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Introduccidon

La aterosclerosis es una enfermedad inflamatoria cré-
nica de origen multifactorial que comienza en la in-
fancia y habitualmente progresa silenciosamente du-
rante las primeras cuatro o cinco décadas de vida®.
La sintomatologia asociada generalmente se eviden-
cia cuando su progresion limita crénicamente el flujo
sanguineo hacia un tejido o cuando lo hace en forma
aguda como resultado de un accidente de placa.

Basicamente, el proceso aterosclerédtico se sus-
tenta en dos procesos intimamente relacionados: la
distorsion del equilibrio ingreso/egreso de lipidos en
la pared arterial, con su progresiva acumulacion, y
el establecimiento de inflamacién parietal crénica.
Otros factores esencialmente hemodinamicos, co-
mo los niveles de presién arterial (PA) elevada, con-
tribuyen a determinar modificaciones (adaptacio-
nes) intrinsecas en la constitucion parietal arterial
(por ejemplo, hiperplasia/hipertrofia).

Los procesos de acumulacién de material, infla-
macion y remodelado determinan aumento del espe-
sor de la pared arterial, que se distribuye de manera
heterogénea en los diferentes territorios (con particu-
lar modificacién del espesor intima-media carotideo
[CIMT]). Ademas, también con presentacién hetero-
génea, en algunos sitios especificos los referidos pro-
cesos conducen a la conformacion de placas de atero-
ma. Estos cambios pueden determinar obstruccion de
la luz arterial y/o aumento de la rigidez parietal. Una
obstruccién determina caida de la PA sistélica (PAS)
en lechos distales a la misma, mientras que el aumen-
to de rigidez arterial asocia sobreamplificacion de la
PAS en las arterias méas alejadas del corazén. Relacio-
nar el nivel de PAS del tobillo y del brazo (indice tobi-
llo-brazo [ABI]) permite determinar alteraciones fun-
cionales asociadas con aterosclerosis.

El hallazgo de alteraciones parietales o funcio-
nales asociadas a aterosclerosis, asi como su grado y
extension (carga) son indicadores de riesgo cardio-
vasular (RCV)@. Las guias actuales de la practica
clinica recomiendan determinar la existencia de
placas de ateroma, CIMT y/o ABI en nifnos, adoles-
centes y adultos asintomaticos, y en ciertos estados
patolégicos. El objetivo de este articulo es brindar
informacion 1til para una adecuada interpretacién
de los resultados de estos estudios.

Placas de ateroma y espesor intima-media
carotideo: aspectos basicos, clinicos y
epidemiolégicos

:Qué es el espesor intima-media?
Utilizando eco-MB (sondas >7 MHz) en proyecciones
en que las arterias (carétida y aorta humanas) se vi-

Aspectos claves a recordar

1. El espesor-intima media (IMT, especialmente el ca-
rotideo, CIMT) corresponde al espesor de la capa in-
tima y media arterial, las que con ecografia modo B
(eco-MB) se ven como un patrén de doble linea. Cla-
sicamente, su medicion se realiza a partir de image-
nes arteriales longitudinales (eco-MB) empleando
softwares semiautoméaticos de reconocimiento de
bordes.

2. Ultrasonograficamente las placas de ateroma caro-
tideas se definen como estructuras intraparietales,
andémalas, que: 1) invaden la luz arterial al menos
0,5 mm; 2) presentan >50% de CIMT que la pared ve-
cina, 3) tienen un IMT >1,5 mm.

3. El indice tobillo-brazo (ABI) es el cociente entre la
presion arterial sistélica (PAS) en el tobillo (o pie) y
en el brazo, estando el paciente en posicion horizon-
tal. Se determina en reposo y posejercicio.

4. Laexistenciade: 1) placas de ateroma, 2) CIMT ele-
vado y/o 3) ABI <0,9 o0 >1,4 son predictores indepen-
dientes de riesgo cardiovascular (RCV) y mortalidad
cardiovascular (CV) (y de toda causa), y utiles para
valorar dafno de érgano blanco (por ejemplo, en hi-
pertensién arterial) y reclasificacién del RCV.

5. Adiferencia de lo que ocurre para otros biomarcado-
res vasculares (por ejemplo, rigidez y reactividad ar-
terial), las técnicas de medicién para determinar pla-
cas carotideas, CIMT y ABI han sido consensuadas,
sibien se requiere mayor consenso sobre los protoco-
los de medicion.

6. Niveles de referencia/normalidad de valores abso-
lutos y tasas de cambio con la edad para CIMT y
ABI en la poblacién uruguaya, pediatrica, adoles-
cente y adulta se han definido por CUiiDARTE.

sualizaban longitudinalmente se describi6é que en ca-
da pared arterial se veian dos lineas paralelas ecogéni-
cas separadas por un espacio anecoico o hipoecoico®
(figura 1). Ese patrén de doble linea®), si bien se obser-
vaba en ambas paredes, se definia mejor y con mayor
reproducibilidad en la pared posterior. Estudios ana-
témicos e histoldgicos evidenciaron que las lineas se
correspondian con el cambio de impedancia en la in-
terface luz-intima y media-adventicia. Asi, al espesor
combinado de la expresién ecografica de las capas inti-
ma y media se le denominé espesor intima-media
(IMT del inglés, intima-media thickness). Su medi-
cién a partir de iméagenes ecograficas representa ade-
cuadamente los espesores reales determinados a par-
tir de analisis anatémicos e histolégicos®4.

Diversas condiciones fisiol6gicas y patolédgicas
asocian cambios en las capas arteriales que pueden
evidenciarse y analizarse en términos de cambios
en IMT. Clinicamente se mide el IMT carotideo
(CIMT).

¢(La existencia de elevado espesor intima-media
carotideo define la presencia de aterosclerosis?
Esquematicamente el aumento de CIMT tiene dos
formas de presentacion: a) compromiso arterial di-
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Figura1. A: Esquema del sitio de medicién carotideo con sus sectores anatémicos marcados y la zona de determinacion del
espesor intima media (IMT) en la porcion distal de la arteria carétida comtn (CCA). N6tese el claro patrén de doble linea
enlapared posterior. B: Esquema de los tres angulos basicos de insonacién con ultrasonido empleados para visualizacién
de presencia de placas de ateroma y medicion del IMT carotideo (CMT). C: Pantalla del software utilizado para la deter-
minaci6n del CIMT y del diametro arterial. A partir del analisis de un video, se obtiene la sefial de didmetro arterial ins-
tantanea. El CIMT es calculado en el valor diast6lico minimo de los latidos (asterisco sobre la curva de didmetro). El re-
cuadro dentro del cual se calculard el CIMT y el diametro puede modificar sus dimensiones y posicionarse donde se desee.
Ay B son figuras construidas a partir de imagenes de Internet. C es construida a partir de imagen de software empleado

en CUiiDARTE.

fuso o b) aumento focal con un sector parietal espe-
cifico con mayor espesor que los vecinos. Las dife-
rentes presentaciones representarian diferentes fe-
notipos de alteraciones o respuestas parietales
frente a agresores o cambios hemodinamicos.

Un aumento del CIMT difuso puede represen-
tar, sin posibilidad de discriminar entre ellos, cam-
bios: a) ateroscleréticos o b) adaptativos, por ejem-
plo frente a condiciones hemodindmicas alteradas.
Consecuentemente, un CIMT difusamente elevado
no debe considerarse sinénimo de aterosclerosis
(excepto cuando el nivel de CIMT cumple criterio de
placa de ateroma) y su significado debe analizarse
en el contexto, considerando caracteristicas del in-
dividuo y de su sistema arterial. No obstante, con
independencia de la causa del aumento, niveles ele-
vados de CIMT asocian aumento del RCV®),

Un aumento focal del CIMT por encima de de-
terminado nivel (absoluto o relativo) puede denomi-
narse placa de ateroma, y entonces considerarse si-
noénimo (a la vez que define la presencia) de ateros-
clerosis.

({Cémo se define una placa de ateroma
carotidea?

Considerando el Mannheim CIMT Consensus Re-
port, a partir de imagenes ecograficas se define co-
mo placa de ateroma carotidea a una estructura
que: 1) invade la luz arterial >0,5 mm; 2) presenta
>50% mas de CIMT que la pared vecina; 3) presenta
un CIMT >1,5 mm®. Esa definicién ha sido la consi-
derada en diferentes estudios y guias clinicas@6-8,

¢(Existen estados fisiolégicos que impliquen la
presencia de placas de ateroma?

No. La existencia de placas de ateroma define un es-
tado patolégico: aterosclerosis. Contrariamente, no
observar placas no implica que la aterosclerosis no
esté presente.

¢{Cudles son los determinantes de las

variaciones fisiolégicas (o patoldgicas) del
CcIMT?

Todo proceso que eleve el espesor de la capa intima
y/o media aumenta el IMT. Ese aumento (fisiolégico
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Figura 2. Forma de determinacién del indice tobillo-brazo (ABI). PAS: Presion arterial sist6lica. En las fotos se ilustran
las formas de determinacién de la PAS en la arteria braquial (arriba), tibial (medio) y dorsal del pie (abajo) mediante el

método Doppler. Figura modificada de referencia 59.

o patolégico) puede ser por: a) hiperplasia celular;
b) hipertrofia celular; ¢) aumento de la matriz ex-
tracelular por aumento de componentes propios de
la matriz o acumulacién de otros materiales; d) mi-
gracién y proliferacién de células habitualmente no
presentes en las capas intima y media.

Frecuentemente los cambios son parte de res-
puestas adaptativas a variaciones hemodindmicas
(por ejemplo, aumento en tensién parietal)®. Como
ejemplo, aumentos de la PA resultan en aumento
del IMT (por ejemplo, por hipertrofia muscular y
sintesis de colageno); respuesta que permite redu-
cir la tensién parietal. E1 IMT y su aumento en este
contexto podria ser marcador sensible de variacio-
nes en PA y solo parcialmente del proceso ateroscle-
rético0).

En otras ocasiones, los cambios en IMT resultan
directamente de fenémenos patolégicos que conlle-
van aumento de la permeabilidad vascular (disfun-
cién y activaciéon endotelial), reduccién de la capaci-
dad de reparacion parietal, acumulaciéon de mate-
rial exégeno (por ejemplo, lipidos), proliferacién y
migracion de células musculares lisas, como parte
del proceso aterosclerético. Encontrar niveles de
CIMT por encima de los esperados (por ejemplo, pa-
ra edad y sexo) en un contexto hemodinamico que
no explique el aumento evidenciado, pueden ser
considerados marcadores de un fenotipo vascular
propio de la aterosclerosis, ya que el aumento se
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asocia al desarrollo o progresién de lesiones ateros-
cleréticas.

EI IMT aumenta con la edad, a expensas princi-
palmente de la capa intima®?, con un incremento
promedio de tres veces entre el inicio de la terceray
décima década de vida®. Ademas, el IMT se asocia
positivamente con el tamano de las estructuras car-
diovasculares y corporales. Asi, las diferencias cor-
porales entre hombres y mujeres contribuyen a las
diferencias en IMT entre sexos.

{Cual es el valor relativo de los factores de
riesgo en la variacién interindividual del CIMT?

Entre los FRCV tradicionales la edad y el sexo son
los principales determinantes del nivel de CIMT,
explicando ~10% de la variacién interindividual del
CIMT (en hispanos). Otros FRCV (hipertensioén ar-
terial, diabetes, dislipemia y tabaquismo) determi-
nan conjuntamente <50% de la variacién de la car-
ga de placa aterosclerética y solo ~11% de la varia-
cién interindividual del CIMT (12, Recientemente el
estudio ELSA (Brasil) report6 que los FRCV tradi-
cionales explican entre el 14,1%y 37,3% de la varia-
cién interindividual del CIMT@3), Cabe senalar que
es controversial el rol que los niveles de colesterol
plasmatico tienen en la determinacién de la varia-
cién interindividual del CIMT, existiendo traba-
jos que no encuentran asociacién entre colesterol
y CIMT. FRCV no tradicionales (por ejemplo, ho-
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mocisteina, adiponectina, proteina C-reactiva, in-
terleuquina-6) explican ~5% de las variaciones
del CIMT(2, Otros factores (por ejemplo, depre-
sion, ansiedad), que explicarian la variabilidad del
CIMT, lo hacen por su asociacién con FRCV tradi-
cionales(4,

Factores genéticos explicarian ~66% y ~75% de
la variacién del IMT de la carétida comin y car6ti-
da interna, respectivamente. Consecuentemente,
el nivel de CIMT es altamente heredado(15.16),

Las tasas de progresién del CIMT estéan asocia-
das alaexposiciéon a FRCV tradicionales y a caracte-
risticas étnicas (menor tasa de progresién en hispa-
nos y asiaticos que en afroamericanos y caucasi-
cos)17,

Estos resultados apoyan la idea de que el CIMT
no deberia considerarse un biomarcador para la me-
dicién directa del grado de evolucion de la ateroscle-
rosis1®, Como fuera mencionado, el CIMT podria
indicar el cambio (adaptativo) del sistema arterial
durante el envejecimiento frente a modificaciones
humorales, biomecanicas y hemodinamicas. Aun en
este contexto de que los FRCV darian cuenta de un
porcentaje menor del CIMT y su variacion, el con-
trol de FRCV es el mecanismo principal por el que el
nivel de CIMT puede modularse preventivamente.

{Qué otros factores (no vasculares) determinan
la variacién interindividual del CIMT?

La variabilidad del CIMT puede atribuirse a diver-
sos factores no vasculares. Entre ellos, caracteristi-
cas: a) del sujeto (por ejemplo, ecogenicidad tisular,
anatomia del cuello); b) del sistema de medicién
(por ejemplo, frecuencia de muestreo, ganancias); c)
del registro/técnico (por ejemplo, pared analizada,
angulos analizados), y d) del sistema de anélisis y
célculo (por ejemplo, medicién manual versus semi-
automatica, momento del ciclo arterial analizado).

¢Puede ser el CIMT modulado
terapéuticamente? ;Tiene esto implicancia
pronéstica?

Losnivelesy progresion del CIMT pueden modularse.
En el estudio MARS (pacientes con enfermedad coro-
naria) la tasa anual de aumento de CIMT se redujo
0,065, 0,033 y 0,028 mm/afo tras reducir: a) indice de
masa corporal (reducir 5 kg/m?2); b) ingesta de coleste-
rol (reducir 100 mg/dia), y ¢) tabaquismo (reducir 10
cigarrillos/dia). En conjunto, el cambios en estilo de
vida redujo el CIMT (respecto del esperado) en 0,13
mm/afno, alcanzando una tasa de progresion similar al
nivel mayor observado en sujetos control (placebo)®?.
Igualmente, programas de prevencién (por ejemplo,
elevar la proporcién de fibras en la comida y la activi-

dad fisica) en nifos y j6venes mostraron reducir el
CIMT y su tasa de aumento(18.19,

Las evidencias de que el CIMT puede ser modu-
lado llevé a que se utilice en diversos estudios para
monitorizar la eficacia terapéutica en pacientes con
FRCV y aterosclerosis@0:2D. La informacién resul-
tante ha sido contradictoria, no estando claro atin si
lareduccién del CIMT o de su tasa de progresion per
se asocian mejoria CV o menor tasa de eventos22),

¢Qué utilidad clinica tiene determinar el CIMT?
A pesar de controversias que consideraremos, deter-
minar el CIMT por parte de técnicos capacitados y ex-
perimentados es ttil para: a) determinar el RCV indi-
vidual (de enfermedad coronaria y evento); b) valorar
dano de 6rgano blanco; c) reclasificar el RCV@3-25),
Especificamente, a la fecha los estudios destinados a
evaluar la asociacion entre CIMT y RCV, y que reali-
zaron abordajes que permiten analizar de forma inde-
pendiente el riesgo asociado a CIMT, mostraron que
el CIMT(26.12,22,26-29).

e seasocia a la presencia de FRCV;

e se asocia a riesgo de infarto agudo de miocardio
(IAM), accidente cerebrovascular (ACV), muer-
te por enfermedad coronaria, y su combinacién
con independencia de otros FRCV;

e predice presencia de placas de ateroma carotideas,
coronarias y del arco adrtico, con independencia de
otros FRCV; no predice aparicién de nuevas placas;

e seasocia con la severidad y el grado de la ateros-
clerosis coronaria (evaluada por angiografia);

e aporta informacién adicional a la brindada por
FRCV tradicionales, siendo ttil para la reclasifi-
cacién del RCV de enfermedad coronaria, incre-
mentando (modestamente) el area bajo la curva
para predecir eventos CV.

Elrol predictivo de eventos CV alcanza su maxi-
ma potencia para sujetos de ~40-75 anos@, si bien
su utilidad se demostré para un amplio rango de
edades (incluyendo nifios, adolescentes y jovenes).

¢Existen discrepancias sobre el rol clinico del
CIMT?

Si. Existe acuerdo en que el CIMT se asocia con el
RCV individual, pero se discute su valor agregado.
Hay autores que consideran que el CIMT tiene va-
lor por encima de los FRCV tradicionales en la de-
terminacién del RCV individual. Otros autores re-
conocen un aporte significativo, pero por ser de baja
entidad y aportar baja tasa de reclasificacién neta,
no creen que deba recomendarse su utilizacién con
esos fines®%3D, Las tasas de reclasificacién usando
CIMT se encuentran entre 0 y ~25%, segtn la bi-
bliografia consultada®2,
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Diversos factores contribuyen a explicar las dis-
crepancias en la utilidad clinica del CIMT. Primero:
sitio de medicién. Habitualmente el CIMT se mide
en la pared posterior de la carétida comiin, mien-
tras que las lesiones asociadas a eventos CV se ubi-
can mayoritariamente en bulbo y carétida interna.
Estudios que determinaron (adicionalmente) el
IMT en estos sitios evidenciaron el mayor rol pre-
dictivo del IMT en estas regiones, aunque también
su mayor variabilidad. El estudio Framingham re-
velé que el valor del CIMT para estratificacion de
riesgo dependia del sitio de medicién, siendo mayor
el valor predictivo del IMT de la carétida interna®3),
Segundo: forma de obtencién del valor reportado.
El estudio IMPROVE (poblacién europea de alto
RCV) mostré que ocho medidas del CIMT maximo
promediadas, solas o combinadas con medicién del
didmetro en la cardtida comtn, definian mejor
eventos (y no eventos) que el promedio de CIMT de
la carétida comtan®4. Tercero: puntos de cohorte
empleados. Estudios considerando categorizacién
del CIMT y estadios de riesgo (por ejemplo, ba-
jo/normal versus alto, con valor de corte >0,9) evi-
denciaron mayor capacidad predictiva que los que
consideraron mayor graduacién. Cuarto: algorit-
mos y software que elevan la resolucién/precisién
de la medicién y el uso de sistemas con visualizaciéon
arterial tridimensional mostraron incrementar el
valor predictivo del CIMT3536),

¢Qué utilidad clinica tiene determinar la
presencia (y caracteristicas) de placas
carotideas?

De manera independiente a otros FRCV, la presen-
cia de placa carotidea@2237:;

e se asocia a la presencia de maltiples FRCV;

e se asocia (valor predictivo) con riesgo de IAM,
morbimortalidad coronariay ACV, en forma in-
dependiente a otros FRCV;

e predice, en forma independiente, presencia de
placas coronarias;

e aporta informacién adicional a la brindada por
los FRCV, siendo util en reclasificaciéon del RCV,
incrementando el area bajo la curva para prede-
cir eventos CV. El estudio ARIC mostr6 reclasi-
ficacién correcta de 9,9% de la poblacién general
cuando se anadi6 la informacién de presencia de
placa;

e predice la mortalidad por causa CV y de toda
causa.

Determinar dicotémicamente la existencia de
placas y caracteristicas cuantitativas relacionadas
con ellas (por gjemplo, ntimero, area y volumen de
placas) tiene valor predictivo de eventos CV®®), La

ecogenicidad de la placa y caracteristicas intraplaca
(anélisis de niveles de grises) correlacionan con el
RCV y proporcionarian informacién predictiva adi-
cional®8-49), Actualmente se tiene una gran expecta-
tiva en que métodos de analisis ecograficos en tres
dimensiones incrementen la capacidad predictiva
de los estudios de imagen carotideos®“?.

¢Aporta informacién adicional la existencia
conjunta de CIMT elevado y placas carotideas?
Si. Tener placas de ateroma y elevado CIMT supone
una condiciéon menos favorable en términos de RCV
que tener solo una de estas condiciones“?. Con un
seguimiento promedio de 15 anos a personas salu-
dables (n=13.135, edad inicial: 45-64 afnos), el estu-
dio ARIC concluy6 que el mejor modelo predictivo
de riesgo de eventos deberia considerar: (1) FRCV
tradicionales; (2) CIMT, y (3) presencia de placas de
ateroma®?. Otros estudios (en méas de 54.000 perso-
nas) mostraron que la consideracion de la existen-
cia (o no) de placas mejoraba la prediccion de riesgo
que aportaba la medicién del CIMT“3).

(En quiénes se recomienda evaluar la existencia
de placas carotideas y elevado CIMT?

Las principales guias internacionales de la practica
clinica definen los sujetos que podrian beneficiarse
de estudios de deteccién de alteraciones vascula-
res subclinicas e individualizacién de estimacién
de RCV. Con algunas diferencias entre las guias

revisadas, la ultrasonografia carotidea seria util
en(2.23.24,44).

e sujetos sin historia de enfermedad CV o diabe-
tes, y con RCV global intermedio (tablas de
riesgo);

e sujetos con antecedentes familiares de enferme-
dad CV precoz;

e <60 anos con alteraciones severas en un dnico
FRCV, que de otra manera no serian candidatos
a terapéutica farmacoldgica;

e mujeres <60 anos con dos o mas FRCV. Las ta-
blas de riesgo més utilizadas predicen adecuada-
mente el riesgo a diez afos, pero no el riesgo que
para la exposicién a FRCV considerada existira
en el tiempo de vida de la persona. Las mujeres
desarrollan enfermedad CV a edades mayores
que los hombres y aun mujeres con alteraciones
vasculares subclinicas tienden a clasificarse
como de menor riesgo que el real si se conside-
ran Unicamente las tablas de riesgo;

e dudas acerca de la intensidad que debe imple-
mentarse en la terapéutica preventiva,

e necesidad de informacién relacionada con la ex-
tensién (carga) del dano arterial (por ejemplo,
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en personas que se sabe presentan placas en un
territorio);

e valoraciéon del RCV de una persona en particu-
lar (determinacién individualizada del riesgo).

Al igual que otros estudios, no existiria razén
pararealizar estos en forma generalizada en sujetos
en quienes se tiene conocimiento de la existencia y
extension de la enfermedad aterosclerédtica, o en
quienes la informacion que podria obtenerse no
cambiaria la terapéutica.

No hay evidencia suficiente que indique que la
determinacién del CIMT es 1til para valorar la evo-
lucién o terapéutica, por lo que mediciones seriadas
de CIMT no son especialmente recomendadas.

Siguiendo recomendaciones de la AHA (Ameri-
can Heart Association), deberia medirse el CIMT en
ninos con®-47: 1) hipercolesterolemia familiar, 2)
hipertensién arterial, 3) obesidad, 4) diabetes melli-
tus, 5) sindrome metabdlico, 6) enfermedad de Ka-
wasaki, 7) trasplante de 6rganos sélidos, 8) enfer-
medad renal crénica, 9) enfermedades inflamato-
rias crénicas, 10) ninos que recibieron tratamiento
paracancer y (11) ninos con bajo peso al nacer (para
la edad gestacional).

Placas de ateroma carotideas y CIMT:
aspectos técnicos y metodoldgicos

Los principales documentos que han guiado los as-
pectos metodolégicos para deteccion de placas y me-
dicion del CIMT son: Mannheim consensus (publi-
cado en 2004; actualizado en 2006 y 2011)6.22_ el
consenso de la American Society of Echocardio-
graphy® y las recomendaciones para estudios en ni-
nos de la Asociacién Europea de Cardiologia Pedia-
tricas).

Los documentos definen aspectos que deben ser
sistematizados y concuerdan en que la definicién de
algunos criterios (por ejemplo, sitio de medicién del
CIMT) puede depender del protocolo de medicién,
tiempo de registro y preguntas a responder de cada
laboratorio vascular no invasivo. Los criterios men-
cionados a continuacién surgen de los siguientes do-
cumentos y de la experiencia de nuestro grupo®®.

Determinacién de placas de ateromay
determinacion del CIMT: criterios generales

e Todo estudio ultrasonografico para determina
el CIMT debe incluir la deteccién de placas en
carétidas extracraneales.

e El estudio debe informarse como estudio ultra-
sonogrdfico carotideo para determinacion del
RCV,yno sustituye a la ecografia daplex indica-

da con otros fines (por ejemplo, valoracién
preoperatoria).

e Todo hallazgo que requiera posterior evalua-
cién debe informarse (por ejemplo, estenosis si-
gificativa, masas tiroideas).

Preparacién del paciente y técnico en

ultrasonografia

o Tiempo/Protocolo: Debe destinarse el tiempo
necesario, siguiendo un protocolo claro, buscan-
do siempre alternativas apropiadas a cada caso.
Deben evitarse apresuramientos o suposiciones
basadas en la experiencia. Lo informado debe
haberse visto/medido.

o Postura del paciente/Técnico: Deben estar
comodos. El paciente debe estar acostado, con la
cabeza apoyada y rotada en direccién opuesta al
hemicuerpo estudiado, con el cuello levemente
hiperextendido. Distintas posiciones y movi-
mientos de cabeza pueden necesitarse para
optimizar la obtencién de imagenes.

e Preparacion: No se requiere preparacion pre-
via. Los 5-10 minutos de reposo antes de la me-
dici6n tienen por objetivo estabilizar la frecuen-
cia cardiaca y PA, y asi facilitar la medida del
CIMT.

Instrumentacién y obtencién de imagenes

e Calidad de imagenes: La calidad de las iméa-
genes es el principal factor no biolégico asociado
avariaciones en CIMT y depende en gran medi-
da de la formacién y experiencia del técnico.

¢ Sondas/Frecuencia: Debe usarse un sistema
validado y un transductor lineal con frecuencia
fundamental (central) > 7 MHz (en nifos pue-
den ser necesarias frecuencias >10-15 MHz).
Sondas de menor frecuencia aumentan artifi-
cialmente el CIMT. No se debe usar medios de
contraste.

¢ Profundidad/Resolucion: Las carétidas de
adultos y de nifios pueden escanearse con pro-
fundidad estandar 3,8-4,0 cmy 1,8 - 2,0 cm, res-
pectivamente. Cuellos gruesos o arterias muy
profundas pueden requerir mayor profundidad.
En nuestro caso (CUiiDARTE), para una pro-
fundidad de 3,8 y 2,0 cm, se alcanzan (para ima-
genes crudas, previo al analisis subpixelar) reso-
luciones de 120 pixeles/cm (0,08 mm/pixel) y 160
pixeles/cm (0,06 mm/pixel), respectivamente.
Emplear software de analisis de imagenes per-
mite alcanzar definicién subpixelar, elevando
atn mas la resolucién y exactitud en la medida
del CIMT.

e Ganancia/Zoom: La ganancia debe ajustarse
de manera de evitar la sobreexposicién de las pa-
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redes anterior o posterior (por ejemplo, blancos
brillosos intensos) que modifica el nivel de
CIMT determinado. Se desaconseja utilizar
zoom al medir CIMT porque puede modificar la
relacién pixeles/cm y determinar errores al
medir el CIMT.

Modalidad ecografica/Multiples medicio-
nes: Dado que el espesor parietal no es uniforme
se debe valorar el CIMT en un punto, no solo es di-
ficil de reproducir sino que puede no ser represen-
tativo del CIMT arterial. Por ello, se recomienda
medir el CIMT a partir de imégenes de eco-MB (a
pesar de la mayor resolucion temporal del modo
M). El CIMT reportado debe ser el promedio de
miultiples mediciones en un segmento de 10 mm
delargo, y de haber realizado analisis subpixelar.

Imagenes digitizadas: Se recomienda em-
plear (y almacenar) imagenes digitalizadas para
analisis on-line/off-line, almacenandolas direc-
tamente desde el sistema de ultrasonido (mas
que capturando videos a partir de dichas image-
nes). Se recomienda el empleo de sistemas (por
ejemplo, DICOM) que mantengan la organiza-
cién y calibracion de las imégenes.

Protocolo de escaneo (inspeccién) arterial

Visualizacion transversallongitudinal eco-MB:
El estudio se inicia por escaneo transversal se-
guido de longitudinal, de la carétida coman, bul-
bo y carétidas interna y externa, desde porcio-
nes proximales a distales. Las arterias deben vi-
sualizarse en diferentes angulos (figura 1), ob-
servando pared posterior, anterior, y laterales.
El Doppler color contribuye a definir la permea-
bilidad e interfaces sangre-pared.

Placas/artefactos en inicio de bulbo: Sitios
donde el diametro arterial cambia abruptamen-
te (por ejemplo, inicio del bulbo) suelen mostrar
(dado que el ultrasonido no incide de manera
perpendicular) falsa apariencia de aumento
abrupto de CIMT o placa aterosclerética. Asi, es-
pecial atencién debe tenerse para definir espe-
samientos en regiones transicionales.

Deteccion de placa: Al verse una estructura
compatible con una placa debe comprobarse si
cumple los criterios de definicion. Definida la
placa (como minimo) debe consignarse: su exis-
tencia, ubicacién, principales caracteristicas
geométricas y de superficie, y significado hemo-
dindmico. Si bien la vulnerabilidad y riesgo-aso-
ciado a una placa dependen de su geometria y
composicién, no hay consensos que establezcan
el nivel de riesgo segiin estas caracteristicas.

Protocolo de obtencién y andlisis de imagenes

para determinar el CIMT

o Imagenes para CIMT: Se debe obtener una se-
cuencia de imégenes de la carétida comun distal y
el bulbo carotideo con el patrén de doble linea bien
definido. Se debe medir el CIMT bilateralmente
en la carétida comtin distal (cm proximal al bulbo)
en un segmento de longitud no menor de 10 mm.
La pared anterior no siempre se visualiza bien
(por razones de la técnica ultrasonografica), por lo
que se recomienda medir el CIMT en la pared pos-
terior; este aspecto es aiin un tema no agotado. Si
hay placas en la regién de medicién del CIMT, de-
ben incluirse en su determinacion.

e CIMT y ciclo arterial: Se recomienda deter-
minar el CIMT en el momento de menor didme-
tro diastélico, utilizando como indicador de
tiempo el registro de una derivacién del electro-
cardiograma o la propia senal de diametro deter-
minada simultdneamente al CIMT (figura 1).

e Software semiautomatizado, CIMT pro-
medio: Se recomienda emplear softwares espe-
cificos de deteccién de bordes, actualmente in-
cluidos en los paquetes de analisis de los ecégra-
fos (figura 1). Emplear software aumenta la re-
producibilidad, acorta tiempos de medicién y re-
duce la operador-dependencia del CIMT. Siem-
pre la determinacién del CIMT con software
debe supervisarse mediante inspeccién visual,
con eventual correccién de mediciones. Las dos
medidas méas usadas de CIMT son el promedio
(a) de mediciones semiautomaéticas a lo largo de
un centimetro arterial (lo mas recomendado) y
(b) del maximo CIMT obtenido en determinacio-
nes consecutivas en el segmento arterial.

e Caroétida interna y bulbo: Si bien el IMT obte-
nido en carétida interna y bulbo tiene elevado va-
lor predictivo, su uso es limitado, ya que el porcen-
taje de sujetos en los que no puede medirse en es-
tos sitios es elevado (comparado con las medicio-
nes en carétida coman: 51,4% versus 9% en el es-
tudio ARIC y 69% versus 4% en el Rotterdam.

CIMT: valores de referencia

Se han publicado valores de referencia de CIMT para
diferentes poblaciones de nifios, adolescentes y adul-
tos. Comparar el valor de CIMT de un paciente con el
de la poblacién de referencia seria ttil en la definicion
del RCV®@: 1) CIMT >percentil 75: indicador de RCV
elevado; (2) CIMT entre percentiles 25-75: RCV pro-
medio (normal), y (3) CIMT <percentil 25, asocia bajo
RCV. La Asociacién Europea de Cardiologia Pediatri-
ca recomienda utilizar el percentil 75 como punto de
corte para definir normalidad“?. En CUiiDARTE se
cuenta con tablas de CIMT para poblacion de referen-
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cia uruguaya. La Sociedad Europea de Cardiologia re-
comienda que un valor >0,9 mm se considere indica-
dor de dano de 6rgano blanco y RCV elevado@.

indice tobillo-brazo: aspectos basicos,
clinicos y epidemiolégicos

{Qué es el indice tobillo-brazo (ABI)?

Descrito en 1950, el indice tobillo-brazo (ankle-bra-
chial index, ABI) es el cociente entre la PAS medida
en el tobillo y en el brazo“9(figura 2). Se designa en
la literatura de diversas formas: ankle-brachial in-
dex, ankle-arm index, ankle-brachial blood pressu-
re index, ankle-arm ratio, o incluso haciendo Win-
sor index, por el apellido de su creador.

¢Cudles son los determinantes de las

variaciones fisiologicas (o patolégicas) del ABI?
Amplificaciéon centro-periferia del pulso: La
onda de PA generada por la eyeccién ventricular se
modifica progresivamente al propagarse hacia la
periferia. En dectbito, la PA media (PAM) y diast6-
lica minima (PAD) varian poco entre arterias cen-
trales y periféricas, mientras que la PAS y presi6n
de pulso (PP) aumentan hacia la periferia (amplifi-
cacion de la PAS o PP). Las teorias propuestas para
explicar la amplificacién periférica del pulso han si-
do analizadas en un articulo de esta serie®®?. Conse-
cuentemente, estando el individuo en posicién hori-
zontal, la PAS en arterias del tobillo se espera sea
mayor que en la arteria del brazo, y por lo tanto que
el cociente PAS tobillo/PAS brazo sea >1. Obstruc-
ciones del flujo sanguineo hacia miembros inferio-
res determinan la caida relativa de la PAS del tobi-
llo respecto de la braquial, y asi, la reduccién del
ABI. Contrariamente, aumento de rigidez arterial
en aorta o miembros inferiores determina aumento
relativo de la PAS del tobillo respecto de la braquial,
y aumento del ABI.

Edad/Etnia/Genética. Se espera un aumento
“fisiolégico” del ABI con la edad, por mayor incre-
mento relativo de larigidez arterial de miembros in-
feriores respecto de los superiores. Sin embargo, da-
do que la prevalencia de enfermedad arterial perifé-
rica (EAP) aumenta con la edad, en la poblacién ge-
neral (atin asintomatica) el ABI se reduce “no fisio-
légicamente” al envejecer (por ejemplo, 0,025/5
anos)®V. En bebés (menores de 24 meses), el ABI
puede ser <1. La bipedestacién y el caminar asocia-
rian desarrollo muscular y cambios hemodindmicos
y arteriales (aumento de rigidez) en miembros infe-
riores, que generarian elevacion de la PAS del tobi-
llo y asi del ABI®D. Menores ABI se reportaron en
afrodescendientes que en poblacién blanca. Al igual

que para CIMT, ~48% de la variabilidad del ABI se
explica por factores genéticos®?.

Altura corporal/Sexo/Frecuencia cardia-
ca. Sibien a mayor altura cabria esperar mayor ABI
(mayor distancia para amplificacion centro-perifé-
rica de la PAS)®%152) en términos absolutos dicho
efecto es reducido (por ejemplo, 0,01/20 cm de altu-
ra)®2, Tras normalizar por altura y exposiciéon a
FRCV se demostré que el ABI es menor en mujeres
que en hombres (por ejemplo, 0,02 unidades me-
nos)®2), En teoria, al elevarse la frecuencia cardiaca
cabria esperar caida de la PAS, que por ser en térmi-
nos relativos mayor en el tobillo (arribo de ondas re-
flejadas se “corre” a la fase diastélica) que a nivel
braquial, determinaria reduccién del ABI®9. Sin
embargo, aun los estudios que encuentran esta
asociacién reportan variaciones poco (o nada) signi-
ficativas.

{Qué otros factores (no vasculares) determinan
la variacién interindividual del ABI?

Diferencias metodolégicas contribuyen a explicar
sus variaciones. Como ejemplo, diferencias en la po-
sicién del paciente, tamafo y ubicacién de brazale-
tes, mediciones unilaterales versus bilaterales, mé-
todo de registro (Doppler, pletismografia, oscilome-
tria), orden de medicién en los miembros, registro
pre o posestabilizacién hemodindmica®?.

¢Qué utilidad clinica tiene determinar el ABI?
Propuesto inicialmente como herramienta para
diagnéstico de EAP de miembros inferiores®359, ac-
tualmente su utilidad es mayor®1.55:

e Marcador de existencia (diagnéstico) y
progresion de EAP, y de deterioro funcio-
nal: Si existe sospecha clinica de EAP, el ABI es
atil como primer test diagnéstico®?. ABI <0,9 se
considera umbral diagnéstico de EAP. Al pro-
gresar la EAP, el ABI se reduce paulatinamente
a una tasa mayor que la de la poblacién general
(por ejemplo, 0,06 versus 0,025 unidades/5
anos)®b, Tasa de reduccién de ABI >0,15/3-5
anos indica progresion de la EAP y elevada pro-
babilidad de requerir revascularizacién. ABI
<0,5 y/o PAS en tobillo <50 mmHg asocia ries-
go elevado de amputacién. Los pacientes con
EAP reducen voluntariamente la actividad fisi-
ca, lo que dificulta la objetivaciéon del deterioro
funcional EAP asociado. En personas con y sin
EAP, menor ABI asocia mayor o mas rapido de-
terioro funcional (aun con ABI en limite inferior
de normalidad)®D.

e Marcador de monitoreo de pacientes pos-
revascularizacion: La mejora de la capacidad
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Abreviaturas

ABI Indice tobillo-brazo (Ankle-brachial
index)

ACV Accidente cerebrovascular

CIMT Espesor intima-media carotideo

Cv Cardiovascular

EAP Enfermedad arterial periférica

(Peripheral arterial disease, PAD)

eco-MB Ecografia en modo B

FRCV Factores de riesgo cardiovascular

1AM Infarto agudo de miocardio

IMT Espesor intima-media (intima-media
thickness)

PA Presion arterial

PAD Presién arterial diastélica

PAS Presién arterial sistélica

RCV Riesgo cardiovascular

funcional y sintomatologia no siempre asocia
aumento del ABI. Posrevascularizaciéon, au-
mento de ABI en 0,10-0,15 unidades, indica que
potenciales estenosis residuales son <50%.

e Marcador de riesgo y aterosclerosis en su-
jetos con y sin enfermedad CV: El ABl es in-
dicador del nivel de aterosclerosis sistémica y se
asocia a presencia de FRCV. ABI reducido se
asocia a enfermedad coronaria y cerebrovascu-
lar y ariesgo de IAM, ACV, y mortalidad CVy de
toda causa®V. En pacientes con enfermedad CV
establecida, menor ABI implica mayor RCV, con
independencia de otros FRCV. De existir ABI en
reposo normal, un ABI anormal posejercicio se
asocia a mayor mortalidad. Se ha sugerido in-
cluir el ABI en scores de RCV®5, Para cada nivel
de RCV global definido por score de Framing-
ham (a diez afos, ajustado por edad), un ABI
<0,90 asoci6 duplicaciéon del RCV.

e Marcador ttil en primer nivel de aten-
cién: Siendo un marcador de aterosclerosis de
bajo costo, elevada sensibilidad y especificidad,
alta disponibilidad y relativa facil y rapida de-
terminacion, se lo considera entre los més tutiles
para valorar RCV en atencién primaria®®.

¢(Existen estados circulatorios asociados a
aumento de ABI?

Aumentos de la PAS en el tobillo pueden determi-
nar ABI por encima del rango normal. Esto princi-
palmente se asocia a incremento en rigidez arterial,

siendo relativamente frecuente en arterias calcifi-
cadas (por ejemplo, insuficiencia renal crénica). Si
bien en pacientes con arterias calcificadas frecuen-
temente coexiste patologia obstructiva (por ejem-
plo, 60%-80%), en estos casos el ABI no puede usar-
se para diagnéstico, ya que incluso puede tener ni-
veles “normales” ¢,

(En quiénes se recomienda evaluar el ABI?

En general, en las mismas personas y condiciones
en que se recomienda deteccion de placas de atero-
ma y medicién del CIMT®D. Ver dicho apartado.
Ademas, para screening o en quien se sospeche
EAP.

{Qué utilidad tiene medir el ABI antes o después
de realizar ejercicio fisico?

Lasensibilidad del ABI aumenta al medirse posejer-
cicio con miembros inferiores (por ejemplo, cinta er-
gométrica o flexiones pedio-plantares activas)®D.
Estos ejercicios asocian aumento de PA en arterias
centrales y de miembros superiores, y caida en
miembros inferiores, lo que genera reduccién del
ABI (~5%) respecto del reposo. La recuperacion es
rapida (60-120 segundos posejercicio).

Cuando hay EAP obstructiva proximal (regi6n
aorto-iliaca-femoral), el gjercicio asocia mayor caida
de la PA en tobillo, y asi mayor caida del ABI
(~20%). Si la PAS del tobillo cae posejercicio >30
mmHg, se sospecha EAP. Ademais, la normalizacién
posejercicio del ABI es mas lenta cuanto més severa
es la EAP. La recuperacion de >90% de nivel de re-
poso en los primeros tres minutos posejercicio tiene
una especificidad de ~95% para descartar EAP®D,
Evaluar el ABI posejercicio contribuye con la defini-
cion diagnostica de personas con ABI en reposo en-
tre 0,9 y 1,0. Alteraciones del ABI posejercicio, in-
cluso con ABI de reposo anormal, se asocia a necesi-
dad de revascularizacién futura y es indicador
prondstico de morbimortalidad CV®7.

indice tobillo-brazo: aspectos técnicos y
metodolégicos

Preparacién del paciente, instrumentacién y

tipos de registro

e Debe estar acostado horizontalmente con los
miembros apoyados y realizar reposo >10 minu-
tos previo a la medicion. Diferentes posiciones
(por ejemplo, sentado, miembros no apoyados) y
la falta de reposo afectan el valor de PAS.

e El ancho del brazalete debe ser de al menos el
40% de la longitud del brazo o pierna, y el man-
guito neumaético cubrir al menos el 80% de la cir-
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cunferencia del sitio de medicién. Debe evitarse
colocar los brazaletes en forma espiralada. El
manguito del tobillo se posiciona justo por enci-
ma del maléolo.

Elmétodo Dopplery el oscilométrico son los méas
usados/recomendados. El método Doppler im-
plica registrar la sefial de velocidad sanguineo
braquial, tibial posterior o pedia mediante Dop-
pler continuo (visualizando o escuchando la se-
nal) (figura 2). Seguidamente, se infla el man-
guito de presién por encima del nivel de PAS del
lugar, lo que determina que se pierda la senal
Doppler (cese del flujo). Finalmente, se desinfla
lentamente el manguito, registrando simulta-
neay continuamente la senial Doppler. El valor
de PA al reaparecer la senal de flujo Doppler se
considera la PAS. Este método no permite de-
terminar la PAD. El método oscilométricoo uti-
liza tomas de PA estandar en brazo y tobillo
para cuantificar PAS y PAD. Ambos han demos-
trado aceptable sensibilidad y especificidad, y
adecuada correlacién entre ellos. Si bien el mé-
todo Doppler presentaria algo de superiori-
dad®?, las recomendaciones actuales avalan la
utilizacién de ambos métodos.

Otros métodos para medir el ABI, de limitada
utilizacién, incluyen: pletismografia, fotopletis-
mografia, método auscultatorio y palpatorio.

Protocolo de medicién y andlisis

Validacion del ABI obtenido: Los registros
deben realizarse secuencialmente, comenzando
por un miembro superior, siguiendo por los infe-
riores y finalizando en el miembro superior res-
tante. La secuencia de registro puede repetirse
para reducir la probabilidad del efecto de “bata
blanca”. Sila diferencia de PAS entre miembros
superiores o entre inferiores es >10 mmHg debe
repetirse la secuencia. Si la diferencia de PAS
entre brazos es >15 mmHg (validadas las medi-
ciones) se debe sospechar estenosis subclavia
(riesgo elevado de morbimortalidad CV)Gb,

Calculo del ABI: Denominador: se aconseja
utilizar la mayor PAS braquial, mas que el pro-
medio de ambos brazos. Numerador: puede
usarse la PAS tibial posterior, dorsal del pie o el
promedio de ambas, no existiendo diferencias
significativas al variar el sitio de registro. Consi-
derando la probabilidad pretest de EAP, se
aconseja usar la mayor PAS. Usar el menor va-
lor de PAS tibial result6 en una asociaciéon méas
débil entre el EAP y FRCV, y entre EAP y ate-
rosclerosis coronaria y carotidea®®. Debe calcu-
larse el ABI para cada miembro inferior. Siel va-

lor de ABI esta entre 0,80-1,0 debe repetirse la
medicién antes del diagnéstico definitivo.

ABI: valores de referencia®’

e ABI <0,9 se considera una referencia para el
diagnéstico de EAP, sibien el ABI no debe consi-
derarse marcador binario de EAP y se propone
que el punto de corte se seleccione en funcién de
la probabilidad pretest de EAP.

e ABI >0,9 en el contexto de sospecha clinica de
EAP, sustenta la medicién del ABI posejercicio o
utilizacién de otros tests diagnésticos.

e ABI >1,40 en el contexto de sospecha clinica de
EAP, sugiere la medicién del indice dedo del
pie-brazo o la utilizacién de otros tests.

e Sujetos con ABI <0,9 0 >1,40 deben considerarse
de RCV elevado (para eventos y mortalidad CV),
con independencia de la presencia de sintomas
de EAP o FRCV®9); si bien el RCV ya aumenta
cuando el ABI es <1,10.
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