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Introduccién. Los pacientes con sindrome
metabdlico tienen una alta morbimortalidad
cardiovascular, mayor que la esperada al aplicarles
las escalas aceptadas para la estratificacion de
riesgo. El indice tobillo-brazo (ITB) es un método
rapido, sencillo vy reproducible de deteccion de
enfermedad vascular periférica para mejorar la
estratificacion de estos pacientes. El objetivo de este
estudio fue evaluar la prevalencia de un ITB
disminuido en pacientes con sindrome metabélico
mayores de 50 afios, asi como estudiar los factores
de riesgo asociados a ello.

Pacientes y métodos. Se incluyeron 1.519
pacientes entre 50 y 85 afios, 935 con sindrome
metabolico (criterios Adult Treatment Panel 111
[ATP III]), en prevencion primaria y sin sintomas de
claudicacién intermitente que dieron su
consentimiento para la realizacion de un ITB en
consultas externas de medicina interna. Se evalué el
riesgo cardiovascular en todos los pacientes. Se
consider6é disminuido un ITB < 0,9.

Resultados. La prevalencia de un ITB disminuido en
sujetos con sindrome metabolico fue de 27,7%
(intervalo de confianza [IC] 95%: 24,8-30,5). Los
factores asociados con un ITB disminuido fueron la
edad, los niveles de creatinina sérica y la presencia
de proteinuria. En el analisis multivariante sélo la
edad (odds ratio [OR]: 1,07; IC 95%: 1,04-1,09) y
el consumo activo de tabaco (OR: 1,45; IC 95%:
1,10-1,92) continuaron siendo significativos.
Conclusion. La prevalencia de un ITB disminuido en
pacientes con sindrome metabélico, sin enfermedad
cardiovascular conocida, es elevada y esta relacionada
con la edad vy el consumo activo de tabaco.
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Prevalence of peripheral artery disease evaluated by
ankle brachial index in patients with metabolic
syndrome. MERITO I study

Introduction. Patients with Metabolic Syndrome
have high cardiovascular morbidity and mortality
rate above that expected when using accepted scales
for risk stratification. Ankle brachial index (ABI) is
an available, straightforward and reproducible
method for the detection of peripheral vascular
disease and for improving risk stratification in this
population. Our study aimed to evaluate the
prevalence of low ABI in patients with metabolic
syndrome older than 50 years and to study the risk
factors associated with its development.

Patients and methods. 1519 subjects between 50
and 85 years, 935 of them with metabolic syndrome
(Adult Treatment Panel III [ATP III] criteria), in
primary prevention, without symptoms of
intermittent claudication and who gave their consent
to have an ABI measurement in internal medicine
offices were included in the study. Cardiovascular
risk factors were evaluated in all participants. An
ABI < 0.9 was considered low.

Results. The prevalence of a low ABI in subjects
with metabolic syndrome was 27.7 (95% CI: 24.8-
30.5). Factors associated with low and a
pathological ABI were age, higher serum creatinine
levels and presence of proteinuria. After multivariate
adjustment, only age (OR: 1.07; 95% CI: 1.04-1.09)
and active tobacco use (OR: 1.45; 95% CI: 1.10-
1.92) continued to be significant.

Conclusion. Prevalence of a low ABI is elevated in
subjects with metabolic syndrome without known
cardiovascular disease and related with age and
active tobacco use.
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Introduccion

La presencia de enfermedad arterial periférica (EAP)
supone un riesgo muy elevado para el desarrollo de
enfermedad cardiovascular (ECV) y conlleva la aplica-
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ci6n de un tratamiento intensivo que prevenga la pro-
gresion de la enfermedad arteriosclerotica 7.

En la practica clinica, la presencia de EAP esta infra-
valorada por el limitado valor predictivo de las mani-
festaciones clinicas (aproximadamente, el 50% de los
casos son asintomaticos) y la escasa percepcion que el
médico clinico tiene de la misma®°. La medida del indi-
ce tobillo-brazo (ITB) es una técnica facilmente aplica-
ble en la atencion convencional de Medicina Interna,
con una alta sensibilidad y especificidad en la deteccion
de EAP, y con una estrecha correlacion con el pro-
noéstico vital del paciente '3, Su implementacién en la
préctica clinica permite una mejor estratificacion del ries-
go del enfermo con el consiguiente beneficio clinico deri-
vado de un mejor manejo del mismo.

La EAP presenta una alta prevalencia en pacientes con
riesgo vascular elevado ®°. En determinadas pobla-
ciones, como en los pacientes mayores de 75 arios,
su frecuencia es superior al 20% . En Espafia, segin
datos obtenidos en la primera fase del Estudio Epide-
miolégico sobre Isquemia Crénica de Miembros Infe-
riores (Estudio ESTIME) realizado sobre poblacién gene-
ral espariola de ambos sexos mayores de 55 afios, la
prevalencia encontrada ha sido de un 8,5%, el 10,2%
en varones y el 6,3% en mujeres (M. Cairols, comu-
nicacion personal). Cuando se consideran otras sub-
poblaciones de riesgo cardiovascular moderado-alto,
la prevalencia aumenta considerablemente, siendo con
frecuencia superior al 20%°'°. A este respecto, es de
destacar que los individuos diabéticos presentan un
incremento del riesgo relativo de 4 veces frente a los
no diabéticos **, habiéndose comunicado prevalencias
de EAP de un 29% en diabéticos mayores de 50 afios®.
Son escasos los trabajos que han estudiado la preva-
lencia de EAP en pacientes con sindrome metabdli-
co (SDM). Este sindrome se ha asociado a un alto ries-
go cardiovascular '**°, sin embargo, las distintas escalas
de estratificaciéon de riesgo suelen infravalorarlo en
estos pacientes cuando no presentan diabetes melli-
tus. Olijhoek et al*® encuentran una alta prevalencia
de un ITB bajo en pacientes con SDM y ECV, e inclu-
so en pacientes con SDM en prevenciéon primaria.
Existe al menos un estudio en nuestro pais en el que
en pacientes mayores de 60 afios con SDM, sin dia-
betes y sin ECV conocida presentan una prevalencia
de ITB patolégico del 7,3% *.

El objetivo del presente trabajo es estimar la prevalencia
de un ITB patolégico en pacientes asintomaéticos con
SDM de medio v alto riesgo cardiovascular, atendidos
en consultas externas de Medicina Interna e identifi-
car los factores asociados con ello.

Pacientes vy métodos

Los participantes en el estudio MERITO eran sujetos de ambos
sexos entre 50 y 85 afios, atendidos en las consultas externas
de los Servicios de Medicina Interna de la red sanitaria publi-
ca espariola. A cada investigador se le solicitd que determina-
ra el ITB a 20 sujetos atendidos consecutivamente en la con-
sulta, 10 diabéticos tipo 2 y 10 sujetos sin diabetes con un riesgo
de mortalidad cardiovascular = 3% en los proximos 10 afios
segun la ecuaciéon del proyecto SCORE #. Fueron excluidos

aquellos individuos con un diagnéstico previo de enfermedad
vascular en cualquier territorio, coronario, cerebral o arterial
periférico, o que se encontraran en estudio por sospecha del
mismo. Para el presente andlisis sélo se consideraron los pacien-
tes que cumpliendo los requisitos previos cumplian criterios de
SDM de acuerdo al Adult Treatment Panel III (ATP III) #.

A los participantes se les realizo una historia clinica y una explo-
racién fisica que inclufa la medicion del peso, talla, perimetro
de cintura y presion arterial (PA) en sedestacion. La medida de
la cintura se realizb con una cinta métrica, estando el sujeto
en bipedestacion, relajado, tras espiracion ligera y vistiendo Gni-
camente ropa interior. La medicion se realizo en la linea media
entre el reborde inferior de la parrilla costal y el superior de la
cresta iliaca. Se interpreté como obesidad abdominal un valor
> 102 cm en varones y > 88 cm en mujeres.

Se realiz6 una analitica sanguinea y de orina donde se deter-
mind la concentracion plasmaética de glucosa, creatinina, lipi-
dos vy lipoproteinas mediante métodos enzimaticos colori-
métricos. Se considerd hipertenso a todo paciente con una
cifra tensional = 140/90 mmHg o = 130/80 mmHg en los
pacientes diabéticos.

La presencia de albuminuria se evalu6 mediante uno de los
siguientes métodos: indice albimina/creatinina en una mues-
tra aislada de orina (36,5%), cuantificacion de la excreciéon uri-
naria de albimina (EUA) en una determinacion de orina de 24
horas (54,8%) o cuantificacion de la EUA en orina minutada
(8,6%). Se consideré microalbuminuria un cociente albimi-
na/creatinina entre 30 mg/g v 299 mg/g (ambos incluidos),
o una EUA en orina de 24 horas entre 30 mg/24 horas y 299
mg/24 horas (ambos incluidos) o una EUA en orina minutada
entre 20 y 199 pg/min (@ambos incluidos). Adicionalmente, se
consider6 proteinuria si superaban los limites sefialados pre-
viamente.

El diagnoéstico de diabetes se establecio si existia referencia en
la historia clinica o si el paciente se encontraba en tratamiento
con insulina o antidiabéticos orales.

Se calculé el riesgo absoluto de ECV en base a la tabla para paises
de bajo riesgo del programa SCORE (se consider? la tabla de coles-
terol total). Se definen cuatro niveles de riesgo cardiovascular: bajo
(valor de SCORE < 3), medio (valor de SCORE 3-4), alto (valor
de SCORE 5-10) y muy alto (valor de SCORE = 10).

Todos los sujetos contestaron al Cuestionario de Edimburgo de
arteriopatia periférica.

El ITB se determiné con un eco-doppler portétil bidireccio-
nal de 8 MHz y un esfigmomanémetro de mercurio calibra-
do. Se midi6 la PA sistolica (PAS) en la arteria tibial poste-
rior y pedia de ambos miembros inferiores y en la arteria
braquial de ambos miembros superiores. El valor del [TB para
cada uno de los miembros inferiores fue el resultado de divi-
dir la mayor PAS obtenida en cada miembro inferior, tibial
posterior o pedia, por la PAS mayor de cualquiera de los miem-
bros superiores. El valor del miembro con un menor ITB fue
el utilizado para cada paciente. Se consider6é bajo un ITB
< 0,9. Ante el significado incierto de un ITB > 1,4 se exclu-
yeron los sujetos que cumplian este criterio.

Todos los participantes dieron su consentimiento informado.
El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion
Clinica del Hospital Ramén y Cajal de Madrid.

Estudio estadistico

Las variables cuantitativas se presentan como media (desviacion
estandar) v las cualitativas como porcentaje. Las comparacio-
nes entre las variables cuantitativas se realizaron mediante la prue-
ba de la t de Student y las de las variables cualitativas mediante
la prueba de la Chi-cuadrado. Para evaluar los factores asocia-
dos con un ITB bajo (variable dependiente) se utiliz6 un modelo
de regresion logistica multiple, usando como variables indepen-
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TABLA 1
Caracteristicas basales de los pacientes con sindrome metabélico segin la presencia
o ausencia de diabetes

Todos Diabéticos No diabéticos P
n 935 671 264
Edad (afios) 65,7 (8,3) 65,4 (8,4) 66,6 (8) 0,09
Sexo (% varones) 64 47,3 59,2 0,0011
IMC (kg/m?) 31 (4,8) 31 (4,8) 30,8 (4,8) 0,35
Obesidad central (%) 79,6 79,3 80,2 0,085
Glucemia (mg/dl) 147 (51) 164 (51) 107 (18) < 0,0001
Colesterol total (mg/dl) 213 (52) 204 (50) 233 (53) < 0,0001
c-HDL (mg/dl) 48 (21) 48 (22) 53 (20) 0,03
c-LDL (mg/dl) 128 (43) 121 (41) 147 (42) < 0,0001
Triglicéridos (mg/dl) 150 (144) 190 (141) 206 (149) < 0,0001
Creatinina (mg/dl) 1,03 (0,4) 1,02 (0,4) 1,06 (0,4) 0,0076
PAS (mmHg) 151 (20) 149 (20) 156 (19) < 0,0001
PAD (mmHg) 84 (12) 83 (11) 87 (12) < 0,0001
Fumadores activos (%) 18,44 14,2 29,1 < 0,0001
Ex fumadores (%) 25,1 26,1 221 0,2
HTA (%) 92,2 93,8 88,1 0,003
Dislipemia (%) 71,6 68,4 79,7 0,0007
Microalbuminuria (%) 32,7 33,8 29,4 0,04
Proteinuria (%) 26,4 28,8 19,6 0,08

Las variables cuantitativas estan expresadas como media (desviaciéon estandar). c-HDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad; c-LDL.: colesterol ligado
a lipoproteinas de baja densidad; HTA: hipertensién arterial; IMC: indice de masa corporal; PAD: presion arterial diastolica; PAS: presion arterial sistélica.

dientes la edad, el sexo, el indice de masa corporal (IMC), el
tabaquismo, la presencia de hipertension arterial (HTA), la dia-
betes, el perimetro de cintura y las concentraciones de coleste-
rol ligado a lipoproteinas de baja densidad (c-LDL), colesterol
ligado a lipoproteinas de alta densidad (c-HDL) v triglicéridos,
las cuales fueron introducidas en el modelo por pasos sucesi-
vos hacia adelante. Los anélisis estadisticos se realizaron utili-
zando el programa SAS® 8.2.

Resultados

Participaron en el estudio 1.607 sujetos reclutados en
96 servicios de Medicina Interna de la red publica nacio-
nal. Dieciocho de ellos tuvieron un ITB > 1,4 y fue-
ron retirados del estudio.

Tras la verificacién de todos los criterios de inclusion,
fueron analizados 1.519 sujetos, de los que 935
(61,5%) cumplian criterios de SDM vy fueron los con-
siderados en el presente trabajo. Su edad media era
de 65,8 (8,4) afios, el 51% varones. Un 71,9% eran
diabéticos. El tiempo medio transcurrido desde el diag-
nostico de la diabetes fue de 9,6 (8,1) anios. Con res-
pecto a su riesgo absoluto, se pudo calcular en 916
sujetos correspondiendo a bajo riesgo 121 (13%), ries-
go medio 329 (36%), alto riesgo 329 (36%) y muy alto
riesgo 137 (15%). Todos los pacientes con un SCO-
RE < 3 fueron diabéticos. El nimero de componen-
tes del SDM que presentaban fue de tres en el 57,2%,
cuatro en el 33,9% y cinco en el 8,78%.

Las caracteristicas basales de los pacientes con SDM
segln la presencia o ausencia de diabetes se muestran
en la tabla 1. Los diabéticos eran con mas frecuencia
mujeres, no fumadores e hipertensos, y presentaban
un valor menor de colesterol total, c-LLDL, triglicéridos,
creatinina, asi como menores valores medios de PAS
y PA diastolica (PAD).

230

Un 14,4% de los participantes presentaba sintomas
de claudicacién intermitente evaluados por el Cues-
tionario de Edimburgo, no existiendo diferencias en esta
proporcién en funciéon del sexo, la presencia o no de
diabetes o el niimero de componentes del SDM.

En todos los pacientes con SDM incluidos el ITB medio
fue de 0,97 (intervalo de confianza [IC] 95%: 0,96-
0,98). Los valores medios del ITB no mostraron dife-
rencias significativas dependiendo de la presencia o
ausencia de diabetes (0,97 [0,15] frente a 0,95 [0,16];
p > 0,05) o del nimero de componentes del SDM
(0,96 [0,16] en los sujetos con tres criterios frente a
0,96 [0,15] en los de cuatro criterios frente a 0,97
[0,14] en los que cumplian cinco criterios), siendo, sin
embargo, significativamente mas bajo a medida que
se incrementaba la puntuacién del SCORE (tabla 2),
y en los pacientes sintomaticos con respecto a los asin-
tomaticos (0,84 [0,18] frente a 0,99 [0,14]; p < 0,001).
La prevalencia de un ITB < 0,9 fue del 27,7% (IC 95%:
24,8-30,5, p0,12), no encontrandose diferencias sig-
nificativas entre los sujetos con o sin diabetes melli-
tus, el 26,8% (IC 95%: 23,4-30,1) y el 29,9% (IC 95%:
24-35 4 respectivamente, p =0,34). Tampoco se en-
contraron diferencias en la prevalencia de ITB pato-
l6gico dependiendo del nimero de criterios de SDM
que presentaban (el 28,6% frente al 26,76% frente al
28,9% en los sujetos con tres, cuatro o cinco criterios,
respectivamente). Si existian diferencias dependiendo
de la presencia o no de sintomas de claudicacién inter-
mitente (el 62,9% frente al 21,9%, respectivamente
[p < 0,001)).

Las caracteristicas clinicas de los participantes con SDM
en funcion de si presentaban o no un ITB bajo pue-
den observarse en la tabla 3. Los sujetos con un ITB
bajo tenian una edad, una concentracién de creatini-
na sérica y una prevalencia de proteinuria significati-
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i TABLA 2
Indice tobillo-brazo en funcién del grupo
de riesgo estimado por la escala SCORE

I inferior | I superior

N | Media (DE)| ;¢ 95% | de IC 95%

SCORE bajo (< 3) 121 1,01(0,14) 0,98 1,03
SCORE medio (3-4) 329 0,98(0,16) 0,96 1,00
SCORE alto (5-9) 329 0,95(0,15) 0,93 0,96
SCORE muy alto (= 10) 137 0,94 (0,16) 0,91 0,96
Todos 916 0,97 (0,16) 0,96 0,98

Entre los valores de SCORE se encontraron diferencias significativas para los
valores del indice tobillo-brazo. (Prueba de Kruskal-Wallis; estadistico: 21.2359;
p-valor: < 0,0001.) DE: desviacion estandar; IC 95%: intervalo del confianza
del 95%.

vamente mayores, no existiendo diferencias en el res-
to de las variables analizadas.

Se realizd un andlisis multivariante para evaluar los fac-
tores que se asociaban con un ITB bajo. Las variables
incluidas en el modelo fueron: edad, sexo, IMC, taba-
quismo, HTA, diabetes, perimetro abdominal, c-LDL,
c-HDL vy triglicéridos. Los Unicos factores que conti-
nuaron asociandose con la presencia de un ITB pato-
l6gico fueron la edad (odds ratio [OR]: 1,07; IC 95%:
1,04-1,09, p < 0,0001) y el tabaquismo activo (OR:
1,45; IC 95%: 1,10-1,92, p = 0,008).

Discusion

En el presente estudio se demuestra que la prevalen-
cia de EAP estimada por un ITB disminuido es signi-
ficativamente elevada en pacientes con SDM. Uno de
cada cuatro sujetos incluidos presentaba esta alteracion,
alertando sobre el alto riesgo de estos pacientes habi-
tualmente atendidos en consultas externas de Medici-
na Interna. Estos datos no son contradictorios con los
obtenidos en el Gnico estudio que ha evaluado pre-
viamente esta asociacién y que se estima en un 7,3%%.
En este estudio los participantes incluidos eran suje-
tos asintomaticos sin diabetes, que acudian por cual-
quier motivo a su centro de salud y que tenian un per-
fil de riesgo mucho mas favorable.

La elevada prevalencia de un ITB patologico en
pacientes con SDM encontrada en nuestro estudio
no es sorprendente si se tiene en cuenta el elevado
riesgo vascular atribuido a este sindrome en distin-
tas publicaciones '**°y que subrayan el hecho de que
las actuales escalas recomendadas para la estratifi-
caciéon del riesgo, como la de Framingham o la del
SCORE, lo infravaloran en esta poblacion.

Es interesante el hallazgo de una prevalencia similar de
un [TB bajo, independientemente de la presencia o no
de diabetes. Este hecho puede ser explicado por la for-
ma de seleccionar a los pacientes. En este estudio se
requeria incluir sujetos de alto riesgo, bien por ser dia-
béticos o por tener una puntuaciéon de SCORE mayor
del 3%. Esto ha motivado que los participantes no diabé-
ticos tengan una mayor puntuaciéon de SCORE vy, por
tanto, un perfil de riesgo mucho mas desfavorable. Este
hecho, junto al tiempo medio de evolucién desde el diag-

TABLA 3
Comparacion de las caracteristicas basales
segun indice tobillo-brazo bajo o0 normal

Variables (medias) ITB bajo | ITB normal | p-valor
Edad (afios) 67,86 65,00 < 0,0001
IMC (kg/m?) 31,03 30,99 0,8176
Glucemia (mg/dl) 150,48 147,14 0,7757
Colesterol total (mg/dl) 214,31 211,89 0,6074
c-HDL (mg/dl) 46,65 48,42 0,0597
c-LDL (mg/dl) 131,57 130,70 0,6142
Triglicéridos (mg/dl) 197,24 187,38 0,1165
Creatinina (mg/dl) 1,11 1,00 0,0006
PAS (mmHg) 152,23 150,63 0,2855
PAD (mmHg) 83,40 84,15 0,5640
Hombres % 54,09 49,40 0,2018
Fumador activo % 22,13 16,94 0,0693
Ex fumador % 29,25 23,39 0,0668
HTA % 90,59 93 0,2188
Dislipemia % 71,49 71,88 0,9053
Diabéticos 69,65 72,41 0,4036
Sintomas claudicacion 32,55 7,41 < 0,0001
Microalbuminuria 29,95 33,74 0,3466
Proteinuria 37,04 22,34 0,0032

c-HDL.: colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad; c-LDL.: colesterol liga-
do a lipoproteinas de baja densidad; HTA: hipertension arterial; IMC: indice
de masa corporal; ITB: indice tobillo-brazo; PAD: presién arterial diastélica;
PAS: presion arterial sistolica.

noéstico de la diabetes (9,6 afios), indica que probable-
mente se hayan seleccionado diabéticos de no muy alto
riesgo o, lo que es més probable, no diabéticos de muy
alto riesgo. Por otro lado, no hay que olvidar el alto por-
centaje de pacientes con SDM que sin cumplir criterios
de diabetes mellitus lo cumplirian si se realizara una sobre-
carga oral de glucosa. Datos recientes realizados en Uni-
dades de Hipertension en Esparia han puesto en evidencia
coHmo soélo un 30,7% de los hipertensos no presentan
una alteracién del metabolismo hidrocarbonado tras rea-
lizar una sobrecarga oral de glucosa?. Este dato es impor-
tante si consideramos que el 88% de nuestros pacien-
tes incluidos, no diabéticos, eran hipertensos. Sea cual
sea la razon es interesante resaltar que muy probable-
mente en la practica clinica habitual estamos infravalo-
rando el riesgo de los pacientes no diabéticos cuando los
comparamos con el de los diabéticos y que, tal y como
defienden algunos autores®, no siempre deberian ser con-
siderados como equivalentes de cardiopatia isquémica.
Los hallazgos de nuestro estudio muestran cémo la
probabilidad de tener un ITB disminuido aumenta al
incrementarse la puntuacién de riesgo del paciente,
independientemente de que sean o no diabéticos. Los
hallazgos del andlisis multivariante muestran, al igual
que otros estudios, que la edad y el tabaquismo acti-
vo son los dos predictores de riesgo de EAP mas
importantes. En este sentido recordar que en el estu-
dio ARIC * los mejores predictores fueron el taba-
quismo, la hipertrigliceridemia v la existencia previa
de enfermedad coronaria, aspecto este tltimo que en
nuestro estudio era un criterio de exclusion. El hallaz-
go de una mayor prevalencia de ITB patologico, de
hasta cuatro veces, en los pacientes que contestaron
afirmativamente al Cuestionario de Edimburgo era
esperable. Este tipo de evaluacién, sin embargo, no
suele realizarse rutinariamente en la valoracion de los
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pacientes con riesgo vascular y su sensibilidad es muy
inferior a la del ITB#.

Los hallazgos del presente estudio refuerzan la idea
de que los pacientes con SDM son sujetos de alto ries-
go, en los que si no se busca la existencia de enfer-
medad vascular subclinica puede haber una infraesti-
macién importante de su riesgo. Este hecho tiene una
gran importancia si consideramos que la presencia de
un [TB patolégico ubica al sujeto en una situacion de
prevencién secundaria con unos objetivos terapéuti-
cos mas ambiciosos. Es por ello que consideramos
necesaria la realizaciéon de pruebas incruentas y no cos-
tosas, como el ITB, en pacientes con SDM que tengan
al menos un riesgo moderado, independientemente
de que sean o no diabéticos.
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