en presencia de EAP basada
en el indice de YAO.

Para convalidar el indice de YAO vy la ingente carga de enfermedad asintomética
previamente no reconocida que el indice implicaba, los primeros estudios compararon el
diagnéstico basado en el indice de YAO con la angiografia, que se consideraba el patron
de referencia para visualizar la ateroesclerosis en las extremidades inferiores. Dos de
estos estudios citados a menudo sefialaron una sensibilidad y una especificidad del
indice de YAO en el intervalo de 97-100%. Sin embargo, como no se considera ético
realizar angiografia a los pacientes sin sospecha de EAP porque la angiografia implica
cierto riesgo, estos estudios realizaron comparaciones entre pacientes con EAP

confirmada mediante angiografia y personas jovenes sanas supuestamente sin EAP.

Por tanto, las sensibilidades y las especificidades calculadas estan basadas en la
capacidad del indice de YAO para distinguir entre extremos de enfermedad y de
bienestar. Si se calculan en pacientes atendidos en la practica clinica ordinaria o en la

poblacién general, la especificidad del indice de YAO sigue estando alrededor del 97%,
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pero la sensibilidad es algo mas baja alrededor del 80%, en parte porque algunos
pacientes con EAP tienen arterias periféricas rigidas e indice de YAO falsos negativos.
Se ha comprobado que el indice de YAO tiene una asociacion firme con los factores de
riesgo de enfermedades cardiovasculares y con los resultados de la enfermedad. En la
cohorte del Cardiovascular Health Study (CHS), se hall6 una relacion dosis-respuesta
entre el indice de YAO y factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares, asi como

con enfermedades cardiovasculares clinicas y subclinicas.

En la practica, el indice de YAO se determina con un manguito de presion arterial, un
esfigmomandmetro convencional y un aparato Doppler para detectar pulsos. Las
determinaciones de la presion se hacen con el paciente en reposo en decubito supino
durante 5 min antes de la medicion. La presion en el tobillo se mide en las arterias tibial
posterior y pedia dorsal, en ambas extremidades. Por lo general el numerador del indice
de YAO es la presion mas alta determinada en cada tobillo. La utilizacion de la presion
media o la méas baja puede cambiar de manera sustancial los célculos de prevalencia de
EAP; un estudio sefialé una prevalencia del 47% utilizando la presion mas alta obtenida
frente al 59% con la presion mas baja. Los resultados de dos estudios recientes apoyan
el uso de las presiones medias pedia dorsal y tibial posterior como presién de tobillo para
cada extremidad inferior por la mayor reproducibilidad en pruebas repetidas y la

asociacion estadistica mas préxima a la funcién de la extremidad inferior.

Sin embargo, todavia no se ha evaluado el valor predictivo relativo de episodios clinicos
de las dos presiones de tobillo mas altas frente a las medias (0 quiza las mas bajas). En
la practica también difiere la presion del brazo usada como denominador del indice de
YAO; en general se utiliza la misma presion del brazo tanto para el indice de YAO
izquierdo como para el derecho en el mismo paciente, pero dicha presion puede ser la

del brazo derecho, la media de los brazos, o la mas alta de los dos brazos.

Un estudio reciente recomienda usar la media entre el brazo izquierdo y el derecho,
basandose en su mayor reproducibilidad, aunque otros estudios muestran una firme

correlacion entre EAP y estenosis subclavia, que indica que para calcular el indice de
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YAO debe utilizarse la presion mas alta del brazo. Otra cuestion es que la presion
determinada en el primer brazo suele ser mas alta por el efecto de «bata blanca», y la
repeticion de la presion en el primer brazo después de determinar las otras presiones
suele ser méas precisa. A partir de los numeradores y los denominadores descritos, se
calculan los indices de YAO separados para las extremidades inferiores izquierda y
derecha de cada paciente. En los analisis epidemiolégicos, la unidad de analisis es o bien
la pierna, con los pertinentes ajustes estadisticos de la correlacion intrapaciente, o bien
el propio paciente, con el estado de enfermedad clasificado basandose en la «peor»

extremidad posible (es decir, la extremidad con el indice de YAO mas bajo).

El indice de YAO tiene varias limitaciones como medida de la EAP. Por ejemplo, no
detecta la enfermedad oclusiva distal al tobillo; para detectar dicha enfermedad distal se
necesitan otras medidas, como los indices de presion que utlizan las presiones
determinadas en los dedos del pie. El indice de YAO es sensible también a la altura del
paciente, de manera que los pacientes mas altos tienen indice de YAO algo mas altos;
es improbable que estas diferencias estén relacionadas con diferencias reales en la EAP.

Asimismo, varios estudios sefialan que el indice de YAO de la extremidad inferior
izquierda suele ser un poco mas bajo de media que el indice de YAO de la extremidad
inferior derecha. Datos recientes muestran también que el indice de YAO en personas
sanas, de media, son algo mas bajos en mujeres y en afroamericanos. La calcificacion
arterial (o calcinosis de la media) puede hacer que las arterias del tobillo no puedan
comprimirse y produce una elevacion artificial del indice de YAO. Esto es mas frecuente
en los pacientes con diabetes. Un indice de YAO > 1,5 suele excluirse de los analisis

epidemioldgicos y debe considerarse dudoso en la clinica.

Pruebas de laboratorio no invasivas para la enfermedad arterial periférica

En los pacientes en los que se piensa en la posibilidad de revascularizacion, como los
que presentan ICE o claudicacion incapacitante, debe evaluarse la localizacién y la

gravedad de la enfermedad con pruebas no invasivas adicionales. Existen dos métodos
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generales de diagndstico no invasivo para determinar la localizacion y la gravedad de la

EAP: pruebas funcionales y pruebas de imagen anatomica.
Pruebas funcionales

Las pruebas funcionales o fisiol6gicas suelen realizarse en un laboratorio vascular no
invasivo. La determinacion de las presiones sistélicas segmentarias de una extremidad
emplea unatécnica parecida a la determinacion del indice de YAO. Se colocan manguitos
esfigmomanométricos en las regiones proximal y distal del muslo, en la pantorrilla'y en el
tobillo. Los manguitos se inflan de manera secuencial por encima de la presion sistolica
y después se desinflan para determinar la presion sistolica en cada segmento. Se coloca
una sonda Doppler sobre la arteria tibial posterior o la arteria pedia dorsal. La estenosis
o la oclusion arterial disminuyen la presion de perfusion. Los gradientes de presion arterial
> 20 mmHg entre los manguitos del muslo y > 10 mmHg entre los manguitos por debajo
de la rodilla indican la presencia de una estenosis. Igual que para el indice de YAO, la
causa de error mas frecuente en esta prueba es la calcificacion vascular. En presencia
de calcificacién vascular, puede determinarse el indice dedo del pie-brazo. Las presiones
en el dedo del pie pueden determinarse mediante fotopletismografia con calibrador de
tension. Se determina la presién en los dedos del pie y se obtiene un indice entre la

presion en el dedo y la presion en la arteria humeral; un valor <0,7 es indicativo de EAP.

Pruebas de imagen anatomica de la circulacién periférica

Por lo general no es necesario definir la anatomia arterial para hacer el diagnéstico de
EAP excepto en los pacientes que precisan revascularizacion.

Ecografia duplex

La mayoria de los laboratorios vasculares realizan ecografia duplex de las extremidades
inferiores. La combinacion de ecografia en modo brillo (B), ecografia Doppler color y
analisis de la velocidad mediante Doppler pulsado puede identificar con precision la
ubicacion y el grado de lesiones ateroesclerdticas en las extremidades inferiores. En
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circunstancias normales, el flujo debe ser laminar en todos los segmentos arteriales, con
un color homogéneo uniforme. El flujo sanguineo presenta turbulencia y aumenta de
velocidad en zonas de esclerosis, y esto produce zonas de discordancia de color. Las
determinaciones mediante Doppler pulsado en la zona de estenosis muestran aumento

de la velocidad del flujo y ensanchamiento espectral.

Se compara el indice de velocidad sistélica maxima en la zona de la estenosis con un
segmento normal de la arteria sobre el movimiento de liquidos viscosos no comprimibles
a lo largo de un tubo. Un indice = 2 es indicativo de estenosis = 50%. En un metaanalisis
de siete estudios, la sensibilidad y la especificidad de la ecografia daplex para detectar
estenosis u oclusion del 50% o mas fueron del 88 y el 96%, respectivamente mientras
que las registradas para detectar oclusibn completa fueron del 90 y el 99%,

respectivamente.
Angiografia por resonancia magnética

La angiografia por resonancia magnética (ARM) es una prueba de imagen precisa para
diagnosticar la EAP, visualizar las arterias periféricas y determinar la localizacion de las
estenosis. Las técnicas usadas para obtener imagenes del arbol arterial son la ARM de
sangre negra, contraste de fase, tiempo de vuelo (TOF) y con contraste. La aplicacion de
dos impulsos magnéticos para suprimir la sefial en la luz del vaso produce un color negro
en la sangre fluente y la pared del vaso conserva su color blanco. La eliminacién selectiva
de la sangre de laimagen hace que la luz se vea negra, por eso esta técnica se denomina
de sangre negra. Cuando se compara el desplazamiento de fase de los espines
electrénicos en movimiento en la sangre fluente con el tejido estable circundante, es
posible medir el volumen y la velocidad de la sangre para valorar el flujo sanguineo. La
aplicacion de sincronizacion electrocardiografica al explorar el realce relacionado con el
flujo de los espines en una zona con saturacion parcial proporciona una angiografia en
tiempo de vuelo.46,47 Las limitaciones de una ARM TOF basada en el flujo son los
tiempos de adquisiciones prolongados, la turbulencia, las estructuras vasculares no

lineales y el flujo retrogrado.
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Una desventaja posible es la tendencia de la ARM a sobrestimar el grado de lesién. Las
ventajas y las desventajas son parecidas en la obtencién de imagenes de injertos de
derivacion. La angiografia por resonancia magnética tiene una sensibilidad del 91% para
identificar estenosis en un injerto de derivacion arterial, pero sobrestima el grado de lesion
hasta en el 30% de las estenosis. Una medida acertada puede ser usar primero la ARM
porque es una prueba no invasiva y es mas precisa para identificar los vasos de
derivacion, y reservar la angiografia de sustraccion digital ASD para los pacientes que
precisan una definicion més alta. El avance tecnoldgico es rapido en ARM, y esto mejora
la deteccion y la identificacidon de la enfermedad oclusiva arterial. Cuando los protocolos
y las técnicas de imagen como la ARM tridimensional (3D) se difundan y aumente su
disponibilidad, la ARM podra utilizarse como evaluacion Unica previa a la

revascularizacion.
Angiografia por tomografia computarizada

La angiografia por tomografia computarizada (ATC) ha experimentado en los ultimos
afios avances rapidos en la tecnologia y en la obtencidén de imagenes, que han permitido
su aplicacion al diagnéstico por imagen vascular periférica. Gran parte de este avance es
consecuencia del desarrollo de aparatos de TC multidetector y al aumento de la
resolucién de las arterias. La disponibilidad de una resolucion mas alta para los aparatos
de TC es apropiada sobre todo para las arterias mas finas y mas distales. En los
metaanalisis de estudios basados en su mayoria en aparatos de TC multidetector, la
sensibilidad y la especificidad globales para detectar estenosis 250% en las arterias de
la extremidad inferior fueron del 91-92% y del 91-93%, respectivamente. Al aumentar el
namero de aparatos de TC, los nuevos aparatos TC tendran todavia mas precision

(Creager, Beckman y Loscalzo, 2014).
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VIl. DISENO METODOLOGICO

1. Tipo de estudio
Analitico transversal

2. Areade estudio
Consulta Externa de Medicina Interna del Hospital Nacional de Chiquimula

“Carlos Manuel Arana Osorio”.

3. Universo o muestra
El universo estad compuesto por 24,935 pacientes atendidos en la consulta
externa de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos
Manuel Arana Osorio” en el afio 2016 como dato de referencia para calculo

de la muestra.

El tamafio de la muestra se determiné segun la siguiente formula utilizada
para universos finitos:

FORMULA DE CALCULD

n= ZT2*MN*p*q
g 2NN+ (Z272*p*q)
Donde:
= nivel de confianza [conespondiente con tabla de valores de 2)
p= Parcertaje de la poblacidn que tiene el atributa deseado
q= FPorcentaje de |a poblacidn gue no tiene el atributo deseado = 1-p

Mota: cuando no hay indicacion de |a poblacion que pozee o nd
el atributo, se asume 50% para p y B0% para q

M= Tamafio del universo [Se conoce puesto gue es finita)
e= Errar de estimacidn masimo aceptada
n= Tamafio de la muestra

1.96%2+424,935%(0.85%0.14)
N=
0.062%[(24,935)+(1.96%%0.85%0.14)]

11,399.0452
~90.21

N=127= 130
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4. Sujeto u objeto de estudio

130 pacientes que asistieron a la consulta externa de medicina interna del
Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el
afio 2017.

5. Criterios deinclusion

Pacientes asintomaticos sin antecedente de enfermedad arterial periférica
previa que asistan a la consulta externa de medicina interna del Hospital
Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el afo 2017.
Pacientes comprendidos entre las edades de 35 a 65 afios con factores de
riesgo para enfermedad arterial periférica.

Pacientes que presentaron un hemograma y uroandlisis simple dentro de

limites normales.

6. Criterios de exclusién

Pacientes que al momento de realizar la PCR-us presentaban un proceso
infeccioso o inflamatorio conocido.

Pacientes que presentaban una enfermedad aguda o traumatismo en un
periodo < de 4 semanas.

Pacientes que se encontraban en periodo de gestacion

Pacientes que presentaban una enfermedad autoinmune

Pacientes con amputacién de alguna extremidad

Edema de cualquier etiologia

7. Variables estudiadas

Variable independiente: Enfermedad Arterial Periférica diagnosticada por
indice tobillo brazo

Variable dependiente: Proteina C Reactiva Ultrasensible

Variable interviniente: Factores de riesgo para enfermedad arterial

periférica
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8. Operacionalizacion de las variables

VARIABLE DEFINICION DE LAS INDICADOR TIPO DE ESCALA
VARIABLES VARIABLE DE
MEDICION
VARIABLE Es un sindrome | indice tobillo-
INDEPENDIENTE | aterotrombético que altera la | brazo
funciébn o constitucion normal | e 1.00-1.4
de las arterias, produciendo Normal.
una disminucién del aporte | «0.7-0.9 EAP
sanguineo a las extremidades Leve
Enfermedad debido a la obstrucciébn que | «(0.5-0.7 EAP | Cuantitativa | Intervalos
Arterial Periférica produce. Moderada.
¢ <0.5 EAP
Grave.
e Mayor 1.4
calcificacion
arterial.
(AHA 2016)
Es una proteina reactante de | Valores de
VARIABLE fase aguda que ha sido|PCR-us
DEPENDIENTE | considerada clasicamente | e< 1.0 mg/L
como un marcador de riesgo bajo.
inflamacion utilizando métodos | e¢1.1 a 3.0
que permiten la determinacion mg/L riesgo
Proteina C de PCR en bajas moderado. Cuantitativa | Intervalos
Reactiva concentraciones e31 a 100
Ultrasensible (ultrasensible), cuando ésta se mg/L riesgo
usa para evaluar el riesgo de alto.
enfermedad cardiovascular (AHA 2016)

aterosclerdtica.
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VARIABLE

INTERVINIENTE

Factores de
Riesgo de

enfermedad

arterial periférica

Son los factores que se asocian | e HTA
a una mayor probabilidad de | e Diabetes
sufrir una enfermedad Mellitus
aterotrombotica. e Dislipidemias
e Tabaquismo Cuantitativa
e Obesidad/
sobrepeso
e Edad

Ordinales

9. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Para la recoleccion de la informacién se utilizé como instrumento una boleta de datos

gue incluyo todos los elementos que se describen en las variables, estructurado en 5

secciones de la siguiente manera:

1.

2
3.
4

Consentimiento informado
Datos socio-demogréficos: Edad y sexo.

Cuestionario Edimburgo. Leng y Flowkes 1992

Datos clinico-antropométricos: peso, talla, IMC y presion arterial, indice

tobillo-brazo método doppler.

5. Datos bioquimicos: Resultados de hematologia completa, orina simple y

PCR-us.

10.Procedimientos para la recoleccion de informacion

Se solicité la competente autorizacion al comité de bioética y direccion ejecutiva del

Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”, para realizar la

investigacién en pacientes que asistieron a la consulta externa de medicina interna de

dicho hospital.

Posterior a la previa autorizacion se asistio a la consulta externa de medicina interna

del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” para identificar a

los pacientes a estudio uno por uno hasta obtener la totalidad de la muestra.
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a. Primera Fase
Una vez localizado los sujetos seleccionados, se procedio a explicarles de
forma resumida los lineamientos de investigacion y que involucraba su
participacion (responder a una entrevista, obtencibn de medidas
antropomeétricas, medicion de presion arterial, medicion de indice tobillo-
brazo método doppler y toma de muestra sérica). Se obtuvo el
consentimiento informado de los participantes y luego se realizé una
entrevista de manera individual a los que desearon participar y se reviso
resultados de hematologia y orina simple que se encontraran dentro de
rangos de valores no patolégicos; descartando a los sujetos que presenten
algun tipo de alteracion en los laboratorios mencionados; se completo la
entrevista y se procedio a realizar un examen fisico general en busca de

patologias que los sujetos a estudio que no hayan referido.

b. Segunda Fase

Una vez, al identificar especificamente que sujetos fueron parte del estudio,
cumpliendo los criterios de inclusion y exclusion, se realiz6 medicién de
indice de YAO en decubito supino luego de un reposo de 10 minutos,
utilizando un manguito de esfigmomandmetro de 10-12 cm que se coloca
por encima del tobillo y un monitor Doppler portatil para registrar la presion
arterial sistolica de las arterias tibial anterior o pedia y tibial posterior de
cada miembro, asi como también se midié la presiéon arterial de ambas
arterias braquiales. La presion sistélica mas elevada del tobillo se dividié
entre la presion sistolica mas elevada del brazo, de lo que result6 un indice
de YAO por cada miembro, y estratificando los pacientes con, indice de
YAO en 1.00-1.4 rango normal, 0.7-0.9 EAP leve, 0.5-0.7 EAP moderada,
menor 0.5 EAP grave, mayor 1.4 calcificacion arterial.
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Datos clinico-antropométricos

¢ Medicion de la talla: Se le solicité al paciente que se coloque de espaldas contra
la pared, sin zapatos, con la mirada al frente, con los brazos extendidos, con
ambas rodillas y talones juntos y el occipucio haciendo contacto con el instrumento
de medicion, el resultado se anot6 en el instrumento de recoleccion de datos.

e Medicion del peso: Se le solicité al paciente que se retirara sus zapatos y otros
objetos. Luego que se colocara sobre la bascula, dicho resultado se anot6 en el
instrumento de recoleccion de datos.

e Célculo del indice de masa corporal (IMC): utilizando los resultados de las dos
medidas anteriores se procedié a su célculo utilizando la siguiente formula: peso
en Kg/ talla en mts2.

e Medicion de la presion arterial: El procedimiento de medicion de presion arterial se
realiz6 de la siguiente forma: Previo a un reposo minimo de 5 minutos, se le solicitd
al paciente que se siente sobre una silla con respaldo y apoye su brazo derecho,
colocandolo a la altura del corazén y ambos pies apoyandolos sobre el piso. Se le
coloco el brazalete inflable (cubriendo el 80% del brazo), en el punto medio entre
el acromion y olecranon y por método auscultatorio se procedié a realizar dos
mediciones separadas por tiempo de 1 minuto de diferencia y se anoté el
promedio, cuando se presente una diferencia mayor entre ambas de 5 mmHg se
tomo una tercera vez.

e Se establecio primero la presion arterial sistélica (PAS) por palpacion de la arteria
radial, se insuflé el manguito 20 mmHg por encima de la PAS estimada y luego se
desinfl6 a ritmo de 2-3 mmHg/segundo, se uso la fase | de Korotkoff para la PAS
y la V (desaparicion) para la presion arterial diastdlica (PAD), se anotaron los

valores en el instrumento de recoleccion de datos.

Datos bioquimicos

El paciente permanecio 5 minutos sentado y luego se tomaron las muestras de sangre
las cuales se obtuvieron por puncidn venosa periférica. Una vez escogido el sitio

anatomico de puncién, se procedié a colocar la ligadura a 2 pulgadas por arriba de dicho
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sitio seleccionado para la venopuncion, la cual no permaneciéo mas de un 1 minuto; con
algodon y alcohol se realizé asepsia y antisepsia, luego se procedio a introducir la aguja

de una jeringa de 5cc descartable.

La sangre se aspir0 con suave traccion del émbolo, se retird la ligadura y se coloco un
algododn en el sitio de puncion al mismo tiempo se comprimid y se retiré simultaneamente
la aguja. Posteriormente se coloco la sangre en el tubo de extraccién al vacio sin aditivo
el cuél se encontré debidamente etiquetado. Al finalizar la recoleccidn de las muestras se
refrigerd y transporté mediante cadena de frio, de 2 a 5 grados °C, hasta el laboratorio
de referencia (Centro de Diagnéstico Clinico C.D.C. ubicado en la 13 avenida 3-00 zona
1, Chiquimula, Chiquimula) designado especialmente para este estudio. Luego del
procedimiento de extraccion, se clasifico y descarté el material médico quirdrgico
contaminado en bolsas rojas y guardianes portatiles, guardando las normas de
bioseguridad para su correcto desecho.

Luego se realizo la prueba de PCR-us con la muestra obtenida; la medicion se realiz6 en
el equipo | CHROMA por método de fluorescencia en Centro de Diagnédstico Clinico
C.D.C.; posteriormente los 130 resultados, se evaluaron y clasificaron para determinar el
riesgo cardiovascular (EAP). Con la siguiente interpretacion que recomienda la
Asociacién Americana de Cardiologia (AHA): < 1.0 mg/L riesgo bajo; 1.1 a 3.0 mg/L riesgo
moderado; 3.1 a 10.0 mg/L riesgo alto. Interpretando 0 = no hay riesgo; especificamente

para analisis estadistico.

c. Tercera Fase
Se entregaron personal y confidencialmente los resultados obtenidos a
cada uno de los pacientes, a los cuales se les explico y dio indicaciones en
base a sus resultados para que continle el debido seguimiento en la
consulta externa de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula

“Carlos Manuel Arana Osorio”.
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11.Plan de anélisis

Se proceso la informacién obtenida de la boleta de recoleccién de datos (Anexo 2) en
Excel la cual se utilizo para la realizacion de tablas, gréficas y estadisticas. Haciendo el
uso del software Epi-Info 7.1, en donde obtuvo para los objetivos 1, 2 y 3 graficas
bivariadas de poligonos en porcentaje; para el objetivo 4, 5 y general se usé tabla 2x2 en

donde se obtuvo los siguientes valores:

1. ODDS-Ratio

2. RR (Riesgo Relativo) de la utilidad diagnostica de la PCR-Us para
enfermedad arterial periférica.

3. Valor “p” de la relacion de la PCR-Us con el ITB mayor 1.40.

[{g L)

4. Valor “p” de la relacion de la PCR-Us con el ITB menor de 1.0
5. Valores predictivos, sensibilidad, especificidad, valor de Fisher y Chi-

cuadrado.

Con los valores obtenidos se correlacioné la informacién para responder a la hipotesis
planteada de los pacientes asintomaticos que asistieron a la consulta externa de medicina

interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”.
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12.Procedimientos para garantizar los aspectos éticos de la investigacion

Para respaldar los aspectos éticos de la investigacion se redacté una solicitud de
autorizacion al Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” para poder
realizar la presente investigacion con los pacientes que asistieron a la consulta externa

de medicina interna durante el 2017.

Posterior a la autorizacion se asistid a la consulta externa de medicina interna con el
vestuario e identificaciones que corresponden al atuendo médico de los estudiantes de
la carrera de sexto afio de Medicina.

Se solicité consentimiento informado a los pacientes que participaron voluntariamente en

el estudio, por medio de un documento escrito (Anexo 1).

Los investigadores se encargaron de asegurarles a cada paciente que no se identificaran
sus nombres en las presentaciones o publicaciones que derivaran del estudio y que los
datos relacionados a la privacidad de los participantes fueron manejados en forma

confidencial, asi mismo la entrega de los resultados también fue personal y confidencial.
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13.Cronograma

ACTIVIDAD
ANO 2017

Febrero

Marzo

| Abril

| Mayo

Junio

Julio

SEMANA

Planteamiento
del problema

Solicitud y
aprobacién
del problema

3/4|1]2]3

4

1

2

Aprobacion
del problema

Elaboracion
del protocolo
de
investigacion

Entrega de
protocolo

Solicitud de
aprobacion
del protocolo

Trabajo de
campo

Elaboracion
informe final

Elaboraci6n propia.
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14.Recursos

1.

Humanos
» 3 estudiantes investigadores
= 1 asesor de tesis

=  Comité de evaluacioén de tesis

Fisicos
» Utiles de oficina varios
= Servicio de internet

= 130 copias de boleta de datos

Mobiliario y equipo

= 3 computadoras portatiles

= |mpresora

» Tinta para impresora negra

» Tinta para impresora de color
» 1 bascula

» 3 esfigmomandmetros

= 3 estetoscopios

» Tallimetro

* Vehiculo para transporte

Material de laboratorio

= 130 jeringas de 5ml

= 130 agujas hipodérmicas

» Guardianes portatiles

» Bolsas de desechos médico-quirargicos (bolsa roja)
= 1 libra de algodon

» 3ligaduras elasticas

= 1 litro alcohol isopropilico al 70%

= Alcohol en gel
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» Hielera portatil

= 2 cajas de guantes de latex

» Tubos de ensayo sin anticoagulante (rojos)
= Gradillas

Financieros
= Monitor doppler portéatil
» 130 pruebas de PCR-us sérica
» 130 fotocopias de consentimiento informado
» 130 fotocopias de boleta de recoleccion de datos
* Impresiones
= Transporte
= Utiles varios de oficina
TOTAL
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Q 1,750.00
Q 19,500.00

Q  32.00

Q  64.00
Q  800.00
Q  400.00
Q__ 200.00
Q 22,746.00



VIIl. PRESENTACION DE RESULTADOS

GRAFICA 1. Distribucién segun el género de los pacientes asintomaticos de EAP
atendidos en la consulta externa de medicina interna del Hospital
Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el

periodo febrero a julio de 2017

GENERO
N=130
8% (10)
B Femenino
B Masculino

92%(120)

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos.

En esta gréfica se observa que de los 130 pacientes que participaron en el estudio, 92%

(120) de los pacientes son femeninas, siendo el resto 8% (10) correspondientes al sexo

masculino.

45



GRAFICA 2. Distribucién segln grupo etareo de los pacientes asintomaticos de

PORCENTAJE DE PACIENTES

25%

20%

15%

10%

5%

0%

EAP atendidos en la consulta externa de medicina interna del Hospital

Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el

periodo febrero a julio de 2017.

22%

20%

16% 16%

10%

35-39 40-44 45-49 50-54 55-59

Edad (Afos)

FUENTE: Boleta de recolecciéon de datos.

N=130

16%

60-65

De los 130 pacientes que participaron en el estudio se agrup6 en rangos de 5 afios a

partir de la edad minima y maxima que se incluyé en el estudio, siendo asi el 22% (28) al
rango de 35-39 afios, 16% (21) de 40-44 afos, 16% (21) de 45-49 afos, 20% (26) de 50-
54 afos, 10% (13) de 55-59 afios, 16% (21) de 60-65 afios. La mayor parte de la
poblacién en estudio se encontrd por debajo de los 50 afios de edad con un 54%(70).

46




GRAFICA 3. Distribucén de pacientes asintomaticos segun presencia de diabetes,
hipertension y el indice de masa corporal, atendidos en la consulta
externa del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana

Osorio” durante el periodo febrero a julio de 2017

60% 57% N=130

50%

wv
9 40%
k3 35%
0,
o 33% m Normal
[a 'Y
(]
© 30%
o ’ Sobrepeso
= 23%
3 M Obesidad |
= 0
S 20 15%
° B Obesidad Il

10%
5%

O

DM HTA IMC

Fuente: Boleta de recoleccion de datos.

De los 130 pacientes que participaron en el estudio, un 33%(42) eran diabéticos; un
35%(46) eran hipertensos; y en base a su IMC se distribuyeron con un 57%(74) IMC
normal, un 23%(30) se encontraba en sobrepeso, un 15%(20) obesidad clase 1 y un
5%(6) en obesidad clase 2, siendo un total de 43%(56) que se encontr6 con IMC por

encima de lo normal.
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GRAFICA 4. Distribucion de los pacientes asintomaticos diagnosticados por indice
YAO con EAP atendidos en la consulta externa de medicina interna
Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”
durante el periodo febrero a julio de 2017

IT8 >4% N=130
>0% 46% |
45% [ 3% !
40%
]
E 35%
< 30%
o
w
S 25%
<
E 20%
[¥¥)
(@)
€ 15%
o 0,
10% 9%
0,
>% 1% 1%
0% | | | |
1.0-1.4 0.7-0.99 0.5-0.7 Menor 0.5 Mayor 1.4

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos.

De los 130 pacientes estudiados, el 46% (60) presentaron un indice de YAO entre 1.0 —
1.4 que representa la poblacion sana, un 43%(56) con indice de YAO entre 0.7-0.99 que
significa EAP leve, un 9%(12) con indice de YAO entre 0.5 - 0.7 EAP moderada, con
1%(1) los indice de YAO menor de 0.5 y mayor de 1.4 que representan los pacientes con
EAP severa mas calcificacion arterial; al agrupar el total de casos patolégicos con EAP

represent6 un 54%(70).
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GRAFICA 5. Distribucién de riesgo de EAP segln los niveles de PCR-us de los
pacientes asintomaticos atendidos en la consulta externa de medicina
interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana
Osorio” durante el periodo febrero a julio de 2017

PCR-us N=130
0,

20% <1mg/L 66% | >1mg/L

45% ’ \
»n 40%
= 34%
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O
< 30%
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=z
w
O 15%
o
& 10%

5%

0%

PCR-us Bajo PCR-us Moderado PCR-us Alto

FUENTE: Boleta de recolecciéon de datos.

Se puede observar que de los 130 pacientes un 34%(44) presentaron una PCR-us bajo
(menor de 1mg/L), un 22% (29) presentd PCR-us moderado (1-3mg/L) y un 44%(57)
obtuvieron un valor de PCR-us alto (mayor de 3mg/L); demostrando que en su mayoria
se encontraban en rango patoldgico de riesgo para EAP mediante niveles de PCR-us >
1 mg/l con un 66% (86).
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TABLA 1. Tabla de analisis estadistico de los resultados obtenidos al relacionar los
niveles de PCR-us con el indice de YAO en pacientes asintomaticos
gue asisten a la consulta externa de medicina interna del Hospital
Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el

periodo febrero a julio de 2017

INDICE DE YAO

PCR-us POSITIVO NORMAL TOTAL
MAYOR DE 1 55 31 86
MENOR DE 1 15 29 44

TOTAL 70 60 130

95% INTERVALO DE CONFIANZA (1.5992 - 7.3571)

ESTIMADO BAJO ALTO
SENSIBILIDAD 78.57% 66.83% 87.13%
ESPECIFICIDAD 48.33% 35.40% 61.48%
VALOR 63.95% 52.82% 73.83%
PREDICTIVO
POSITIVO
VALOR 65.91% 50.00% 79.07%
PREDICTIVO
NEGATIVO
ODDS RATIO 3.4301 1.5992 7.3571
RIESGO 1.8759 1.2077 2.9140
RELATIVO
CHI CUADRADO 9.278 VALOR DE P: 0.0023

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos y resultados de PCR-us.
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Existe relacion significativa entre el indice de YAO y los niveles de PCR-us para identificar
EAP, se determin6 que de los 130 pacientes: 70 presentaron un indice de YAO positivo
de los cuales 55 presentaron PCR-us >1mg/L y 15 presentaron PCR-us <1mg/L, segun
estos valores representa una sensibilidad de 78.57%, entendiendo asi que se tiene la
probabilidad de clasificar correctamente a un paciente con EAP teniendo un 63.95% de
probabilidad de padecer la enfermedad al tener un resultado positivo segun el valor
predictivo positivo. Por otro lado 60 pacientes presentaron un indice de YAO normal de
los cuales 31 presentaron PCR-us >1mg/L y 29 presentaron PCR-us <1mg/L, segun
estos valores representd una especificidad de 48.33% entendiendo asi que tenemos baja
probabilidad de clasificar correctamente a un individuo sano, teniendo un 65.91% de
probabilidad de que un paciente con un resultado negativo de PCR-us este realmente

sano segun el valor predictivo negativo.

Basandose en los resultados anteriores de la relacion entre dos variables en estudio se
determind un Odds Ratio de 3.4301 (intervalo de confianza 1.5992 - 7.3571) el cual se
interpreta con un nivel moderado de padecer enfermedad arterial periférica.

Por lo consiguiente el riesgo relativo es de 1.8759; dentro de intervalos relativamente
cercanos lo que aduce a un riesgo potencial presente de hasta dos veces mayor de lo

normal de padecer EAP, con PCR-us mayor de 1mg/L.

Teniendo asi, un valor de Chi cuadrado con correccion de yates de 9.278 interpretando
que si es > 6.63 podemos rechazar la hipétesis nula con un nivel de significacion del 95%
con un valor p: 0.0023 de dos colas, siendo estadisticamente significativo.
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TABLA 2. Tabla de anélisis estadistico de los resultados obtenidos al relacionar
los niveles de PCR-us con el indice de YAO en pacientes asintomaticos
sin diabetes que asisten a la consulta externa de medicina interna del
Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”

durante el periodo febrero a julio de 2017

PACIENTES SIN INDICE DE YAO
DIABETES
PCR-us POSITIVO NORMAL TOTAL
MAYOR DE 1
24 31 55
MENOR DE 1
9 24 33
TOTAL
33 55 88
95% INTERVALO DE CONFIANZA (0.8120 - 5.2492)
ESTIMADO BAJO ALTO
SENSIBILIDAD 72.73% 54.21% 86.06%
ESPECIFICIDAD 43.64% 30.55% 57.61%
VALOR 43.64% 86.27% 99.71%
PREDICTIVO
POSITIVO
VALOR 72.73% 54.21% 86.06%
PREDICTIVO
NEGATIVO
ODDS RATIO 2.0645 0.8120 5.2492
RIESGO 1.6000 0.8496 3.0130
RELATIVO
CHI CUADRADO 1.7098 VALOR DE P: 0.1910

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos y resultados de PCR-us.
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Existe relacion no significativa entre el indice de YAO y los niveles de PCR-us para
identificar EAP en pacientes sin diabetes, se determiné que de los 130 pacientes 88 no
eran diabéticos distribuyéndose asi: 33 presentaron un indice YAO positivo de los cuales
24 presentaron PCR-us >1mg/L y 9 presentaron PCR-us <1mg/L, segun estos valores
representa una sensibilidad de 72.73%, entendiendo asi que tiene esta probabilidad de
clasificar correctamente a un paciente con EAP teniendo un 43.64% de probabilidad de
padecer la enfermedad al tener un resultado positivo segun el valor predictivo positivo,
por otro lado 55 pacientes presentaron un indice YAO normal de los cuales 31 present6
PCR-us >1mg/L y 24 presentaron PCR-us <1mg/L, segun estos valores representa una
especificidad de 43.64% entendiendo asi que se tiene la probabilidad de clasificar
correctamente a un individuo sano, teniendo un 72.73% de probabilidad de que un
paciente con un resultado negativo de PCR-us este realmente sano segun el valor

predictivo negativo.

Basandose en los resultados anteriores de la relacion entre dos variables en estudio se
determind un Odds Ratio 2.0645 (intervalo de confianza 0.8120-5.2492) el cual se

interpreta con un nivel medio de padecer EAP.

Por lo consiguiente el riesgo relativo es de 1.6000; dentro de intervalos relativamente
cercanos lo que aduce a un riesgo potencial presente de hasta dos veces mayor de lo
normal, es decir que los pacientes son candidatos a padecer EAP, similar al total del

grupo de estudio.

Teniendo asi un valor de Chi cuadrado con correccion de yates de 1.7098 con un valor
p: 0.1910 de dos colas, siendo estadisticamente no significativo; interpretando que si es
>3.84 se puede rechazar la hipétesis nula con un nivel de significacion del 95% (p< 0.05)

por lo que en los pacientes sin diabetes no se rechaza la hipétesis planteada.
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TABLA 3. Tabla de analisis estadistico de los resultados obtenidos al relacionar los
niveles de PCR-us con el indice de YAO en pacientes asintomaticos
con diabetes que asisten a la consulta externa de medicina interna del
Hospital Nacional “Carlos Manuel Arana Osorio” durante el periodo

febrero a julio de 2017

PACIENTES CON INDICE DE YAO
DIABETES
PCR-us POSITIVO NORMAL TOTAL
MAYOR DE 1
31 0 31
MENOR DE 1
6 5 11
TOTAL
37 5 42
95% INTERVALO DE CONFIANZA
ESTIMADO BAJO ALTO

SENSIBILIDAD 83.78% 67.32% 93.23%
ESPECIFICIDAD 100% 46.29% 98.13%
VALOR 100% 86.27% 99.71%
PREDICTIVO
POSITIVO
VALOR 45.45% 18.14% 75.44%
PREDICTIVO
NEGATIVO
ODDS RATIO INFINITA
RIESGO 1.8333 1.0690 3.1443
RELATIVO
CHI CUADRADO 11.9545 VALOR DE P: 0.0005

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos y resultados de PCR-us.
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Existe relacion significativa entre el indice de YAO y los niveles de PCR-us para identificar
EAP en pacientes diabéticos, se determiné que de los 130 pacientes 42 eran diabéticos
distribuyéndose asi: 37 presentaron un indice YAO positivo de los cuales 31 presentaron
PCR-us >1mg/L y 6 presentaron PCR-us <1mg/L, segun estos valores representan una
sensibilidad de 83.78%, entendiendo asi que se tiene la probabilidad de clasificar
correctamente a un paciente con EAP teniendo un 100% de probabilidad de padecer la
enfermedad al tener un resultado positivo segun el valor predictivo positivo, por otro lado
5 pacientes presentaron un indice de YAO normal con PCR-us <1mg/L y ninguno
presentd PCR-us >1mg/L, segun estos valores representan una especificidad de 100%
entendiendo asi que se tiene esta probabilidad de clasificar correctamente a un individuo
sano, teniendo un 45.45% de probabilidad de que un paciente con un resultado negativo
de PCR-us esté realmente sano segun el valor predictivo negativo.

Basandose en los resultados anteriores de la relacién entre dos variables en estudio se
determind un Odds Ratio Infinito el cual se interpreta con un nivel alto de padecer EAP,
la cual es totalmente diferente al grupo total en estudio, resaltando la relacion y utilidad

de PCR-us con los resultados de indice de YAO para EAP en pacientes diabéticos.

Por lo consiguiente el riesgo relativo es de 1.8333 (1.0690-3.1443); dentro de intervalos
relativamente cercanos lo que aduce a un riesgo potencial presente de hasta dos veces

mayor de lo normal de padecer EAP, con PCR-us mayor de 1mg/L.

Teniendo asi un valor de Chi cuadrado con correccién de yates de 11.9545, con un valor
p: 0.0005 de dos colas, siendo estadisticamente significativo, interpretando que si es >
6.63 se puede rechazar la hipotesis nula con un nivel de significacion del 95% (p<0.05);

se rechaza la hipétesis planteada en los pacientes con diabetes.
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IX.  ANALISIS DE RESULTADOS

Se realizé medicion de indice de YAO para detectar EAP en pacientes asintomaticos en
base al test de Edimburgo, asi mismo evaluando resultados de hematologia y uroandlisis
reciente no mayor a una semana, condicion fisica y antropométrica para detectar factores
de riesgo asociados y disminuir sesgos en la investigacion al momento de realizar PCR-
us para determinar la utilidad diagnostica para EAP, de los 130 pacientes asintomaticos
de la consulta externa de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula incluidos
en el estudio. La mayor parte de la poblacidén se encontré por debajo de los 50 afios de
edad con un 54%(70), el sexo femenino fue predominante con un 92%(120), la
importancia radica en que las personas que pertenecen a este género y edad consultan
mas a los servicios de salud, que son personas de mediana edad, que ya presentan una

patologia latente de manera asintomatica, no obstante, los de mayor edad.

Se determiné que, del grupo de pacientes sometidos a estudio, a los cuales se les realizo
medicion de indice de YAO, un 54% (70) presentd6 EAP, de los cuales 42%(56) se
encontraban en EAP leve, 9%(12) EAP moderado y un caso de EAP severo mas
calcificacion arterial. La importancia radica en que se diagnostico EAP a mas de la mitad
de poblacion y debido a que se selecciond pacientes asintomaticos, estas personas
ignoraban que padecian esta patologia, aportando nuevos conocimientos.

Se identificé con la medicion de PCR-us a los 130 pacientes asintomaticos, que 66%(86)
presentaron riesgo para EAP, con niveles mayores de 1 mg/L, de los cuales 22%(29) se
encontraban en riesgo moderado y 44%(57) riesgo alto; dicho riesgo mencionado se

incrementa con las comorbilidades de cada paciente.

Existe entre PCR-us e indice de YAO un Odds Ratio de 3.4301, el cual se interpreta con
un nivel de relacion moderada para padecer enfermedad arterial periférica, con un Chi
cuadrado de 9.278 interpretando que se puede rechazar la hipétesis nula con 99% de
significancia con un valor de p = 0.0023 de dos colas siendo esto estadisticamente
significativo; asi mismo se encontré un riesgo relativo de 1.8759 con una probabilidad
mayor de hasta dos veces de padecer EAP, basados en los resultados anteriores la
probabilidad de padecer EAP con un resultado positivo de PCR-us es de 78.57% de
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sensibilidad y una baja probabilidad de clasificar correctamente a un paciente sano con

48.33% segun la especificidad.

Al analizar los datos de acuerdo a cada antecedente de cada paciente se encontré como
hallazgo incidental agrupar a los pacientes en dos grandes grupos de estudio los cuales
fueron con diabetes 32% (42) y sin diabetes 68% (88) entonces se interpreto los hallazgos

asi:

La poblacion total de los pacientes sin diabetes que fueron 88 pacientes con
antecedentes de tabaquismo, HTA, hipertiroidismo y algin grado de obesidad, el indice
de YAO fue normal en la mayoria de pacientes 63% (55) obteniendo una especificidad
de 43.64% de clasificar correctamente a un paciente sano y 72.73% de probabilidad con
un resultado de PCR-us negativo como realmente sano y 72.73% de sensibilidad para
clasificarlo correctamente con EAP y 43.64% de probabilidad de padecer EAP al tener
resultado positivo, con un Odds ratio de 2.0645 (0.8120 — 5.2492) se puede decir que hay
un riesgo 2 veces mayor de desarrollar EAP, estos datos estadisticamente no son

significativos segun el valor de p.

Por otra parte, se encontré resultados impactantes con la poblacion diabética con un total
de 37% (42), a los cuales se les realizé medicion de indice de YAO, un 88% (37) present6
EAP, de los cuales 12% (5) se encontraban con indice YAO normal, se realizd la
medicion de PCR-us a los 42 pacientes diabéticos y asintomaticos de EAP, con una
especificidad de 100% de clasificar correctamente a un paciente sano y 45.45% de
probabilidad con un resultado de PCR-us negativo como realmente sano, teniendo una
alta utilidad en la poblacion diabética asintomatica para EAP y 83.78% de sensibilidad
para clasificarlo correctamente con EAP y 100% de probabilidad de padecer la
enfermedad de padecer EAP al tener resultado positivo, por lo que se rechaza la hipétesis
planteada y se confirma que hay gran utilidad diagnostica para EAP por medio de PCR-

us en pacientes con diabetes y aun estando asintomaticos.
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X. CONCLUSIONES

. Se rechaza la hipotesis planteada y se confirma que, en los 130 pacientes
asintomaticos incluidos en el estudio, si existe utilidad diagnéstica de la PCR-us y el
indice de YAO para identificar enfermedad arterial periférica (EAP), con una relacion
estadisticamente significativa, valor p=0.0023 y Chi cuadrado 9.28 con nivel de

significancia del 95%.

. De los 130 pacientes, los mas frecuentemente afectados fueron: sexo femenino con
92%, menores de 50 afios con 54%, diabéticos en el 33%, hipertensos 35%, y el 43%

con sobrepeso o algun grado de obesidad.

. En el grupo de estudio presentaron EAP por indice de YAO el 54%, de los cuales un

43% fueron EAP leve, 9% moderada con un caso severo y calcificacion arterial.

. De los 130 pacientes, el 66% tiene riesgo de EAP con niveles de PCR-us mayores de
1mg/L y hasta 2 veces la probabilidad de tener EAP aun estando asintomaticos segun

el test de Edimburgo.

. Existe relacién estadisticamente significativa entre el indice de YAO y los niveles de
PCR-us, con Odds ratio de 3.43; por lo que los pacientes asintométicos tienen riesgo

incrementado de padecer EAP al tener PCR-us mayor de 1mg/L.

. Existe relacion estadisticamente impactante entre el indice de YAO y los niveles de
PCR-us para identificar EAP asintomatica en pacientes diabéticos, con sensibilidad
de 83.78%, especificidad 100% y valor de p=0.0005; pero en pacientes sin diabetes
con una relacidon estadistica no significativa con sensibilidad 72.73%, especificidad
43.64% y valor de p=0.19.
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XI. RECOMENDACIONES

1. Socializar los resultados de este estudio con las autoridades del Hospital Nacional de
Chiquimula para que se tenga el conocimiento de la prevalencia de EAP en relacion
a la poblacion general de pacientes y la importancia de la realizacion de un indice de
YAO para el diagnéstico y la potencial utilidad clinica de realizacion de la PCR-us en
la poblacion diabética.

2. Realizar seguimiento de los casos detectados por médicos con especialidad en

medicina interna.

3. Sugerir a las autoridades competentes equipar al servicio de consulta externa con un
doppler manual con frecuencia de emision entre 5 y 10 MHz, para realizacion del
indice de YAO en todos los pacientes con factores de riesgo, en especial a los
diabéticos que consultan a la consulta externa de medicina interna del Hospital

Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”.
4. Implementar el uso de la PCR-us en la poblacion diabética que consulta el servicio de

medicina interna de la consulta externa del Hospital Nacional de Chiquimula ya que
la prevalencia de EAP es de 88% en la poblacion diabética.
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Xll.  PROPUESTA

Considerando los resultados que se obtuvieron en el estudio y las recomendaciones

mencionadas se propone:

a) Definicién
Referir a los pacientes que fueron diagnosticados con EAP durante el estudio, a la

consulta externa de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel

Arana Osorio” para seguimiento de caso y tratamiento oportuno.

Dar a conocer los resultados del estudio a las autoridades competentes del Hospital
Nacional “Carlos Manuel Arana Osorio” para que determine la importancia de los mismos

y tomar las medidas necesarias

Aportar en el equipamiento necesario para la realizaciéon del indice de YAO para
diagnosticar EAP a los pacientes con factores de riesgo en especial a los pacientes
diabéticos que consultan a la consulta externa de medicina interna del Hospital Nacional

de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio”.

b) Objetivos

e Socializar los resultados del estudio a los pacientes al momento de entrega de
resultados.

e Concientizar a los pacientes de la importancia de prevencion y diagnostico
temprano de EAP y sus beneficios de recibir tratamiento oportuno.

e Informar sobre los datos obtenidos en el estudio sobre utilidad diagnodstica de

PCR-us en pacientes asintomaticos de enfermedad arterial periférica,
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principalmente a los pacientes diabéticos, en el servicio de consulta externa de

medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula.

Abastecer con el equipo necesario para el diagnéstico de EAP.

Planteamiento de propuesta

Se realizara entrega de resultados obtenidos en el estudio a los pacientes y se
brindara una charla educativa sobre la importancia de prevencién de EAP y sus

beneficios de recibir tratamiento oportuno.

Se realizara referencia a los pacientes diagnosticados con EAP a la consulta
externa de medicina interna del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel

Arana Osorio” para brindar tratamiento y seguimiento segun el caso.

Se entregara informe final por escrito del estudio utilidad de PCR-us en EAP a
direccion y médicos de la consulta externa de medicina interna del Hospital
Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana Osorio” para dar a conocer los

resultados obtenidos en el mismo y tomar las consideraciones necesarias.

Se donara a direccion del Hospital Nacional de Chiquimula “Carlos Manuel Arana
Osorio” bajo inventario y acta, para el servicio de consulta externa un doppler
manual con frecuencia de emision entre 5y 10 MHz para la realizacién del indice
de YAO para diagnostico de EAP a los pacientes de la consulta externa de

medicina interna de dicha institucion.
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XIV. ANEXOS H '[
@ USA '
@ USAC 3

# TRICENTENARIA ANEXO 1. &

Universidad de San Carlos de Guatemala ) y AN A

Carta de Consentimiento Informado

No. De Boleta Chiquimula de 2017.

He sido invitado(a) a participar en trabajo de investigacion “UTILIDAD DE LA
PROTEINA C REACTIVA ULTRASENSIBLE EN ENFERMEDAD ARTERIAL
PERIFERICA”. Entiendo que se me realizaran preguntas para completar la boleta de
recoleccion de datos, asi mismo se revisara mi expediente clinico, se me realizara
una pequefia evaluacion general, toma de talla, peso e indice tobillo-brazo.
Posteriormente se me tomara muestra de sangre para realizar medicion de la Proteina
C Reactiva ultrasensible. He comprendido la informacion proporcionada, teniendo la
oportunidad de preguntar sobre ello y resulto mis preguntas satisfactoriamente.

Yo: de afios de edad,
identificandome con DPI No. , consiento voluntariamente*
participar en este trabajo de investigacion y entiendo que tengo el derecho de
retirarme en cualquier momento sin que se me afecte en ninguna manera.

**En caso que el paciente sea analfabeto se leera el consentimiento, siendo necesario
la firma de un testigo.

Nombre del testigo o0 acomparfante que autoriza:
No. DPI del testigo o0 acompafante:

Firma y huella de quien autoriza
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# USAC }\ T

9/ TRICENTENARIA

iversi TIAI DY
Universidad de San Carlos de Guatemala ™ Ul ‘U. ' |
U S A C

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

No. Boleta: Chiquimula, de 2017.

No. Expediente consulta externa: Numero de teléfono:

Nombre: Edad: Sexo:

CUESTIONARIO EDIMBURGO

Por faver, marcar con una "x” la respuesta que se considere como valida.

1. i Siente dolor o molestias en las piernas cuando camina?

ﬂ NO -
!

2. iEl dolor comienza, en ocasiones, cuanda esta sentado o de pie sin moverse?

El

si —]

atl
2]

3. j;El dolor aparece si camina deprisa o sube una pendiente?

NO -

My
e

4. ;El dolor desaparece en menas de 10 minutos cuando se detiene?
si NO
5. ;Mota el dolor en las pantorrillas, los muslos o los glateos?
si NO =

Marcar con una "x” el [ugar donde se sienta dolor

()
1)

H

- Dolor en pantorillas = CIV definida
— | Dolor sdlo en muslos o gliteos —» CIV atipica
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DATOS CLINICO-ANTROPOMETRICOS

Peso:

Presion Arterial

Talla:

/ mmHg

Medicién indice Tobillo-Brazo

PAS brazo derecho
+ Arteria humeral

PAS tobillo derecho
« Arteria tibial posterior

PAS: prasibn artenial sstélca.

IMC: Kg/m?
Antecedentes: | Diabetes Fumador
HTA Otros:
PAS brazo izquierdo

« Arteria humeral

PAS tobillo izquierdo
« Arteria tibial posterior

ITB derecho =

ITB izquierdo =

Resultado de la mayor de las presiones sistélicas del
tobille derecho |arteria tibial posterior o dorsal pedial

La mayor presidn arterial sistélica en el brazo |brazo

izquierdo o derecho)

Resultado de Lla mayor de las presiones sistdlicas del
tobillo izquierdo [arteria tibial pesterior o dorsal pedia)

La mayor presidn arterial sistélica en el brazo |brazo

1zquierdo o derecha]

-

§ ITB paciente = Resultado menor de los ITB anteriores | =
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DATOS BIOQUIMICOS

HEMATOLOGIA

Recuento globulos

blancos

Segmentados

Linfocitos

Monocitos

Eosinéfilos

Hemoglobina

Hematocrito

Recuento de Plaquetas

ORINA SIMPLE

Examen Macroscopico

Examen Quimico

Examen Microscopico

Color Glucosa Epitelio
Aspecto Proteinas Bacterias /campo
Densidad Cetonas Leucocitos /campo
Sedimento Urobilinbgeno Eritrocitos
Bilirrubinas Cristales
Nitritos Cilindros
Sangre Moco
Leucocitos Levaduras
PH
NIVELES DE PCR-US Y RIESGO CARDIOVASCULAR
PCR-us Riesgo Cardiovascular
Niveles Riesgo
<1.0 mg/L Bajo
1.1a3.0mg/L Moderado
3.1a10.0 mg/L Alto
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