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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

DM 2 . Diabetes Mellitus tipo 2

EAP . Enfermedad Arterial Periférica
ECV . Enfermedad cerebrovascular
HTA . Hipertension Arterial

IAM . Infarto Agudo de Miocardio
ITB . Indice tobillo — brazo

IMC - Indice de Masa Corporal

OMS : Organizacion Mundial de la Salud
P. ABD . Perimetro Abdominal

SM : Sindrome metabolico

PAS . Presion Arterial Sistolica

PAD . Presion Arterial Diast6lica



RESUMEN

La EAP es una de las complicaciones frecuentes de la enfermedad ateroesclerotica.
Algunos factores de riesgo asociados incluyen la edad, el tabaquismo y el sindrome
metabolico. Objetivo Evaluar la asociacion entre sindrome metabdlico y
enfermedad arterial periférica asintomatica (EAP) a través del indice tobillo-brazo
(ITB) en pacientes con Diabetes mellitus tipo 2 (DM2) atendidos en el centro de
salud No. 3 del primer nivel de atencién en Loja. Metodologia. Estudio transversal
analitico que incluyo pacientes con DM2 que se atendieron en el centro de salud
No. 3 de la ciudad de Loja, Ecuador. La muestra fue conformada por 45
participantes por grupo (con SM y sin SM) pareados por edad y sexo. EI SM se
definid segdn los resultados de la historia clinica electronica basados en los criterios
del Adult Treatmet Panel II1. EI ITB se realizé con Doppler vascular 8 mHz. El
célculo se obtuvo de la division de la mayor PAS de las arterias tibial posterior o
pedia de las piernas entre la mayor PAS humeral de los brazos. Para evaluar la
asociacion entre EAP y sindrome metabdlico, se calculd la razén de prevalencia
ajustada del tiempo de diabetes, mediante un modelo linear generalizado por
regresion de Poisson con varianza robusta. Resultados: La EAP fue 1.6 veces mas
frecuente en sujetos con SM que aquellos que no lo tenian. La incidencia
incremento 1.8 veces cuando se ajustod con la edad, sexo y ERC. Conclusion: El
sindrome metabdlico representa un factor de riesgo en la presentacion de EAP, pero

se requieren estudios prospectivos que confirmen esta relacion

Palabras clave: Enfermedad Arterial Periférica, Sindrome Metabdlico, Riesgo

cardiovascular, indice tobillo brazo, Diabetes mellitus



ABSTRACT

PAD is a condition in which there is blockage in the arteries that supply blood to
the extremities of the body. Some associated risk factors include age, smoking,
metabolic syndrome. Objective To evaluate the association between metabolic
syndrome and asymptomatic peripheral arterial disease (APAD) through the Ankle-
Brachial Index (ITB) in patients with type 2 Diabetes mellitus (DM2) treated at
health center No. 3 of the first level of care in shop. Methodology Analytical cross-
sectional study that will include patients with DM2 who attend health center No. 3
in the city of Loja, Ecuador. The sample was calculated to consist of 45 participants
per group (with MS and without MS) paired by age and sex. MS will be defined
according to the results of the electronic medical record based on the criteria of the
Adult Treatment Panel 111. The ABI will be performed with 8 mHz vascular
Doppler. The calculation will be obtained by dividing the largest SBP of the
posterior tibial arteries or leg arteries by the largest humeral SBP of the arms. To
assess the association between PAD and metabolic syndrome, the adjusted
prevalence ratio for time of diabetes will be calculated using a generalized linear
model by Poisson regression with robust variance. Results: PAD occurred 1.6 times
more frequently in subjects with MS. Conclusion: The metabolic syndrome
represents a risk factor in the presentation of PAD, but prospective studies are

required to confirm this relationship.

Keywords: Peripheral Arterial Disease, Metabolic Syndrome, Cardiovascular risk,

Ankle Brachial Index, Diabetes mellitus



I.  INTRODUCCION

Uno de cada 8 personas adultas en el mundo presenta enfermedad arterial
periférica (EAP) (1) y la Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) aumenta al doble su
incidencia (2), junto con la enfermedad arterial coronaria (EAC) y enfermedad
cerebrovascular. La EAP es la principal causa de amputacién mayor en pacientes
con pie diabético. Y es subdiagnosticada por no manifestar la claudicacién
intermitente debido a la neuropatia (3) Su tamizaje es prioritario frente a la alta
carga de enfermedad que representa (4)

El sindrome metabdlico (SM) es un conjunto de factores de riesgo que
aumentan la probabilidad de desarrollar enfermedades cardiovasculares y diabetes
mellitus (5). La prevalencia nacional de SM en Ecuador es del 31.2%. Siendo mas
frecuente el colesterol HDL bajo y obesidad abdominal en mujeres; y la
hipertension en los varones (6). Sus componentes representan una resistencia a la
insulina que contribuye al estrés oxidativo, seguido de aterosclerosis y desencadena

enfermedades arteriales centrales y periféricas (7).

Es conocido que el control metabdlico de la glucosa, presion arterial y lipidos
estd asociado a disminucion de complicaciones macrovasculares en pacientes con
diabetes mellitus. Dado que el sindrome metabdlico comparte estos mismos
criterios, su ausencia podria influir en un menor desarrollo de EAP (8). Sin
embargo, algunas publicaciones presentan resultados no concluyentes respecto a la

influencia que representa el SM para multiples desenlaces en sujetos con DM.

Frente a esta discrepancia y dado que en poblacion ecuatoriana existe una
situacion precaria de estilos de vida saludable pero un sistema de salud que permite

un control a toda la poblacion a nivel primario, Es que estudiaremos la relacion



entre el sindrome metabolico y la enfermedad arterial periférica en sujetos con

diabetes mellitus de un centro de atencion primaria de Ecuador.



OBJETIVOS
1.1 General
Evaluar la asociacion entre SM y EAP en pacientes con DM tipo 2 atendidos

en el centro de salud No. 3 del primer nivel de atencion en Loja.

11.2 Especificos

e Describir las caracteristicas clinico-epidemioldgicas entre los grupos con y
sin SM.

e Determinar la proporcion de EAP segln presencia SM, sus componentes y
las caracteristicas clinicas.

e Evaluar la influencia de edad, sexo y compromiso renal en la asociacion de

SM con EAP.



PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION
I11.1 Planteamiento del problema

¢Cual es el grado de asociacion que existe entre el SM y EAP
asintomatica en personas con DM tipo 2?

111.2 Justificacion

La enfermedad arterial periférica (EAP) es una afeccion en la que se
estrechan o bloquean las arterias que suministran sangre a las piernas y los pies,
lo que puede provocar dolor, entumecimiento y otros sintomas. La mayoria de
los pacientes con EAP son asintomaticos, lo que hace que esta afeccion sea en
gran medida ignorada en la practica clinica (9).

El sindrome metabolico (SM) es un conjunto de factores de riesgo que
aumentan el riesgo de enfermedades cardiovasculares y diabetes, como la
obesidad, la hipertension arterial, la dislipidemia y la resistencia a la insulina
(10).

El sub-diagnéstico e infra-tratamiento de la enfermedad arterial
periférica en personas con diabetes mellitus y sindrome metabdlico hacen que el
riesgo de mortalidad por enfermedad cerebrovascular se eleve (11). La EAP
conduce amputaciones y disminuye la calidad de vida (12).

La combinacion de EAP y DM representan fenotipos clinicos de alto
riesgo también para otras patologias como enfermedad coronaria que es una
enfermedad altamente discapacitante (13).

Discrepancias en el perfil epidemioldgico y factores de riesgo del
sindrome metabolico en relacion con la enfermedad arterial periférica en

pacientes con diabetes mellitus son importantes para estudiar.



La asociacion entre el sindrome metabdlico y la enfermedad arterial
periférica asintomatica en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 es un tema de
interés en la investigacion médica. La EAP es una afeccion comun en pacientes
con DM2 y puede ser asintomatica en muchos casos, lo que hace que su
deteccidn y tratamiento sean un desafio en la practica clinica. EI SM es un factor
de riesgo importante para la EAP en pacientes con DM2 y puede ser un objetivo
terapéutico importante para prevenir o retrasar la progresion de la EAP en esta

poblacion.



MARCO TEORICO
IV.1 Concepto y definicion EAP

La EAP es una afeccion en la que las arterias que suministran sangre a las
piernas y los brazos se estrechan o bloquean debido a una acumulacion de
depdsitos de grasa 0 a otras causas, lo que puede provocar dolor, entumecimiento

y otros sintomas (14).

IV.2 Etiopatogenia

La disminucion del aporte sanguineo en la enfermedad arterial periférica
(EAP) se produce debido a la acumulacion de depdsitos de grasa (placa
ateromatosa) en la pared de las arterias, lo que provoca un estrechamiento
(estenosis) u oclusion de las arterias, produciendo una disminucién o blogueo

del flujo sanguineo (15).

La obstruccion arterial en la EAP se produce principalmente por la
aterosclerosis, que es la acumulacién anormal de particulas lipoproteicas y tejido
fibroso entre la capa intima y muscular de la pared arterial, en la que las arterias
que suministran sangre a las extremidades se estrechan o blogquean debido a la
acumulacion de depositos de grasa y otros materiales en las paredes arteriales
que abastecen de sangre a brazos y piernas, lo que provoca una disminucion del
flujo sanguineo a las extremidades (16). La inflamacion por aumento de la PCR
se asocia a la isquemia promovida por la apoptosis junto a la LDL. La disfuncion
endotelial es un factor importante y se considera una manifestacion temprana de
la arterioesclerosis, se ha relacionado con la endotelina y se ha asociado con la

isquemia cronica en los pacientes con EAP (17,18).



Factores de riesgo relacionados

e La DM tipo 2 aumenta el riesgo de EAP en 3-4 veces, la diabetes puede
dafar los vasos sanguineos y los nervios y se encuentra presente en el 12-
20% de las personas con EAP. La EAP es una de las principales
manifestaciones clinicas de la macroangiopatia diabética, que es una
complicacion de la diabetes que afecta a los vasos sanguineos grandes.
Ademas, los pacientes diabéticos con EAP tienen un riesgo de amputacion
mayor que los no diabéticos con EAP, que puede ser hasta 15 veces mayor.
Se ha estimado que por cada 1% de incremento en la hemoglobina
glicosilada, el riesgo de EAP aumenta un 26% (19).

e Entre otros factores encontramos la edad, tabaquismo, sexo masculino en

poblacién joven, hipertension y dislipidemia (20).

IV.3 Prevalencia

Las enfermedades cardiovasculares representan la primera causa de
muerte a nivel mundial (21). Estudios como ESTIME 8,5%; ARTPER 7,6%;
ROTTERDAM 19,1%; PERART/ARTPER 25% muestran una prevalencia
variable en relacién con la regién y sexo incrementando en afroamericanos (22).

Incluso puede ser subestimada debido a que muchas veces es silente (23).

IVV.4 Diagndstico
La evaluacion se inicia por o un detallado examen fisico para

complementar con pruebas no invasivas como es el ITB (24).



Habitualmente la EAP es asintomatica, y aumenta progresivamente con la
edad (25). Pero esto no significa que no tenga la enfermedad, para lo cual el

diagnostico se lo realiza por medio de instrumentos como el ITB (26).

IV.5 Diagnéstico Clinico
Las manifestaciones clinicas se manifiestan desde el dolor de uno o més
grupos musculares de las extremidades inferiores relacionados con la actividad

(claudicacion intermitente) hasta la gangrena de estos (27,28).

Tabla 1

Evaluacién clinica de Fontaine y Rutherford

FONTAINE RUTHERFORD
FASE SINTOMAS GRADO CATEGORIA SINTOMAS
| Asintomatico 0 0 Asintomatico
| 1 Claudicacion leve
Claudicacién intermitente
I lla Claudicacion
no incapacitante | 2
moderada

Claudicacion intermitente
Ib | 3 Claudicacion grave
incapacitante

Dolor isquémico en Dolor isquémico en
1l | 4
reposo reposo
Il 5 Perdida tisular menor
v Ulceracién o gangrena
Il 6 Perdida tisular mayor




IV.5.1 Diagnéstico Instrumental
Las guias estadounidenses y europeas consideran el estudio de ITB,
como una herramienta Gtil para diagnosticar aterosclerosis subclinica (29).
Con una sensibilidad del 95% y una especificidad del 100% para la
deteccidn de estenosis mayor al 50% (30).
El calculo se realiza mediante la toma de la presion arterial en las 4
extremidades, obteniéndose de la division de la PAS de los tobillos
izquierdo o derecho (tibial posterior y pedia) y la mayor PAS del brazo

izquierdo o derecho (31,32).



V. METODOLOGIA

V.1 Disefio del estudio

Se realiz6 un estudio transversal analitico realizado en el consultorio de
Medicina Familiar del centro de salud No. 3 de Loja, Ecuador. La recoleccién
de datos duro de agosto 2021 a agosto 2022.
V.2 Poblacion de estudio

La poblacion del estudio fueron sujetos con diabetes tipo 2 con edad
mayor o igual de 20 afios. Excluimos a sujetos con enfermedad cardiovascular
previa como enfermedad coronaria e ictus cerebral. Asimismo, como
antecedente de EAP o revascularizacion o angioplastia previa de MMII o
medicacion para EAP. Excluimos también a sujetos con hipotiroidismo no
controlado, trastornos psiquiatricos graves, gestantes, sujetos con enfermedad
terminal oncoldgica o sujetos con discapacidad fisica, visual, intelectual o
auditiva. Sujetos con lesiones en miembros inferiores que dificulten la toma del
ITB: heridas, edema severo, neuropatia dolorosa. Pacientes con ITB >1.3 sin
posibilidad de confirmar por otro medio la isquemia.
V.3 Muestra de estudio

El tamafio muestral se calcul6 con el paquete estadistico Open EPI. El
calculo se realizo considerando una prevalencia de EAP en sujetos con SM del
50.5% (33), y una prevalencia de EAP en sujetos sin SM del 20% (34). Ademas
de una razon de expuestos/no expuestos de 1, una confianza del 95 % y una
potencia del 80%. Obteniendo una muestra de 45 pacientes por cada grupo.

El muestreo fue de tipo no probabilistico secuencial.
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V.4 Criterios de seleccion
V.4.1 Criterios de inclusion
e Participantes que al momento del estudio tuvieran SM y DM tipo 2
e Paciente con examenes de sangre en los ultimos 6 meses que

incluyeran los criterios requeridos para SM y DM2.

V.4.2 Criterios de exclusion

Hipotiroidismo no controlado.

e Enfermedad terminal o descompensada

e Trastornos psiquiatricos graves

e Pacientes institucionalizados

e Mujeres en estado de gestacion

e Personas con discapacidad

e Pacientes con ITB mayor a 1.3mmHg
V.5 Variables

Sindrome metabdlico. Utilizamos la definicion del ATPIII, que evaluaba
la presencia de tres de cinco criterios. Como todos los sujetos presentaban
diabetes, solo se buscaron 2 de los otros 4: a. HDL colesterol (Positivo si era
menor a 40 mg/dL en hombres o menor a 50mg/dL en mujeres o tratamiento
farmacologico con estatinas). b. Triglicéridos (Positivo si era mayor a 150
mg/dL o tratamiento farmacoldgico con fibratos) ¢) Obesidad central (Si
perimetro abdominal es mayor a 102cm en hombres y mayor o igual a 88cm en
mujeres sin tener en cuenta de origen étnico). D) Tension arterial (Positivo si

era mayor a 130/85mmHg o tratamiento antihipertensivo) (35,36).

11



Enfermedad arterial periférica. Se definio EAP mediante el uso del indice
tobillo Brazo. EI ITB tiene una sensibilidad >90% y especificidad >98% (37).
El célculo del ITB se obtuvo de la division de la PAS de los tobillos izquierdo
o derecho (tibial posterior y pedia) y la mayor PAS del brazo izquierdo o
derecho. EI ITB maés bajo de los cuatro definio el diagnostico (4).

Se definid el grupo etario (<60; >60 anos), sexo (masculino, femenino),
instruccion (iletrado, primaria, secundaria, superior); estado civil (soltero,
unido que incluye casado o conviviente, separado que incluye divorciado y
viudo); tiempo de diabetes (<10; ;>10 afios); ejercicio (no realiza actividad
fisica, alguna actividad fisica);uso de tabaco actual ( no, si); indice de masa
corporal (normopeso, sobrepeso, obesidad); enfermedad renal cronica (definida
si la tasa de filtracion glomerular calculada es menor a 60 ml/min mediante la
formula CKD/EPI); riesgo cardiovascular segin OMS — HEARTS adaptado al
Ecuador (bajo, moderado, alto o muy alto).

V.6 Procedimiento de estudio

La seleccion de los sujetos se realiz6 considerando a quienes llegaban a la
consulta externa y previa solicitud del consentimiento informado, se realiz6 una
revision del historial clinico con los datos obtenidos en el sistema electrénico

para la clasificacion pareada por edad y sexo asi segin tenga o0 no SM

La entrevista estuvo a cargo de un personal de salud con una duracion de
30 minutos. Se llen6 un formulario con datos del historial clinico electronico del
sistema PRASS — MSP Ecuador. Dentro de la estrategia HEARTS — MEDICO

DE BARRIO para seguimiento de pacientes con DMy HTA

12



Se realizd un examen fisico para obtener peso, talla, perimetro abdominal
y la medicion del ITB. El peso y talla fue medido con balanza marca SECA en
kilogramos y centimetros respectivamente. El perimetro abdominal fue medido
con cinta métrica mediante en el punto medio entre el reborde costal y las espinas

iliacas.

El calculo del riesgo cardiovascular se hizo mediante la aplicacion web

CARDIO CALC — HERTS en las Américas — Ecuador.

El ITB se realizé con un Doppler unidireccional portatil de sonda 8 MHz
Marca Edan Sonotrax y un tensidbmetro aneroide Riester. Fue ejecutado por un
Unico evaluador con capacitacion y experiencia en la medicion mediante técnica

estandar.

V.7 Plan de anélisis
Se realizo el analisis en programa estadistico Stata 16. (College STation,

Texas, EE. UU.).

Para evaluar las variables categdricas y ver la asociacion del SM y EAP se
utilizé la prueba Chi cuadrado de Pearson. Para la comparacion de variables
cuantitativas segun grupos se utilizé la T de Student. Sin embargo, si la variable
cuantitativa no tiene distribucion normal se analizé con U-Mann Whitney, segln

se requiera.

Para establecer la medida asociacion de razén de prevalencias (RP) cruda
y ajustada entre el sindrome metabolico y la enfermedad arterial periférica se
construyé un Modelo Lineal Generalizado con familia Poisson y funcion de

enlace Log con varianza robusta. El ajuste se realizé con edad, sexo, tabaco,

13



nivel educativo, ejercicio, afios de DM. Todos los calculos se realizan empleando

los intervalos de confianza al 95%.

V.8 Consideraciones éticas

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de Investigacion de la
UPCH con registro N 207016 y por la jefatura del CSN°3 Loja. La investigadora
declara no tener conflictos de interés que hayan afectado la realizacién del

presente trabajo.

Se solicitd el consentimiento informado a los participantes, desde el
tamizaje. Se respetaron los principios de Autonomia, justicia y no maleficencia.
Se mantuvo el anonimato de los sujetos mediante codificacion de la data. Solo
la investigadora principal tenia acceso a la identificacion. Se mantuvieron todas
las medidas de confidencialidad referentes a la proteccion de datos y sigilo de la
informacion de la salud, segun las leyes del Ecuador. La realizacion del 1TB

implica minimos riesgos puesto que es un procedimiento no invasivo.
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VI.

RESULTADOS

V1.1 Seleccién de sujetos

Se tamizaron un total de 495 sujetos con diabetes del programa de salud

cardiovascular. Se excluyeron a 328 por no tener complementarios 0 no

encontrarse actualizados, 64 por no aceptar el estudio. Se seleccionaron

finalmente 45 sujetos con SM. Los controles iniciales fueron 103. Se excluyeron

13 por presentar ITB> 1,3. Finalmente se escogieron los 45 en forma no

aleatoria.

V1.2 Andlisis bivariado SM

Tabla 2

Caracteristicas clinico-epidemioldgicas entre los grupos con y sin SM

Total No SM SM Valor p
N=90 N=45 N=45
Demogréficos
Masculino; n(%) 50 (55.6) 25 (55.6) 25 (55.6) 0.9992
Edad (afios); media (DE) 61.6 +10.9 61.6+11.2 61.5+10.9 0.960 ©
Edad > 60 afios; n(%) 50 (55.6) 24 (53.3) 26 (57.8) 0.6712
Estado civil
Soltero; n(%) 9 (10.0) 5(11.1) 4 (8.9) 0.723°
Casado/Conviviente; n(%) 19 (21.1) 8 (17.8) 11 (24.4)
Divor/Separado/viudo; n(%) 62 (68.9) 32 (71.1) 30 (66.7)
Instruccion
lletrado; n(%) 6 (6.7) 5(11.1) 1(2.2) 0.249°
Primaria; n(%) 38 (42.2) 18 (40.0) 20 (44.4)
Secundaria/bachillerato; n(%) 23 (25.6) 9 (20.0) 14 (31.1)
Superior; n(%) 23 (25.6) 13 (28.9) 10 (22.2)
Clinicos
indice masa corporal (kg/m2); mediana 29.0[26.8a 27.7[258a 30.6[29.1a <0001 ¢
[RIC] 31.6] 28.9] 35.7] '
IMC > 30; n(%) 37 (41.1) 8 (17.8) 29 (64.4) <0.0012
Sedentarismo; n(%) 24 (26.7) 12 (26.7) 12 (26.7) 0.9992
Tabaco actual; n(%) 10 (11.1) 3(6.7) 7 (15.6) 0.180°
Tiempo de diabetes (afios) 8[5a12] 8[4a13] 8[6all] 0.831¢
Tiempo de diabetes > 10; n(%) 37 (41.1) 19 (42.2) 18 (40.0) 0.8302
Enfermedad renal crénica* ; n(%) 17 (18.9) 10 (22.2) 7 (15.6) 0.4192
Riesgo cardiovascular OMS
10 — 20%; n(%) 82 (88.4) 44 (97.8) 38 (84.4) 0.058 P
20 — 30%; n(%) 8 (11.6) 1(2.2) 7 (15.6)
Sindrome metabdlico
Glicemia (mg/dl); mediana [RIC] %ﬁ][lﬂ a %ii][llo a ;5&][118 a 0.443 ¢
Glicemia > 130; n(%) 53 (58.9) 22 (48.9) 31 (68.9) 0.999 @
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LDL colesterol (mg/dl); mediana [RIC] 117[92a145] 113[94a149] 120[87a142] 0.890¢

LDL colesterol > 100; n(%) 62 (68.9) 31 (68.9) 31 (68.9) 0.999 @
HDL colesterol (mg/dl); mediana [RIC] 45 [40 a 54] 52 [45 a 58] 41 [36 a 46] d<0'001
HDL colesterol < 40 varén o < 50 mujer; <0.001

% colestero varén o mujer; o4 (34.4) 5 (11.1) 26 (57.8) )
Triglicéridos (mg/dl); mediana [RIC] %33][124 a 12;][111 a gig][ﬁe a d<0'001

o <0.001

Triglicéridos > 150; n(%) 44 (48.9) 8 (17.8) 36 (80.0) a
Uso de estatinas; n(%) 35 (38.9) 5(11.1) 30 (66.7) :0'001
Uso de fibratos; n(%) 4 (4.4) 1(2.2) 3(6.7) 0.616°
PAS (mm Hg); mediana [RIC] 12‘2)][113 a 132][110 & 130[120141] 0.037¢
PAS > 140; n(%) 17 (18.9) 2(4.4) 15 (33.3) 0.001°
PAD (mm Hg); mediana [RIC] 78 [70 a 83] 77 [70a 80] 79 [70a87] 0.116 ¢
PAD > 90; n(%) 10 (11.1) 0(0.0) 10 (22.2) 0.001°
Criterio positivo PA del SM; n(%) 39 (43.3) 12 (26.7) 27 (60.0) 0.0012
Criteri itivo triglicéridos del SM;

o riterio positivo triglicéridos de 44 (48.9) 8 (17.8) 36 (80.0) <0001 2
Criteri itivo HDL colesterol del SM;

o riterio positivo colesterol de 39 (43.3) 8 (17.8) 31 (68.9) <0001 2

n(%)Crlterlo positivo obesidad abdominal; 42 (46.7) 8 (17.8) 34 (75.6) <0.001 2

DE: Desviacion estandar. RIC: rango intercuartilico desde percentil 25 a percentil 75. SM: Sindrome
metabolico. PA: Presion arterial. IMC: Indice de masa corporal. PAS: Presion arterial sistélica.
PAD: Presion arterial diastélica. "Enfermedad renal crénica: Tasa de filtracion glomerular menor a
60 ml/min

2 Chi cuadrado. ® F Exact de Fisher ¢ T de student. ¢ U de Matt Whitney

El 55,6% de ambos grupos estuvo representado por el sexo masculino. Sin
embargo, la proporcion de pacientes diabéticos con y sin sindrome metabolico
es igual en mujeres y varones. La edad promedio del grupo con y sin SM fue de
61.6 afios £ 10.9, siendo prevalente en los grupos con SM que sin SM (57,8% vs

53,3%).

En base al estado civil, los pacientes diabéticos solteros son frecuentes en
grupos sin SM (11,1%), al igual que en divorciados, separados y viudos (71,1%).
A diferencia de los pacientes casados y convivientes cuya prevalencia se
encuentra en grupos con SM (24,4%). Con relacion al nivel de instruccion, se
observa que la mayoria de los pacientes diabéticos completaron sus estudios
hasta la primaria (42,2%) cuya proporcion es similar para ambos grupos (SM

44,4% vs sin SM 40,0%).
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En relacion con el tiempo de la diabetes las estadisticas fueron similares
en ambos grupos con una media de 8 afios y con una frecuencia del 41.1% para
una diabetes mayor a 10 afios (0.830). Asi como el sedentarismo (p=0.999) y el
consumo de tabaco (p =0,180). Observamos una mediana de IMC mayor en el
grupo con SM (30.6 vs 27.7), que equivale a una mayor frecuencia de obesidad
(64% vs 17.8%: p<0.001). Presion sistolica > (33.3% vs 4,4 p=0,001) Presion
diastdlica 22,2 vs 0,0 p=0,001). Como también a tener un mayor alto riesgo

cardiovascular (15.6% vs 2.2%; p=0,058).

V1.3 Andlisis bivariado EAP
Tabla 3

Caracteristicas clinico-epidemioldgicas entre los grupos cony sin EAP

EAP No EAP Valor p
N=22 N=68

Sexo
Femenino 15 (37.5) 25 (62.5) 0.010%
Masculino 7 (14.0) 43 (86.0)

Edad (afios)
<60 8 (20.0) 32 (80.0) 0.380%
>60 14 (28.0) 36 (72.0)

Estado civil
Soltero 1(11.2) 8 (88.9) 0.4992
Casado/Conviviente 6 (31.6) 13 (68.4)
Divor/Separado/viudo 15 (24.2) 47 (75.8)

Instruccion
lletrado 1(16.7) 5(83.3) 0.7372
Primaria 11 (28.9) 27 (71.1)
Secundaria/bachillerato 6 (26.1) 17 (73.9)
Superior 4(17.4) 19 (82.6)

Indice de masa corporal
Normopeso 2 (20.0) 8 (80.0) 0.3362
Sobrepeso 8 (18.6) 35 (81.4)
Obesidad 12 (32.4) 25 (67.6)

Sedentarismo
No 18 (27.3) 48 (72.7) 0.3012
Si 4 (16.7) 20 (75.6)

Tabaco actual
No 19 (23.8) 61 (76.3) 0.702°
Si 3(30.0) 7 (70.0)

Tiempo diabetes (afios)
<10 11 (20.8) 42 (79.3) 0.330°
>10 11 (29.7) 26 (70.3)

Enfermedad renal cronica
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<60 15 (20.6) 58 (79.5) 0.1142

> 60 7 (41.2) 10 (58.8)

Riesgo cardiovascular OMS
10 - 20% 19 (23.2) 63 (76.8) 0.368%
20 —30% 3(37.5) 5 (62.5)

Criterio de presién arterial
No 10 (19.6) 41 (38.5) 0.222%
Si 12 830.8) 27 (69.2)

Criterio de triglicéridos
No 8 (17.4) 38 (82.6) 0.111@
Si 14 (31.8) 30 (68.2)

Criterio de HDL colesterol
No 11 (21.6) 40 (78.4) 0.4682
Si 11 (28.2) 28 (71.8)

Criterio de obesidad abdominal
No 6 (12.5) 42 (87.5) 0.0052
Si 16 (38.1) 26 (61.9)

Se presentd mayor proporcion de mujeres que varones con EAP (37.5% vs
14.0%; p =0.001). No hubo diferencias estadisticas en la proporcion de EAP
segun el grupo etario, indice de masa corporal, sedentarismo, consumo de tabaco
actual, tiempo de diabetes y enfermedad renal crénica. El Gnico componente del

SM asociado a EAP fue la obesidad abdominal (38.1% vs 12%, p= 0,005).

V1.4 Andlisis bivariado entre SM y EAPS

Tabla 4

Prevalencia de EAP segiin SM en sujetos con diabetes mellitus.

SM n/N Prevalencia (1C95%) | Valor p
No 6/45 13.3 (5.1 — 26.8) 0.0142
Si 16/45 35.6 (21.9-51.2)

& Chi cuadrado

Un 35.6% de sujetos con SM presentaron EAP, en cambio s6lo 13.3% de

aquellos sin SM, lo presentaron (p=0.014).

La EAP se presentd 1.6 veces mas frecuente en sujetos con SM comparado

con aquellos sin SM.
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V.5 Andalisis Multivariado

Tabla 5

Razones de prevalencia cruda y ajustadas de Enfermedad arterial periférica segin sindrome metabolico en sujetos con diabetes mellitus.

Andlisis crudo

Modelo ajustado
A

Modelo ajustado
B

Modelo ajustado
C

RP (1C95%) Valor p RP (1C95%) Valor p | RP (1C95%) Valor p | RP (1C95%) Valor p

Sindrome metabdlico
ATPIII

No 1.00 1.00 1.00 1.00

Si 2.66 (1.14 - 6.22) | 0.023 2.60 (1.16 —5.79) | 0.019 2.59 (1.17 -5.78) | 0.019 2.82 (1.31-6.06) | 0.008
Sexo

Femenino 1.00 1.00 1.00 1.00

Masculino 0.37 (0.16 - 0.83) | 0.016 0.36 (0.17-0.78) | 0.010 0.37 (0.17-0.79) | 0.011 0.40 (0.18 -0.86) | 0.019
Edad (afos)

Menor 60 1.00 1.00 1.00 1.00

60 a mas 1.40 (0.65 —3.01) | 0.390 1.45(0.70 - 3.00) | 0.314 1.35(0.62 — 2.96) | 0.440 1.15(0.48 —2.76) | 0.741
Tiempo de diabetes (afios)

Menor a 10 1.00 1.00

10 a méas 1.43 (0.69 — 2.96) | 0.332 1.20 (0.57 — 2.51) | 0.625
Enfermedad renal crénica

TFG 60 ml/min a méas 1.00 1.00 0.214

TFG menor a 60 ml/min | 2.00 (0.97 — 4.15) | 0.062 1.74 (0.72 — 4.18)

Evaluacion del modelo

Modelo ajustado

Modelo ajustado

Modelo ajustado

Wald

A B C
Pseudo R2 0.0988 0.1004 0.1087
Valor p de prueba de <0.001 <0.001 <0.001
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Colinealidad

VIF menores a
2.5
SM 1.57
Sexo 1.71
G etario 1.77

VIF menores a
25
SM 1.58
Sexo 1.72
G etario 2.41
Tiempo DM 1.87

VIF menores a
2.5
SM 1.57
Sexo 1.77
G etario 2.43
ERC 1.48

Modelo A: Ajustado a edad y sexo. Modelo B: Ajustado a edad, sexo y tiempo de diabetes. Modelo C: Ajustado a edad, sexo y enfermedad renal crénica.

RP: Razon de prevalencia. 1C95%: intervalo de confianza al 95%. SM: Sindrome metabolico. ATPIIIl: Adult Treatment panel Ill. TFG: Tasa de filtracion
glomerular. VIF: Factor de inflacion de varianza. DM: Diabetes mellitus

Al ajustar la EAP por edad, sexo y tiempo de diabetes siendo significativo. (RP 2.59; IC 95% 1.01 -6.64; p=0.046). Se mostré un

incremento en 1.8 veces mayor (RP 2.82; IC 95% 1.08 — 7.31; p=0.033).
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VII.

DISCUSION

El control glicémico en la diabetes es insuficiente para dirimir las
complicaciones, el uso del concepto SM que engloba mas comorbilidades
ayudaria a resaltar al paciente con mayor riesgo de complicacion, nuestro trabajo
encontrd que la EAP es 1.6 veces mas frecuente en sujetos con SM que aquellos
que no lo tenian. La incidencia incrementa 1.8 veces cuando se ajusta con la
edad, sexo y ERC.
VI1.1Estudios de SM con EAP en DM2

Un reporte chino encontrd que la EAP identificada en el 6,5% se asocid

con un control glucémico, perfil lipidico y funcion renal significativamente peor.
Resultados que sugieren que el control glucémico y nivel de lipidos son
importantes para prevenir EAP (38). En una comparacion de las diferentes
definiciones de sindrome metabdlico con EAP se encontrd que la EAP se asocid
con las cinco definiciones de SM en hombres, pero no en mujeres. Solo la
hiperglucemia y el IMC se asociaron significativamente con la EAP en las
mujeres (39). Lo que difiere del estudio realizado en PerG en el 2022 en el que
encontrd que el 66% de los pacientes con SM eran mujeres y presentaban una
media de 60 afios en asociacion a EAP (5). Encontrandose en estos estudios

variaciones en relacion con la region y sexo.

En un estudio de 858 individuos se comparo la prevalencia de un ITB bajo,
en los participantes con tres, cuatro o cinco criterios diagnésticos de SM, donde
la asociacion entre EM y un ITB bajo perdi6 significacion estadistica después de
excluir la diabetes (40). Lo que difiere del estudio PREDIMED donde la EAP se

asocio con la edad, la presion arterial sistolica e indicadores de obesidad,

21



mientras que la calcificacion arterial fue asociada con obesidad y diabetes (41).
Estudio que tiene relacion con el que busco la resistencia a la insulina como
caracteristica clave del sindrome metabdlico y su asociacion con la enfermedad
arterial periférica y encontr0 que la resistencia a la insulina esta
significativamente asociada con el sindrome metabdlico, pero no con la

enfermedad arterial periférica comprobada por ecografia (42).

Las diferencias en los estudios en los que se ha encontrado una asociacion
entre el sindrome metabdlico y el ITB bajo en pacientes con diabetes mellitus
versus los que se ha encontrado que el sindrome metabolico no es un factor de
riesgo significativo para el ITB bajo después de excluir la diabetes representan

controversia.

Estas diferencias significativas en la distribucion de los factores de riesgo
y comorbilidades entre los pacientes con EAP, seglin presentasen 0 no SM
asociado y que la presencia de SM aumenta el riesgo de enfermedad
cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 representan factores de

riesgo para continuar investigando

En general, el ITB bajo es un indicador de la enfermedad arterial
periférica y se ha encontrado una asociacion entre un ITB bajo y un mayor riesgo
de EAP. El ITB es una herramienta Util para el diagnéstico y la evaluacion
prondstica de la EAP, y puede ayudar a identificar a los pacientes que requieren
intervenciones terapéuticas para prevenir complicaciones cardiovasculares se
necesitan mas estudios para comprender mejor la relacion entre el 1TB bajo, el

sindrome metabolico y la diabetes mellitus.
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Aunque algunos estudios han encontrado una asociacion entre el SM y la
EAP, otros estudios han encontrado diferencias significativas en la distribucion
de los factores de riesgo y comorbilidades entre los pacientes con EAP, segun
presentasen 0 no SM asociado. Se necesitan mas estudios para comprender mejor
la relacién entre el SM y la EAP y cdmo prevenir y tratar estas condiciones en

pacientes con diabetes mellitus y otros factores de riesgo.

V1.2 Explicacion de los resultados

Si bien el SM surgié en el afio 80 como un constructo epidemiolégico para
determinar qué personas tienen riesgo de enfermedad cardiovascular; aln existen
discrepancias de que SM en pacientes con diabetes les incremente cierto riesgo,
ya que el impacto de la DM opaca la presencia de otros factores. Muchas escalas
de riesgo cardiovascular categorizan directamente al sujeto con diabetes mellitus
como alto riesgo. Sin embargo, tener mas componentes metabdlicos alterados ha
demostrado en este trabajo que se asocia a mayor EAP que equivaldria a no
calificar a todos por igual y proporcionar un tratamiento diferenciado. La
presencia de niveles elevados de triglicéridos, niveles bajos de colesterol HDL
que son resultados de una insulinoresistencia induce una aterosclerosis mas
agresiva por lo que provocaria la calcificacion arterial en los miembros inferiores
por lo que debemos prestar mas atencion en el conjunto de factores de riesgo del
SM puesto que aumentan la probabilidad de desarrollar enfermedades

cardiovasculares.

VI1.3 Importancia en salud publica
La diabetes implica un alto riesgo cardiovascular, y tener sindrome

metabolico lo aumenta mas. Por lo tanto, considerando por la frecuente
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asociacion entre estas patologias es importante intensificar la utilizacion de la
técnica del ITB en estos pacientes para detectar casos no diagnosticados de
vasculopatia en extremidades inferiores y actuar tempranamente, pues el
diagnostico precoz del SM representa una alternativa preventiva y para dar
tratamiento diferenciado.

La prevalencia del sindrome metabolico ha aumentado en los Gltimos afios
en todo el mundo, lo que representa un problema de salud publica, ya que
aumenta directamente el riesgo de enfermedades cardiovasculares y diabetes
mellitus tipo 2.

VI11.4 Limitaciones y fortalezas

Una limitacién de la investigacion es que no todos los participantes tenian
datos completos y fueron excluidos del estudio, a pesar de ser potenciales
candidatos. Muchos pacientes no podian ir al centro de salud a pesar de ser
potenciales candidatos, ya que el miedo al COVID-19 los hizo rechazar el
estudio. No se utiliz6 la hemoglobina Alc (HbAlc) para una mejor clasificacion
del control glucémico. Asimismo, excluimos a pacientes que resultaron con
calcificacidn por no contar con un segundo método confirmatorio de EAP.

Como fortaleza se puede considerar a una poblacién tratada con el uso de
estatinas, antihipertensivos o hipoglucemiantes que podrian haber contribuido a
mejorar los valores metabdlicos. La medicion del indice tobillo-brazo (ITB) fue
realizada por 1 solo médico considerando la medicién en las 4 arterias. Se realizé

un emparejamiento por edad y sexo.
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V1.5 Potenciales fuentes de investigacion

Existe controversia en la literatura sobre si el sindrome metabdlico
realmente es un factor agregado entre las personas con diabetes. Es importante
disefiar estudios cohorte, en grandes poblaciones para comprender mejor la
relacion entre el sindrome metabdlico y la diabetes mellitus en la poblacion
ecuatoriana. Garantizando que se recopilen datos completos y se minimice la

exclusion de participantes potenciales.
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VIII.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
VII11.1 Conclusiones
En sujetos con DM2, la EAP se presentd entre 1.6 a 1.8 veces mas
frecuente en sujetos con SM ajustado a la edad, sexo, tiempo de diabetes y ERC.
Por tanto, el sindrome metabdlico representa un factor de riesgo en la
presentacion de EAP.
VI11.2 Recomendaciones
Considerando que el sindrome metabolico se asocia con un mayor riesgo
de enfermedad coronaria y accidente cerebrovascular, es fundamental
comprender su relacion con la enfermedad arterial periférica. Esta conexion
también se relaciona con un aumento significativo en el riesgo de
complicaciones renales, lo que destaca la importancia de investigar como esta
condicion afecta la salud renal. Por otro lado, la relacion entre el sindrome
metabdlico y la diabetes tipo 2 recién diagnosticada, junto con su impacto en la
salud cardiovascular, subraya la necesidad de profundizar en esta asociacion.
e Recomendar nuevos estudios a personas recién diagnosticadas con diabetes
tipo 2 y sindrome metabdlico para detectar la enfermedad arterial periférica
y explorar su asociacidn es crucial. Estas investigaciones especificas pueden
proporcionar informacion vital para mejorar el manejo clinico y las
estrategias de prevencion en pacientes con estas condiciones. La deteccion
temprana de la enfermedad arterial periférica en individuos con sindrome
metabolico y diabetes podria facilitar intervenciones preventivas mas
efectivas y un tratamiento mas personalizado, reduciendo asi el riesgo de

complicaciones cardiovasculares y renales asociadas.
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La asociacion entre el sindrome metabolico (SM) y la enfermedad arterial
periférica (EAP) ha sido respaldada por numerosas investigaciones. Sin
embargo, factores como el sexo y variables poblacionales, como la
ubicaciéon geogréfica entre oriente y occidente, pueden influir en esta
relacion. Es importante destacar que la ausencia de diabetes mellitus no
debe disminuir la vigilancia del riesgo de EAP, ya que la presencia de SM,
independientemente de la duracion de la diabetes mellitus, deberia alertar al
personal de salud sobre la posibilidad de esta complicacion cardiovascular.
Se recomienda la realizacion de estudios de intervencion para abordar el SM
y prevenir su progresion hacia la EAP u otras enfermedades

cardiovasculares.

Considerar cambios en el estilo de vida como la reduccion de peso, el
abandono del tabaquismo y la practica de ejercicio fisico regular como
prevencion primaria en la poblacién con sindrome metabdlico, y para
aquellas personas cuyos factores de riesgo no son reducidos adecuadamente
prescribir el tratamiento farmacoldgico para controlar los factores de riesgo
como la hipertensidn, la resistencia insulinica y el colesterol alto.

Realizar el seguimiento domiciliario posterior a un barrido documentado
efectivo es una estrategia para utilizar como parte del tratamiento integral
para mejorar la calidad de vida en pacientes con sindrome metabolico y
prevencion de enfermedad arterial periférica.

Utilizar la Hemoglobina Glicada (HbAlc) mejoraria la evaluacion en el
monitoreo intensivo de la glucosa en el manejo integral del sindrome

metabolico. Pues proporcionaria una evaluacion a largo plazo y estable del
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control glucémico, lo que podria ayudar en la deteccion temprana de

alteraciones y en la evaluacion de la efectividad del tratamiento.
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ANEXOS

Anexo 1. Consentimiento informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO

ASOCIACION ENTRE SINDROME METABOLICO Y
ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA ASINTOMATICA
Titulo del estudio: EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2
ATENDIDOS EN EL CENTRO DE SALUD No. 3 DEL PRIMER

NIVEL DE ATENCION EN LOJA, ECUADOR, 2021

Investigadora: Md. Ines Judith Guerron Eras, Esp.

Institucion : UNIVERSIDAD PERUANA CAYETANO HEREDIA

PROPOSITO DEL ESTUDIO:

Lo estamos invitando a participar en un estudio para ver la utilidad del indice tobillo
brazo y diagndstico de Enfermedad Arterial Periférica y el sindrome metabdlico.
Este es un estudio desarrollado por investigadores de la Universidad Peruana
Cayetano - Grado De Maestro En Diabetes Y Obesidad Con Mencion En Manejo

Nutricional

La enfermedad arterial periférica es una enfermedad causada por la obstruccién de
la luz en las arterias de los miembros inferiores que puede o no cursar con dolor y

conlleva graves complicaciones que pueden ser evitadas.

El sindrome metabolico es un grupo de factores de riesgo que posee una persona en

un mismo tiempo y conlleva a complicaciones.

PROCEDIMIENTOS:

Sr/a, si decide participar en este estudio se realizara lo siguiente:



1. Se revisara su historial médico en el sistema electronico del MSP, si la
historia clinica esta completa se tomaran los datos de este para llenar la ficha
de recoleccion de datos y se revisara los exdmenes complementarios para la
clasificacion del sindrome metabdlico, de tener todos lo necesario se
procedera a realizar el indice tobillo brazo de la siguiente manera:

e Se le pedira que se retire la ropa y coloque una bata estéril para realizar
el indice tobillo brazo el cual consiste en colocar un brazalete en los
brazos y tobillos; buscaremos el pulso de sus arterias en brazos, piernas
y pie, posterior a lo cual colocaremos un gel para poder escuchar el
sonido que emita el Doppler vascular. Se insuflard el manguito
previamente colocado en sus extremidades y sentird una molestia similar
a cuando se le toma la presion en los brazos; con el Doppler vascular
buscaremos un sonido el cual nos proporcionara un dato para la medicion
de su indice tobillo brazo este procedimiento no implica riesgo, pero de
no soportar la molestia lo detendremos. Este procedimiento es importante
considerando los antecedentes del paciente ya que pronostica la mala

circulacion en sus piernas.

RIESGOS:
La toma del indice tobillo brazo no le ocasiona molestia alguna, en el caso de no
soportar la insuflacion del manguito colocado en brazos y piernas procederemos a

suspender la realizacion de dicho procedimiento.



BENEFICIOS:

Se beneficiard de una evaluacion clinica completa y conocer el pronostico de la
circulacion en sus extremidades, con lo que obtendra un diagndstico temprano de
esta enfermedad, de este modo una reduccion de riesgo de mortalidad al otorgar
tratamiento oportuno segun las guias de practica clinica. Se le informara de manera
personal, inmediata y confidencial los resultados que se obtengan de los examenes

realizados. En el momento de la consulta

COSTOS Y COMPENSACION
Los costos de todos del indice tobillo brazo seran cubiertos por la investigadora y
no ocasionaran gasto alguno. No debera pagar nada por participar en el estudio.

Igualmente, no recibira ningun incentivo econémico.

CONFIDENCIALIDAD:

Nosotros guardaremos su informacion con cd6digos y no con nombres. Solo los
investigadores tendran acceso a las bases de datos. Si los resultados de este
seguimiento son publicados, no se mostrara ninguna informacion que permita la

identificacion de las personas que participaron en este estudio.

USO FUTURO DE INFORMACION

Los datos obtenidos no seran utilizados por segunda ocasion.

DERECHOS DEL PARTICIPANTE:
Si decide participar en el estudio, puede retirarse de éste en cualquier momento. Si
tiene alguna duda adicional, por favor pregunte al personal del estudio o llame a la

Dra. Inés Judith Guerron Eras, al teléfono



Si tiene preguntas sobre los aspectos éticos del estudio, o cree que ha sido tratado
injustamente puede contactar a la Dra. Frine Samalvides Cuba, presidenta del
Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia al teléfono 01-3190000 anexo 201355 o al correo electronico:

duict.cieh@oficinas-upch.pe

Una copia de este consentimiento informado le sera entregada.

DECLARACION Y/O CONSENTIMIENTO
Acepto voluntariamente participar en este estudio, comprende las actividades en las
que participaré si decido ingresar al estudio, también entiendo que puedo decidir no

participar y que puedo retirarme del estudio en cualquier momento.

Nombres y Apellidos Fecha y Hora

Participante

Nombres y Apellidos Fechay Hora
Testigo (si el participante es analfabeto)

Nombres y Apellidos Investigador Fechay Hora


mailto:duict.cieh@oficinas-upch.pe

Anexo 2. Ficha de recoleccién de datos
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