Unidad de Cirugia Vascu-
lar. Fundacion Hospital
de Alcorcon. Alcorcon, Ma-
drid, Esparfia.

Correspondencia:

Dr. Enrique Puras Malla-
gray. Unidad de Cirugia
Vascular. Fundacion Hos-
pital de Alcorcon. Buda-
pest, 1. E-28922 Alcorcon
(Madrid). E-mail: epuras
@fhalcorcon.es

© 2005, ANGIOLOGIA

ORIGINAL

Valoracion de la proteina C reactiva
en pacientes con arteriopatia periférica.
M odificaciones con tratamiento antiagregante

E. Puras-Mallagray, S. Cancer-Pérez, S. Lujan-Huertas,
M. Gutiérrez-Baz, M. Perera-Sabio, J.M. Alfayate-Garcia,
en nombre de los investigadores del estudio CRATER

EVALUATION OF C-REACTIVE PROTEIN IN PATIENTSWITH PERIPHERAL
ARTERIAL DISEASE. MODIFICATIONSWITH ANTIPLATELET DRUG TREATMENT

Summary. Introduction. The determination of basal levels of C-reactive protein (CRP) is of
help in cataloguing vascular risk in patients with symptomatic peripheral arterial disease
(PAD). Aims. The aim of this study was to evaluate plasma levels of CRP in a cohort of
patients with PAD and the effect of treatment with antiplatelet drugs (clopidogrel) on CRP
levels, as well as to determine the relationship between CRP and the presence of metabolic
syndrome (MS). Patients and methods. An observational, epidemiological, interventional
prospective, multicentre study carried out on 1455 patients with PAD. Data analysed included
patient records, clinical examination, Ankle brachial indexes and clinical analyses both at the
beginning and after two months’ treatment with clopidogrel. CRP was determined with the
standard and ultrasensitive methods (n = 628 patients). Demographic data, cardiovascular
risk factors and previous cardiovascular events were analysed by descriptive statistics. A
t-test was used to analyse the continuous variables, the signed rank test was employed when
the normality hypothesis was not satisfied and chi-squared was utilised for categorical
variables. Results. Satistically significant differences were detected in the figures for CRP
between the initial and final visits in patients with a basal CRP > 3 mg/L according to the
ultrasensitive method (p = 0.001). No statistically significant differences existed in the CRP
values for the population with MS. Conclusions. After two months’ treatment, in patients with
PAD, clopidogrel lowered levels of CRP in plasma when they had a basal value above 3 mg/L.
There is no relation between the presence of MS and high basal levels of CRP in patients
with PAD. [ANGIOLOGIA 2005; 57: 5-18]

Key words. Cardiovascular risk. Clopidogrel. C-reactive protein. Inflammation. Metabolic
syndrome. Peripheral vascular disease.

Introduccion

rial periférica (EAP). Aunque corres-
ponde a estadosiniciaes delaevolucion
de la enfermedad arterial obstructiva
cronica, se necesita un buen control cli-
nico para conseguir minimizar sus con-
secuencias moérbidas [1]. En si misma,

La claudicacion intermitente de las ex-
tremidades inferiores es la manifesta-
cion clinica méas comin de la arterios-
clerosis obliterante 0 enfermedad arte-
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la claudicacion intermitente es una con-
dicion benigna en la que menos de un
5% de los pacientes requeriran alguna
intervencién de revascularizacion a 5
anos [2]. Es importante sefidar que los
pacientes con arteriopatia de las extremi-
dades inferiores tienen un alto riesgo de
fallecer debido a agun accidente cardio-
vascular [2], e cual puede incrementarse
hasta 15 veces en pacientes que han su-
frido EAP durante mucho tiempo [3].

El tratamiento de la claudicacién in-
termitente persigue, por un lado, la me-
jora de la sintomatologia clinica y, por
otro, la prevencion de las complicacio-
nes derivadas de la aterosclerosis sisté-
mica [4-6], como son la aparicion de
accidentes isguémicos agudos en €l te-
rritorio coronario y cerebrovascular, que
son mucho més frecuentes en pacientes
con arteriopatia periférica.

Existen diferentes tratamientos far-
macol 6gicos utilizados en pacientes con
claudicacion intermitente. Entre los em-
pleados con mayor frecuencia destacan
los agentes hemorreolégicos, los anti-
agregantes plaguetarios, los prostanoi-
des, los f&rmacos relacionados con €l
metabolismo, y los vasodilatadores [5].
En concreto, el tratamiento crénico con
antiagregantes plaguetarios como la as-
pirina[7], laticlopidina[8] o el clopido-
grel [9] han demostrado la capacidad de
prevenir entre un 25 y un 35% la recu-
rrencia de eventos cardiovasculares. El
clopidogrel, andlogo quimico de la ti-
clopidina, demostré ser més potente y
menos toxico que ésta[10].

En e estudio CAPRIE se observé
que €l clopidogrel resultaba mas efecti-
vo que laaspirina (RRR 8,7%) en lapre-

vencion de eventos como ictus isquémi-
co, infarto de miocardio o muerte car-
diovascular. De hecho, €l subgrupo de
pacientes con EAP incluidos en dicho
estudio fue € que parecid acanzar ma-
yores beneficios, a lograr una reduc-
cion del riesgo relativo del 23,8% [9].

La presencia de factores de riesgo
cardiovasculares (RCV) como el tabaco,
la hipertension arterial (HTA), la hiper-
lipemia o |la diabetes influyen decisiva-
mente en el desarrollo delaEAP[6,11].
Sin embargo, el conocimiento de las ba
ses inflamatorias de la aterotrombosis
ha permitido describir algunos marca-
dores como son la proteina C reactiva
(PCR) y €l fibrindgeno, cuya valoracion
podria contribuir a predecir tanto la apa-
riciobn como la evolucion de la EAP
[12,13], y tener en cuenta posibles com-
plicaciones cardiovasculares [14-16]. Pa-
ra Ross et a [16], la tasa de eventos
coronarios en pacientes que se sometie-
ron a revascularizacion periférica por
enfermedad arterial de miembros infe-
riores se relaciond de manera estadisti-
camente significativa con los niveles de
PCR preoperatorios (38% de eventos
con PCR elevada frente a 7% con PCR
norma o baa, p < 0,05). Ademas, la
determinacion de estos u otros parame-
tros de lainflamacién puede llegar a ser
en un futuro el patron de valoracion para
predecir el RCV y monitorizar el efecto
de diversos tratamientos médicos, tal y
como hoy en dia manejamos los valores
de colesterol, LDL, hemoglobina glico-
siladay otros.

Existen datos que sugieren que clo-
pidogrel actlia disminuyendo la expre-
sion de P-selectina [17], los niveles de
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