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RESUMEN

Un evento cerebro vascular (ECV) ocurre cuando el suministro de sangre a una parte
del cerebro se interrumpe repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro
se rompe. Algunas personas presentan un riesgo mayor de sufrir un ECV que otras,
los diferentes factores de riesgo que se asocian a una mayor probabilidad de sufrir
un ictus se han clasificado en factores de riesgo no modificables y en factores de
riesgo modificables que pueden ser modificados.

Objetivo: Determinar la frecuencia de evento cerebro vascular en pacientes adultos
mayores de 40 afios que asistieron al Hospital Nacional Pedro Bethancourt.

Método: Estudio descriptivo transversal. Se determiné la frecuencia de evento
cerebro vascular (ECV), factores de riesgo no modificable y modificable; asi como el
tipo de ECV de acuerdo al hallazgo tomografico cerebral.

Resultados: De los 40 pacientes estudiados el 53% fueron masculinos; La edad
media fue de 68.8 afos. Los factores de riesgo modificables de mayor frecuencia
fueron: Hipertension Arterial (HTA) con el 49%; Diabetes Mellitus (DM) con el 35%,
seguidos de tabaquismo con el 11% vy la dislipidemia con un 5%. El ECV de mayor
frecuencia fue del tipo Isquémico con un 80% y 20% Hemorragico. La Razon de
Prevalencia (RP) de ECV asociado a HTA, DM, tabaquismo y dislipidemia fue 5, 2, 4
y 2 respectivamente.

Conclusiones: La frecuencia de los ECV fue de 40 pacientes, con predominio del
sexo masculino y ECV de tipo isquémico. La HTA y DM fueron los factores de riesgo
de mayor frecuencia.

Palabras clave: Evento Cerebro Vascular, Hipertension Arterial, Diabetes Mellitus.



I. INTRODUCCION

Un evento cerebro vascular (ECV) ocurre cuando el suministro de sangre a una parte
del cerebro se interrumpe repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro
se rompe, derramando sangre en los espacios que rodean a las células cerebrales.
Se puede producir por dos mecanismos: obstruccion o ruptura de un vaso. Cuando
esto ocurre, el aporte de oxigeno al cerebro se ve disminuido, con la consiguiente
muerte del territorio afectado. (1) En el ataque isquémico transitorio (AIT) no existe
dafio neuronal permanente. La definicion convencional de duracion es menor de 24
hr, la recuperacion es espontanea y los estudios de imagen, no evidencian lesion. (2)

Destaca que los ECV son la principal causa de secuelas neurolégicas. Se presenta
como un déficit neuroldgico focal de comienzo subito. El déficit puede permanecer
estable, mejorar rapidamente o empeorar progresivamente; es el comienzo brusco
de un déficit focal no progresivo lo que da origen al término de ictus cuando éste es
menor de 24 horas, y evento cerebro vascular (ECV) si es mayor de este tiempo, lo
que orienta a una injuria en el parénquima cerebral. (3)

En pacientes con sospecha de ECV debe realizarse a su ingreso al hospital una
exploracion general y neuroldgica seguida de una neuroimagen, con el objetivo de
iniciar el tratamiento lo antes posible ya que estas representan la tercera causa mas
frecuente de muerte en los paises industrializados.(4)

Cada afo, cientos de miles de personas en Latinoamérica sufren un evento
cerebrovascular (ECV), y se prevé he que la cantidad de ECV por afio aumente
dramaticamente a medida que la poblacion envejece. Esta es una epidemia que ya
comienza a aparecer, y se requieren medidas inmediatas para evitar una crisis.
Muchos de estos pacientes mueren a causa de un ECV; otros quedan con
discapacidades graves, lo que es devastador no sélo para sus vidas, sino también
para sus familiares y cuidadores. (5)

Algunas personas estan sometidas a un riesgo mayor de sufrir un ECV que otras, los
diferentes factores de riesgo que se asocian a una mayor probabilidad de sufrir un
ECV se han clasificado en factores de riesgo no modificables como la edad, sexo,
etnicidad y un historial de ECV en la familia y en factores de riesgo modificables,
tales como la HTA, tabaquismo, DM2, sedentarismo, habitos alimenticios; que
pueden ser modificados o controlados por la persona sometida a dicho riesgo, la
importancia de estos ultimos es que se pueden adoptar estrategias de prevencion
primaria. (6)

En nuestro pais se tiene como antecedente que durante el periodo de 1975 a 1978
se reportaron 100 casos de pacientes con evento cerebro vascular hemorragico, ; (7)
Mas recientemente, en el 2003 se documento en el estudio titulado Accidente
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Cerebro Vascular en Adultos, la incidencia de 115 pacientes en un periodo de un
afio, ambos estudios fueron realizados en Hospital Roosevelt. (3)

En nuestro hospital segun registros estadisticos se destaca que entre las 10 primeras
causas de morbilidad del departamento de medicina interna los ECV ocupan la
quinta posicion. (8) No existiendo un estudio que aporte datos actualizados que
reflejen la realidad de esta patologia; Por lo anterior nace la importancia de esta
investigacion, con el objetivo de describir la frecuencia de esta patologia asi como la
presencia tanto de factores de riesgo no modificables como las modificables, asi
como la clasificacion del tipo de ECV de acuerdo al hallazgo en tomografia cerebral.
La presente investigacion es de tipo descriptivo transversal, se estudiaron a 40
pacientes, mayores de 40 afios, hombres y mujeres, con alteracion de la conciencia y
clinica de ECV que aceptaron participar voluntariamente y/o que familiar dio el
consentimiento, que consultaron a emergencia de adultos e ingresados al servicio de
encamamiento de Medicina Interna del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de la
Antigua Guatemala de enero a diciembre del afio 2014; encontrandose una
distribucion de mayor frecuencia para el sexo masculino con un 53% de los casos;
Mayor frecuencia de casados con un 85%, la mayoria corresponde a la etnia ladina
con un 75%; la media de la edad se ubicé en 68.8 afos; El intervalo de edades
mayoritariamente afectado tanto en ECV isquémico como hemorragico correspondio
a las edades comprendidas entre 71 y 80 afos, pues representaron el 28% del total
de casos; El factor de riesgo con mayor frecuencia fue la HTA pues se presentd en
un 49% de la poblacion, seguido de la DM con un 35%, tabaquismo con el 11%, el de
menor frecuencia la dislipidemia con un 5%. Al analizar los tipos de ECV el méas
frecuente fue el de tipo isquémico con el 80% de los casos, el 20% fue de tipo
hemorragico. En los pacientes con HTA, DM, tabaquismo predomino el tipo
isquémico; En el caso de la dislipidemia predomino el tipo hemorragico con
afectacidbn mayoritaria al género femenino; La Razén de Prevalencia (RP) de ECV
asociado a HTA, DM, tabaquismo y dislipidemia fue 5, 2, 4, 2 respectivamente. Por lo
anterior se concluye que las pacientes con antecedente de HTA tienen 5 veces mas
riesgo de presentar un ECV, los diabéticos y con dislipidemia 2 veces mayor riesgo y
los que fuman 4 veces mayor riesgo; todas presentan asociacion positiva.

Las limitantes encontradas en el estudio fueron dos: la falta de recursos para la
realizacién de la tomografia cerebral y la falta de un familiar que no permitia autorizar
la hoja de consentimiento.



[Il. ANTECEDENTES

3.1 Definicion

La enfermedad cerebrovascular (ECV) estd dentro de las patologias circulatorias
junto con la enfermedad cardiovascular, enfermedad isquémica del corazén y la
enfermedad hipertensiva, siendo las principales causas de morbilidad y mortalidad a
nivel mundial. Sin embargo, en la mayoria de los paises de América Latina, las tasas
de afos potenciales de vida perdida (APVP) han ido disminuyendo con el paso del
tiempo (OMS, 1998) y en Estados Unidos, la mortalidad por causa de ECV ha
disminuido debido al tratamiento y prevencion de la hipertension arterial (HTA) que
es el principal factor de riesgo de esta patologia. A pesar de todo esto, el ECV sigue
siendo una de las principales causas de muerte. Hace més de 2.400 afios, el padre
de la Medicina, Hipdcrates, reconocio y describié el ECV como el inicio repentino de
paralisis. (1)

Un evento cerebro vascular ocurre cuando el suministro de sangre a una parte del
cerebro se interrumpe repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro se
rompe, derramando sangre en los espacios que rodean a las células cerebrales
(NINDS, 2000). Segun la American Stroke Association (ASA), el ECV es una
patologia cardiovascular que afecta a los vasos sanguineos cerebrales. Se puede
producir por dos mecanismos: obstruccion o ruptura de un vaso. Cuando esto ocurre,
el aporte de oxigeno al cerebro se ve disminuido, con la consiguiente muerte del
territorio afectado.(1)

Segun la Organizacion Mundial de Salud, el ECV es un sindrome clinico
caracterizado por el rapido desarrollo de sintomas y/o signos correspondientes
usualmente a afeccion neuroldgica focal, y a veces global, que persiste mas de 24
horas o conduce a la muerte sin otra causa aparente de origen vascular y que ocurre
cuando el suministro de sangre a una parte del cerebro se interrumpe
repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro se rompe, dando lugar a
un sangrado espontaneo dentro de la cavidad craneal. Con la consecuencia de
muerte neuronal cuando dejan de recibir oxigeno y nutrientes de la sangre, o cuando
son dafiadas por una hemorragia repentina en el cerebro y alrededor del mismo. (6)

Recuento anatdmico de la circulacion cerebral:

El sistema nervioso se nutre de dos sistemas arteriales fundamentales: a) Sistema
carotideo o anterior. b) Sistema vertebro basilar o posterior. Ambos parten de los
ramos supradrticos del cayado. El sistema anterior o carotideo es responsable de
irrigar los I6bulos frontales, parietales y la cara externa de los temporales y quiasma
optico, retina, putamen, nucleo caudado, brazo anterior de la capsula interna y las
cuatro quintas partes anteriores del cuerpo calloso. El sistema posterior o vertebro
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basilar irriga el tdlamo, nucleo subtaldamico, nucleo rojo, tallo cerebral, cerebelo,
porcién retrolenticular de la capsula interna, cara inferior de los I6bulos temporales y
los l6bulos occipitales. Las necesidades de una zona del encéfalo que ha quedado
privada de su aporte sanguineo, pueden ser suplidas por el desarrollo y la apertura
de una circulacion colateral anastomatica eficiente, que impide o reduce la muerte
del tejido nervioso. El circuito o poligono de Willis es el punto mas importante de
asiento de anastomosis arteriales. Entre la carétida interna y la externa se establecen
anastomosis importantes. Ademas, las anastomosis que existen entre la arteria
occipital y sus ramas meningeas y la arteria cerebral posterior, enlazan la circulacion
de la carétida con la vertebrobasilar. (9)

3.2 Epidemiologia del ECV

Segun datos provenientes de la Organizacion Mundial de la Salud, las enfermedades
cerebrovasculares afectan a 15 millones de personas al afio, de las cuales un tercio
mueren y otro tercio de ellas quedan discapacitadas en forma permanente. El ECV
constituye la segunda causa de muerte y la primera de discapacidad en la poblacion
adulta. (4)

El ECV ocupa el cuarto lugar entre los responsables de la carga global de
enfermedades para los mayores de 15 afos, alcanzando el segundo lugar en la
poblacion mayor de 60 afios (OMS, 2003). En Estados Unidos, el ECV es la tercera
causa de muerte y de incapacidad crénica en la poblacion (Elkind MS, 1998). Datos
similares se encuentran en la poblacién escocesa, donde ademas la mortalidad
inmediata es alta, y el 20% aproximado de los pacientes con ECV mueren en el plazo
de 30 dias. (1)

En Espafia, segun el Instituto Nacional de estadistica en el afio 2.006 se produjeron
un total de 11.760 casos de enfermedades cerebro-vasculares en la Comunidad de
Madrid. (10)

En Sudamérica, el ECV tiene una prevalencia de 1.74 — 6.51 por 1000 habitantes y
una incidencia anual de 0.35 a 1.83 por 1000 habitantes. Los patrones de ECV son
diferentes a los divulgados en otras regiones del mundo, con una frecuencia mas alta
de hemorragias cerebrales, alteraciones vasculares cerebrales y lesiones
ateroscleroticas intracraneales. Tales diferencias se pueden relacionar con los
factores genéticos, ambientales y socioculturales, y ademas, con las diferencias en el
control de los distintos factores de riesgo del ECV.(1)

Datos de la Secretaria de Salud de México muestran que en este pais la tasa de
mortalidad por ECV se ha incrementado a partir del afio 2000, particularmente en
menores de 65 afos. Durante el 2007 del total de egresos en hospitales publicos el
1% fue atribuido a ECV, mientras que en el 2008, la tasa de mortalidad fue de
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28.3/100,000 habitante. (2) Méas recientemente en el estudio titulado Enfermedad
vascular cerebral: incidencia y factores de riesgo en el Hospital General La Perla se
documentaron 51 casos de EVC isquémico y 29 EVC de tipo hemorragico; la edad
promedio de los pacientes con evento hemorragico fue 60.68 afios y para los
pacientes con evento isquémico 67.11 afios. Se analizaron los principales factores de
riesgo para cada tipo de EVC encontrandose 87.5% para la hipertension arterial,
principal factor de riesgo, sucedido por diabetes mellitus, dislipidemia, tabaquismo y
cardiopatia en ese orden. Se identifico que el EVC fue de origen isquémico en 51
casos (63.75%). Se registraron 17 defunciones: 21.25% del total de los casos
estudiados; de dichas defunciones 70.5% correspondié a EVC hemorragico y 29.41%
correspondié a EVC isquémico; edad promedio 64 afios y estancia intrahospitalaria
de 6.8 dias en promedio. (11)

En nuestro pais se tiene como antecedente que durante el periodo de 1975 a 1978
se reportaron 100 casos de pacientes con evento cerebro vascular hemorragico (7),
mas recientemente en el 2003 se documentd en el estudio titulado Accidente
Cerebro Vascular en Adultos, la incidencia de 115 pacientes en un periodo de un
afio, con predominio del sexo femenino con 58.6%, ambos estudios realizados en el
Hospital Roosevelt.(3)

3.3 Clasificacion del ECV

El ECV se clasifica en dos grupos principales: isquémico (70 a 80%) y hemorragico
(20 a 30%), que a su vez se dividen en varios subgrupos. La isquemia cerebral es el
estado caracterizado por la disminucion del metabolismo energético como
consecuencia de la disminucion del aporte sanguineo en forma total o parcial.
Cuando se interrumpe el flujo de sangre al cerebro, algunas células cerebrales
mueren inmediatamente, mientras que otras permanecen sometidas a riesgo de
morir. Estas células dafiadas constituyen la penumbra isquémica y pueden
permanecer en un estado de riesgo por varias horas que con tratamiento oportuno,
estas células pueden salvarse.(6)

En el ataque isquémico transitorio (AIT) no existe dafio neuronal permanente. La
definicibn convencional de duracion es menor de 24 hr, pero muchos AIT duran
menos de 1 hr la recuperacion es espontanea y los estudios de imagen, no
evidencian lesion (de preferencia resonancia magnética). Estudios recientes
muestran que los pacientes con AIT tienen mayor riesgo de desarrollar un infarto
cerebral (IC) en las 2 semanas posteriores, por lo que se han disefiado escalas de
estratificacién de riesgo.(2)

La escala ABCD2 se basa en 5 parametros (por sus siglas en inglés), a los que se
asigna un puntaje de entre 0 y 2, de acuerdo a si estd o0 no presente: A, edad (> 60
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afios = 1 punto); B, presion arterial (= 1); C, caracteristicas clinicas (hemiparesia = 2,
alteracion del habla sin hemiparesia = 1, otros = 0); D, duracion del AIT (> 60 min =
2; 10-59 min = 1; < 10 min = 0); D, diabetes (2 puntos si esté presente). De acuerdo a
sus resultados se identifican 3 grupos principales:
a. Bajo riesgo: 1 a 3 puntos; riesgo de IC a 2 dias de 1.0%, riesgo de IC a 7
dias: 1.2%.
b. Riesgo moderado: 4 a 5 puntos; riesgo de IC a 2 dias de 4.1%, riesgo de IC
a 7 dias 5.9%
c. Alto riesgo: 6 a 7; riesgo de IC a 2 dias de 8.1%; riesgo de IC a 7 dias de
11.7%
Aungue aun no existen guias de tratamiento basadas en el resultado de esta escala,
los pacientes con alto riesgo son los que principalmente podrian beneficiarse de
hospitalizacion, realizaciéon de estudios y establecimiento temprano de prevencion
secundaria.(2)

Las causas de los ataques son similares a las de otros accidentes
cerebrovasculares, pero ya que la AIT constituye en ocasiones el signo premonitorio
de un accidente, es un factor de riesgo importante que se debe estudiar por
separado. Los AIT son consecuencia de una embolia encefélica o una trombosis de
un vaso intracraneal. En el caso de AIT, el vaso ocluido se recanaliza y la funcion
neuroldgica se restaura. Sin embargo, entre 15 y 50% de los AIT se acompafa de
infartos cerebrales a pesar de la ausencia de signos y sintomas neuroldgicos. Las
definiciones nuevas de AIT colocan a las personas con infarto reciente, en la
categoria de enfermedad isquémica y no en la AIT, independientemente de la
duracion de los sintomas, pero la mayor parte de los estudios han utilizado la
definicién cronoldgica habitual. Se debe prestar atencion a la amaurosis fugaz o
ceguera monocular transitoria es consecuencia del alojamiento de émbolos en la
arteria central de la retina en un 0jo; indica que la causa es una estenosis carotidea o
un problema local de la arteria oftalmica. (12)

El infarto completo es cuando el defecto neuroldgico de origen vascular persiste mas
de tres semanas dejando secuelas. La mayoria de ECV se instalan entre una y dos
horas pero hay grupos que pueden tardar dias en manifestarse. También vemos que
entre un AIT y una enfermedad cerebrovascular en evolucion hay una tendencia a la
similitud en cuanto al desarrollo temporal, sin embargo, la presencia de secuelas o su
ausencia, hace la diferencia entre un defecto isquémico transitorio y un ECV en
evolucion. Las lesiones lacunares corresponde a pequefios infartos que afectan
arterias perforantes profundas, incluyendo lenticuloestriadas, talamoperforantes y
perforantes pontinas, debido a HTA y enfermedad de pequefios vasos (hialinosis o
lipohialinosis).(6)



El ECV hemorrdgica es consecuencia de la rotura de un vaso cerebral y
dependiendo de su localizacién y extension se divide en intracerebral (10 a 20%) y
subaracnoidea (5 a 10%). Un tercer tipo de hemorragia intracraneal es la
intraventricular primaria que es poco frecuente excepto en el periodo perinatal. En la
hemorragia intracerebral la rotura vascular da lugar a una colecciéon hematica en el
parénquima encefalico y en la hemorragia subaracnoidea se presenta extravasacion
espontanea de sangre al espacio subaracnoideo. (6)

Enfermedad
Vascular
Cerebral
|
| | |
Isquémica Hemorragica Trombosis
80% 15 - 20% Venosa Cerebral
5%
L
| |
Isquemia Infarto Hemorragia Hemorrag!ia
Cere?ral_ Cerebral Intracerebral Subaracnoidea
Transitoria 80% 10 - 15% 5 - 7%
20%
Ateroesclerosis del Enfermedad
grandes vasos ||| de pequeifio
vaso
Cardioembolismo [—— Otras causas

Indeterminado ||

Frecuencia de los subtipos de enfermedad vascular cerebral.
FUENTE: copiado de Arauz, Enfermedad vascular cerebral. 2012

3.4 Etiologia del Evento Cerebro vascular

Fisiopatologia del infarto cerebral. Una vez que existe oclusion de un vaso cerebral
con la consecuente obstruccién del flujo sanguineo cerebral (FSC), se desencadena
una cascada de eventos bioquimicos que inicia con la pérdida de energia y que
termina en muerte neuronal. Otros eventos incluyen el exceso de aminoacidos
excitatorios extracelulares, formacion de radicales libres, inflamacion y entrada de
calcio a la neurona. Después de la oclusion, el nucleo central se rodea por un area
de disfuncion causada por alteraciones metabdlicas e ibdnicas, con integridad
estructural conservada, a lo que se denomina “penumbra isquémica”.
Farmacologicamente esta cascada isquémica puede ser modificada y disminuir sus




efectos deletéreos, lo que representa en la actualidad una de las areas de
investigaciéon mas activa.(2)

Subtipos de infarto cerebral (IC): Los IC pueden subdividirse con base en diferentes
parametros; 1) anatémico; circulacién anterior o carotidea y circulacién posterior o
vertebrobasilar, y 2) de acuerdo con el mecanismo que lo produce, lo que permite
establecer medidas de prevencion secundaria. La clasificacion de TOAST (Trial of
Organ Acute Stroke Treatment) es la mas utilizada, y define 5 grupos, que a
continuacion se detallan (2):

a) Ateroesclerosis de grandes vasos. Es el mecanismo mas frecuente. La
ateroesclerosis extracraneal afecta principalmente la bifurcacion carotidea, la
porcién proximal de la carétida interna y el origen de las arterias vertebrales.
El IC secundario a ateroesclerosis es el resultado de la oclusion trombadtica
(aterotrombosis) o tromboembdlica (embolismo arteria-arteria) de los vasos.
Debe sospecharse en pacientes con factores de riesgo vascular y puede
confirmarse a través de Doppler carotideo, angioresonancia (AIRM) o
angiotomografia (ATC) y en algunos casos con angiografia cerebral. Los
siguientes hallazgos apoyan ateroesclerosis: a) estenosis sintomética > 50%
en una de las principales arterias cerebrales, b) IC mayor de 1.5 cm, y )
exclusion de otras etiologias probables.

b) Cardioembolismo. Se debe a la oclusion de una arteria cerebral por un
embolo originado a partir del corazdén. Se caracteriza por: a) signos
neuroldgicos de aparicidon subita con déficit maximo al inicio (sin progresion de
sintomas y mejoria espontanea), b) IC multiples en diferentes territorios
arteriales, c) IC superficial, cortical o con transformacion hemorragica (por
recanalizacién), d) fuente cardioembdlica y e) ausencia de otras causas
posibles de IC. Las enfermedades cardiacas emboligenas, se catalogan como
de alto (embolismo > 6% por afo) y bajo riesgo (< 1% anual). Es de especial
importancia la fibrilacion auricular no valvular debido a su alta frecuencia. Es
un fuerte predictor de infarto cerebral y de recurrencia, algunos estudios
muestran que es la principal causa de embolismo cardiaco, lo que explica mas
de 75,000 casos de IC por afio con alto riesgo de recurrencia temprana.

c) Enfermedad de pequefio vaso cerebral. El infarto lacunar (IL) es un IC
menor de 15 mm de didmetro, localizado en el territorio irrigado por una
arteriola. Explica alrededor del 25% de los IC, son mas frecuentes en
hispanoamericanos y pueden asociarse con demencia vasculares. Ocurren
principalmente en arterias lenticuloestriadas y talamoperforantes. Aunque se
han descrito por lo menos 20 sindromes lacunares, los 5 mas frecuentes son:
hemiparesia motora pura, sindrome sensitivo puro, sindrome sensitivo-motor,
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disartria-mano torpe y hemiparesia atéxica. Los principales factores de riesgo
asociados a IL son hipertension arterial (HAS) y diabetes mellitus. Los
hallazgos que apoyan la enfermedad de pequefio vaso son: a) sindrome
lacunar, b) historia de diabetes o HAS, c¢) IC menor de 1.5 cm localizado en
estructuras profundas y, c) exclusién de otras causas.

d) Otras causas. Se presentan principalmente en menores de 45 afios, aunque
no son exclusivas de este grupo. Las mas frecuentes son vasculopatias no
ateroesclerosas como; diseccion arterial cervico-cerebral (DACC),
fibrodisplasia muscular, enfermedad de Takayasu, vasculitis del sistema
nervioso central (SNC) y enfermedad de Moya-Moya. De ellas, la mas
frecuente en nuestro medio es la DACC que representa hasta 25% de los IC
en menores de 45 afos. Se produce por desgarro de la pared arterial, dando
lugar a la formacion de un hematoma intramural. Puede manifestarse con
sintomas locales, IC o ser asintomatica. La displasia fibromuscular, la
vasculitis del sistema nervioso central, las trombofilias (deficiencia de proteina
C, S, y de antitrombina Ill) y el sindrome antifosfolipidos, son menos
frecuentes, pero deben investigarse en sujetos jovenes, sin causa evidente del
IC.

e) Etiologia no determinada. Incluye los IC con mas de una etiologia posible o
aquellos en los que a pesar de una evaluacion completa, no se puede
determinar la causa, o que tienen una evaluacion incompleta.(2)

La falta de irrigacion cerebral durante 15-20 segundos genera pérdida de la
conciencia y en caso de que el cerebro no reciba sangre durante 3-10 minutos, el
paciente corre el riesgo de sufrir un dafio cerebral irreversible. (13)
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Consecuencias de las alteraciones en la circulacion de sangre en el cerebro.
Fuente: copiado de Silbernagl, Fisiopatologia Texto y Atlas, 3a Edicion. 2010
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La penumbra isguémica. El concepto de tejido salvable

La isquemia cerebral focal se traduce, en el territorio irrigado por la arteria afectada,
en distintos grados de reduccion de flujo sanguineo cerebral regional (FSC), que
dependen de factores hemodinamicos, fundamentalmente de la existencia de
circulaciéon colateral eficaz y del mantenimiento de una adecuada presion arterial, ya
que en el tejido isquémico, debido a la lesion de las células endoteliales y de las
células musculares lisas de la pared arterial como consecuencia de la isquemia, se
pierden los mecanismos normales de regulacién de la circulacion cerebral y la
presion de perfusion se hace dependiente de la presion arterial. Teniendo en cuenta
gue existen unos umbrales de flujo a partir de los cuales se van perdiendo las
funciones celulares, podemos entender que existiran areas de tejido sometidas a
mayor grado de isquemia, como son aquellas que dependen estrictamente de la
arteria afectada, con ausencia total o casi total de FSC, asi como las zonas mas
susceptibles, que sufrirdn, de manera practicamente inmediata, la muerte de todas
las estirpes celulares. Esta zona se denomina core del infarto y en ella, debido a la
carencia de oxigeno y glucosa y a la consiguiente deplecion energética, se produce
la pérdida de funcion de membrana y de homeostasis idnica que conduce a la muerte
celular. Alrededor de esta zona de infarto y dependiendo de los factores
hemodindmicos mencionados, puede existir flujo sanguineo residual suficiente para
mantener la viabilidad celular, aunque no su funcién normal, durante un tiempo
determinado que dependera de la magnitud de dicha perfusion residual. Esta zona
transitoriamente viable, denominada area de penumbra isquémica, es susceptible de
recuperacion si la hipoperfusién y las alteraciones que ésta produce se corrigen y por
tanto es la diana de las medidas terapéuticas dirigidas a reducir la lesion y las
secuelas tras la isquemia cerebral focal. De continuar la situacion de hipoperfusion,
las alteraciones bioquimicas que resultan del trastorno de la funcion celular,
denominadas cascada isquémica, terminaran provocando la pérdida irreversible de la
viabilidad celular y causando su muerte.(14)

La restauracion del FSC, es el primer paso logico en el tratamiento de la isquemia,
pero se ha podido comprobar que si esta normalizacién no se produce con relativa
rapidez, la reperfusion no resulta suficiente para inhibir los mediadores de la cascada
isquémica e incluso puede potenciarlos, facilitando la progresion de la lesion hasta la
muerte celular y la extension del area de infarto. Se ha comprobado ademas que
existen fendmenos de muerte neuronal retrasada, hasta varios dias después de la
isquemia, aunque se produzca la reperfusion eficaz. En este fenébmeno se han
implicado los mecanismos de muerte por apoptosis.(14)

La isquemia incluye areas que se recuperan espontaneamente, denominadas areas

de oligoemia benigna, y areas que progresan a cambios irreversibles a menos que

un tratamiento eficaz mejore rapidamente el flujo sanguineo; éstas ultimas se
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denominan areas de penumbra. La progresiéon a infarto depende del grado de
circulacion colateral, la duracion de la lesion y el metabolismo celular. La oligoemia
benigna se asocia a flujo sanguineo cerebral mayor de 17 ml por minuto por 100 g de
tejido; la penumbra, a valores entre 10 y 17 ml por minuto por 100 g de tejido; y el
centro del infarto, a menos de 10 ml por minuto por 100 g de tejido. (15)

Mecanismos de muerte celular:

Existen dos mecanismos fundamentales de muerte celular tras la exposicion a
fendmenos nocivos: la necrosis y la apoptosis. En el caso de la isquemia cerebral,
hay evidencia de que se desencadenan ambos procesos. Los dos tipos de muerte se
distinguen por marcadores morfolégicos y también bioquimicos puesto que los
mecanismos que las producen son diferentes. La muerte celular por necrosis es un
fendbmeno pasivo que depende de las alteraciones bioquimicas producidas por el
déficit energético y por la activacion de enzimas liticas constitutivas que destruyen
componentes celulares. Como consecuencia de la deplecién de energia se produce
el fracaso de la funcion de membrana con pérdida del gradiente i6nico y paso de
agua al interior del citoplasma y las organelas con el consiguiente edema celular.
Finalmente tiene lugar la lisis de las membranas y la pérdida de la diferenciaciéon de
los compartimentos celulares. La lisis celular y la liberacion del contenido
citoplasmico ocasionan una respuesta inflamatoria con infiltracion de leucocitos
neutrofilos y macrofagos. Al microscopio 6ptico las neuronas necréticas se observan
eosindfilas, con morfologia triangular y nucleos débilmente tefidos, pérdida del
neuropilo e infiltrados inflamatorios. Al microscopio electrénico se puede observar la
edematizacion de organelas con ruptura de membranas y fragmentacion y
distribuciéon periférica de la cromatina nuclear hasta que en fases avanzadas se
produce la disolucién de todos los componentes celulares. EI ADN de las células
necréticas se destruye, por la accion de endonucleasas, de manera irregular en
fragmentos que no siguen ningdn patron definido y que se visualizan como una
mancha en la electroforesis.(14)

La muerte por apoptosis se ha denominado muerte celular programada debido a que
es un proceso activo que depende de la puesta en marcha de una cascada de
eventos que se inician merced a sefales especificas y de la expresion selectiva de
determinados genes. Para que los mecanismos responsables de la muerte por
apoptosis tengan lugar es necesario que exista una cierta reserva energética de tal
manera que sea posible la expresion génica y la sintesis de las proteinas implicadas.
Morfologicamente se caracteriza por la preservacion de las membranas, de manera
gue en microscopia electronica se pueden identificar adecuadamente las organelas,
y por la fragmentacion y condensacion periférica de la cromatina nuclear. Si bien no
se produce la lisis de membranas, la membrana plasmaética se divide dando lugar a
la fragmentacion de la célula en numerosas vesiculas, denominadas cuerpos
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apoptéticos, que se pueden identificar en microscopia 6ptica. Puesto que no se
produce la lisis de membrana ni la liberacién del contenido celular, no se produce
reaccion inflamatoria, pero si la fagocitosis posterior de los cuerpos apoptéticos por
macrofagos u otras células. La condensacion de la cromatina corresponde a un
patrén tipico de fragmentacion del DNA por activacion de una determinada enzima
DNAsa en fragmentos internucleosomales de tamafio mas o menos constante
(aproximadamente 180-200 pares de bases), lo que da lugar a un patrén en escalera
en la electroforesis. Como se menciond, cada vez hay mas evidencias de que ambos
tipos de muerte celular estan implicados en el dafio cerebral producido por las
isquemia y de que ambos procesos estan intimamente relacionados formando los
dos extremos de un espectro continuo, ya que se ha podido demostrar que en una
misma lesion algunas células mueren por necrosis, otras por apoptosis y otras por
una combinacion de ambas. Los marcadores de necrosis son mas abundantes
cuanto mayor es la intensidad y duracion de la isquemia indicando que éste es el
mecanismo fundamental de muerte cuando la deplecién energética es mayor. Los
estadios mas precoces de la muerte celular por isquemia posiblemente impliquen
una via comun para la necrosis y la apoptosis; cuando la disponibilidad energética es
escasa predominan los mecanismos pasivos que constituyen la cascada isquémica
conduciendo a la muerte por necrosis, mientras que si la isquemia es menos grave
(menos intensa y duradera) y existe disponibilidad energética residual se pueden
poner en marcha los fendmenos activos de la cascada de apoptosis y el balance se
desvia hacia esta otra via de muerte. De la misma manera cuando el tejido
isquémico que sufre procesos de necrosis es tratado de manera incompleta se puede
producir la muerte tardia por apoptosis y esto explicaria en parte por qué en muchos
casos las distintas terapias de reperfusion o neuroproteccion del tejido cerebral
isquémico mediante inhibicién de la cascada isquémica resultan ineficaces.(14)

Apoptosis
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Representacion esquemaética de los cambios morfoldgicos en la muerte neuronal y por apoptosis.
Fuente: tomado de De Lecifiana, Enfermedad Cerebrovascular, Guia Neuroldgica 8. 2008
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Muerte celular por necrosis. La cascada isquémica

El déficit energético producido como consecuencia de la alteracién del aporte de
oxigeno y sustratos, ocasiona, en el core de infarto, donde la gravedad de la
isquemia es maxima y la deplecion energética casi total, la pérdida de la funcion de
membrana y del gradiente idnico y la edematizacidn y destruccion celular. En la zona
de penumbra, donde existe flujo residual y el déficit de energia es menor, la isquemia
ocasiona la pérdida de funciones celulares y esto da lugar a diversas alteraciones
bioquimicas que tienen distintos efectos nocivos. Caracteristicamente estas
alteraciones se van encadenando, constituyendo la denominada cascada isquémica
y explican, en parte, la progresion de la lesion en el area de penumbra donde
finalmente conducen a la destruccién de componentes celulares y a la muerte celular
por necrosis.(14)

En los primeros estadios de la isquemia, el déficit de oxigeno desvia el metabolismo
de la glucosa por la via anaerobia ocasionando el aumento de &cido lactico y
acidosis. La acidosis inhibe la fosforilacion oxidativa, contribuyendo a la deplecion
energética; favorece la edematizacion celular; aumenta la concentracion de calcio
libre intracelular al liberarlo de su unién a proteinas; contribuye a la lesion endotelial y
a la alteracion secundaria de la microcirculacion y libera hierro i6nico de su unién a
proteinas en depdsitos intracelulares lo que facilita la formacion de radicales libres
(hidroxilo). Los radicales libres son muy toxicos para componentes celulares y
especificamente para la membrana causando su destruccion.(14)

También desde etapas muy precoces, el fallo de membrana ocasionado por la
deplecién energética da lugar a la despolarizacion de las células afectadas. Esta
despolarizacién se transmite en el area de penumbra de tal manera que parte de la
energia residual va siendo consumida en la repolarizaciéon lo cual agrava el déficit
energético. La despolarizacién ocasiona la entrada masiva de calcio al interior del
citoplasma a través de canales dependientes de voltaje. Ademas la despolarizacion
induce la liberacion, desde terminales presindpticas, de aminoacidos excitadores
como glutamato, que abren canales de calcio dependientes de receptor (AMPA y
NMDA) en la neurona postsinaptica y activan receptores metabotropos (diacilglicerol,
inositol-trifosfato, fosfocratina) que facilitan la liberaciéon de calcio de depdsitos
intracelulares, incrementando la concentracion de calcio libre intracelular. El calcio
activa diversas enzimas liticas que destruyen componentes celulares (proteasas,
lipasas, endonucleasas), facilita la sintesis de o6xido nitrico y la formacion de
radicales libres derivados de 6xido nitrico (peroxinitritos) y desacopla la fosforilacion
oxidativa comprometiendo aun mas la disponibilidad energética.(14)

Por otra parte el calcio activa diversos factores de transcripcion que favorecen la
activacion de la cascada de apoptosis o bien la inhiben dependiendo de la
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concentracion intracelular, constituyendo uno de los factores que relacionan ambas
vias de muerte celular. Asi, concentraciones normales de calcio favorecerian la
expresion de genes de supervivencia, concentraciones moderadas la expresion de
genes de muerte inductores de apoptosis y concentraciones masivas, por los
mecanismos descritos inducirian necrosis. La isquemia induce también una
respuesta inflamatoria que depende de la activacion de factores de transcripcion
como el factor nuclear kappa-beta (NFB) que da lugar a la expresion de citocinas
proinflamatorias que, junto a la accion quimiotactica de los leucotrienos producidos
por la actividad de fosfolipasas activadas por calcio inducen la infiltracién leucocitaria.
Los propios leucocitos segregan posteriormente mas citocinas y moléculas de
adhesién para perpetuar el proceso. La respuesta inflamatoria juega un importante
papel en la alteracion del flujo en la microcirculacién y en la destruccion tisular.(14)
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Esquema representativo de los mediadores bioquimicos implicados en la cascada isquémica y su
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Fuente: copiado de De Lecifiana, Enfermedad Cerebrovascular, Guia Neuroldgica 8. 2008
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Mecanismos celulares de dafio por isquemia.

Fuente: copiado de De Lecifiana, Enfermedad Cerebrovascular, Guia Neuroldgica 8. 2008

Muerte celular por apoptosis:

La apoptosis es un fendmeno activo que depende de la puesta en marcha de una
cadena de sefales intracelulares iniciadas por la expresion de genes activados por la
exposicion a agentes nocivos, en este caso la isquemia, que conducen a la
activacion de enzimas con actividad proteolitica, denominadas caspasas. Se han
descrito al menos 14 caspasas diferentes, algunas de las cuales se denominan
“iniciadoras” , y tienen funciones de activacion de la cadena, originando la
fragmentacion de la forma proenzimatica inactiva de otras caspasas para su
conversion en forma activa.(14)
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Las caspasas “efectoras” , principalmente la caspasa 3, destruyen proteinas
citoplasmicas o0 nucleares necesarias para la supervivencia celular. Asi mismo
activan otras enzimas que destruyen componentes celulares o que contribuyen a
activar la cascada de procesos promotores de apoptosis. La activacion de las
caspasas depende del equilibrio estrecho entre la expresion de sefiales de muerte
(genes y proteinas proapoptéticas) y las sefiales de supervivencia (genes y proteinas
antiapoptoticas) y puede iniciarse por estimulos nocivos externos o bien por
estimulos intracelulares como el dafio del DNA. Los diversos estimulos nocivos se
traducen en sefiales de muerte mediante la activacion de factores de transcripcion
gue dan lugar a la expresion selectiva de determinados genes y a la sintesis de
proteinas traductoras de la sefial. Estas activan la cascada de la apoptosis a través
de dos vias fundamentales: la via extrinseca o dependiente de receptor y la via
intrinseca o mitocondrial independiente de receptor. Se ha descrito recientemente
una via alterna para la activacion de caspasas que dependeria de la accién de
calpaina, una enzima proteolitica activada por calcio y responsable de protedlisis en
la muerte por necrosis. Este supondria otro mecanismo de interrelacion entre
mediadores de necrosis y apoptosis.(14)

Existe ademas una via de activacién de apoptosis independiente de caspasas que
implica la liberacion mitocondrial de factor inductor de apoptosis (AlIF). El dafio del
DNA de cualquier etiologia induce la activacion de la enzima reparadora poli-ADP-
ribosa polimerasa-1 (PARPP-1). La activacibn masiva de PARPP-1 consume los
depdsitos de NAD mitocondrial y ello induce la liberacion de AlF que produce la
fragmentacién del DNA. Esta es otra posible via de relacion entre los mecanismos
responsables de la muerte celular por necrosis y por apoptosis si tenemos en cuenta
que el DNA se lesiona tras la activacién de la cascada isquémica de necrosis por
efecto de los radicales libres o de endonucleasas activadas por calcio.(14)

Via intrinseca de activacion de caspasas:

La mitocondria juega un importante papel en la regulacion de los mecanismos de
muerte neuronal. En la membrana mitocondrial se expresan diversas proteinas de la
familia Bcl-2 que tienen, entre otras, funciones de regulacion de la permeabilidad de
la membrana mitocondrial. Algunas de estas proteinas tienen efecto antiapoptético
(Bcl-2, Bcl-xl) y otras proapoptotico (Bax, Bad, Bid, Bcl-xs). Del equilibrio entre la
expresion de los componentes anti y proapotoéticos y de su localizacion en la
membrana mitocondrial, depende la permeabilidad de la mitocondria a los factores
implicados en la apoptosis. En condiciones normales Bcl-2 y otras proteinas
inhibidoras de apoptosis (IAP) se expresan en la membrana mitocondrial y después
de la isquemia se sobre expresan como mecanismo de proteccion y reducen la
permeabilidad mitocondrial.(14)
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Pero si la isquemia es suficientemente importante, se produce la sobreexpresion
selectiva de genes como c-jun que favorecen la sintesis de proteinas que liberan Bad
de sus secuestradores citoplasmicos y activan otras proteinas proapoptoticas como
Bid. Esto permite su translocacion a la mitocondria para aumentar la permeabilidad
de la membrana mitocondrial, de modo que se liberan al citoplasma citocromo C (Cit
C) y factor activador de proteasas de apoptosis -1(Apaf-1). Cit C y Apaf-1 se unen a
la procaspasa 9 formando un complejo denominado apoptosoma que permite la
activacion de caspasa 9 y la transformacion de procaspasa 3 en la forma activa de
caspasa 3. Ademas se libera el complejo Smac-DIABLO que se une a las IAPs
neutralizando su efecto antiapoptético, puesto que sélo en presencia de
Smac/DIABLO se libera caspasa 3 de la union a IAPs para ejecutar la muerte por
apoptosis.(14)

Via extrinseca de activacion de caspasas

Existen receptores de superficie celular pertenecientes a la superfamilia de
receptores del factor de necrosis tumoral (FNT) como FAS. Estos receptores
contienen una determinada secuencia de aminoacidos denominada “dominio de
muerte” , por la cual se unen a moléculas adaptadoras como FADD (Proteina
asociadora de FAS con dominio de muerte). Estas a su vez contienen otro dominio
llamado efector de muerte por el que se unen a procaspasa. Cuando FAS se activa
por la union de su ligando (FASL) forma un complejo con FADD y procaspasa 8, para
la activacion de esta a caspasa 8. Esta permite la activacion de caspasa 3, pero
también de Bid, lo que induce la activacion secundaria de la via mitocondrial de
apoptosis. (14)

Mecanismos de muerte celular tras isquemia focal:

En la fisiopatologia de la destruccion celular tras isquemia focal juegan papel
fundamental los mecanismos de necrosis, mediados fundamentalmente por
fendbmenos de excitotoxicidad que desencadenan el incremento citoplasmico de
calcio a través de los distintos tipos de canales, la activacion de enzimas liticas, el
exceso de 6xido nitrico, asi como la respuesta inflamatoria y el exceso de radicales
libres que tendrian su papel fundamental durante la reperfusion. Sin embargo cada
vez se atribuye mayor papel a los mecanismos de apoptosis, una vez demostrados
los fenbmenos de muerte tardia a pesar del restablecimiento del flujo sanguineo
cerebral regional. Ademas, esta via de muerte celular puede ser predominante en el
area de penumbra isquémica, en la que existe energia residual, cuando los
tratamientos, bien sea la reperfusion o la inhibicion de los mediadores de la cascada
isquémica mediante neuroprotectores no son suficientes para eliminar por completo
las alteraciones bioguimicas producidas en las células afectadas ni para bloquear
sus efectos nocivos a largo plazo. Ya se ha explicado que existen mediadores
comunes de activacion de la necrosis y la apoptosis dependiendo de la energia
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residual, fundamentalmente dependientes de los niveles intracitopldsmicos de calcio
y de la actividad de las mitocondrias.(14)
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La cascada de apoptosis. Vias de activacion de caspasas. Via extrinseca: a través de la activacion del
receptor de FAS y activacién de la caspasa 8. Via mitocondrial: dependiente de la liberacion de
citocromo C (CitC) y la activacién de la caspasa 9. El exceso de calcio citosélico activa el sistema de
calpaina catepsina que supone una via alternativa de activacion de caspasas, relacionada con los
mecanismos de necrosis. La activacion ulterior de calpastatina por caspasas perpetla la activacion de
calpaina. El IAF liberado de la mitocondria por accion de PARP-1 activa la apoptosis por una via

independiente de caspasas.
Fuente: copiado de De Lecifiana, Enfermedad Cerebrovascular, Guia Neuroldgica 8. 2008
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En el caso de la isquemia focal adquieren gran importancia factores que pueden
modular, junto con la duracién de la isquemia, la capacidad de resistencia del tejido
en penumbra, como son la existencia y eficacia de circulacion colateral y la presion
arterial, ya que en el area de penumbra en que fracasan los mecanismos de
regulacion de la circulacion cerebral, el flujo sanguineo regional se hace
directamente dependiente de la presion de perfusion, los niveles de glucemia y la
temperatura. Se mencionan soOlo algunos datos que indican que la muerte por
apoptosis se inicia desde etapas muy precoces ya en el core de infarto, asi como
algunas particularidades de este tipo de muerte celular en esta forma de isquemia
cerebral.(14)

En el core de infarto se detecta activacion de caspasa 3 muy precozmente, después
de 1 hora del insulto isquémico. Posteriormente, a las 3 horas, sus niveles decaen y
comienzan a detectarse otra vez en el area de penumbra después de 12 horas de
isquemia. La elevacion de caspasa 3 en el core de infarto ocurre simultaneamente
con el incremento de caspasa 8 lo que indica una activacion muy temprana de la via
de apoptosis dependiente de receptor. Esto coincide con hallazgos de nuestro
laboratorio que demuestran, en un modelo de isquemia cerebral focal por ligadura de
arteria cerebral media, un aumento de expresion de mRNA de ligando de FAS desde
las primeras horas de la isquemia. Mas tardiamente en el area de penumbra se
vuelve a producir un incremento de caspasa 3 que, en este caso, se asocia a
elevacion de caspasa 9, lo que indicaria activacibn predominante de la via
mitocondrial de la apoptosis. Sin embargo estos datos no han sido corroborados en
otros estudio en los que no se demuestra activacion de caspasa 3 tras isquemia
cerebral focal permanente y en los que se ha comprobado que la necrosis prevalece
en el core de infarto debido al fallo energético con importante activacién de calpaina
(observacion personal pendiente de publicacion).(14)

Parece por lo tanto que en el area de penumbra, la apoptosis seria, efectivamente,
un fenbmeno mas tardio, secundario a la disregulacion mitocondrial a favor de las
sefales de muerte en condiciones en que los cambios bioquimicos desencadenados
por la isquemia persisten, aunque con menor intensidad que en el core de infarto,
produciendo, merced a la existencia de energia residual, la activacion y expresion de
genes promotores de muerte celular. En conclusion, la isquemia cerebral focal es un
proceso complejo y dindmico en el que se desencadenan un conjunto de sefiales
bioquimicas y genéticas que conducen a la destruccién de componentes celulares y
a la muerte celular por mecanismos de necrosis y apoptosis. Ambos tipos de muerte
parecen estar relacionados, de manera que serian los dos extremos de un espectro
continuo que se decantaria hacia uno u otro lado en funcién de la intensidad y
duracion de la isquemia, asi como de la gravedad de la deplecion energética
producida y de la existencia o no de energia residual. Conocer los mecanismos
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responsables de la muerte celular tras la isquemia, sus factores agravantes y su
perfil temporal de expresion permitira aplicar medidas terapéuticas neuroprotectoras
eficaces dirigidas a inhibir los mediadores de lesion para reducir las consecuencias
de esta devastadora enfermedad. (14)

Hemorragia intracerebral (HIC): Representa 10-15% de toda la EVC, y segun su
localizacion puede ser intraparenquimatosa o intraventricular. La hemorragia
intraparenquimatosa se define como la extravasacion de sangre dentro del
parénquima, en el 85% de los casos es primaria, secundaria a HAS crénica o por
angiopatia amiloidea. La HIC hipertensiva es el resultado de la ruptura de la pared de
pequefias arterias penetrantes en los sitios correspondientes a los micro-aneurismas
de Charcot y Bouchard. En estas arterias existe degeneracion de la media y de la
capa muscular, con hialinizacién de la intima y formacion de microhemorragias y
trombos intramurales. La ruptura del vaso ocurre frecuentemente en los sitios de
bifurcacién, en donde la degeneraciéon de sus capas es mas prominente. (2)

La hipertension arterial es una de las causas mas frecuentes de HIC, afectando en
estos casos las pequefias arteriolas perforantes (menores de 200 nm de diametro),
las cuales desarrollan crénicamente cambios patolégicos denominados
arterioloesclerosis. Lo anterior constituye una microangiopatia en la cual la
vasoconstriccion cronica segmentaria conduce al cambio de las células lisas de la
media por fibras de colageno. Estos cambios de la pared arterial son debidos a
anormalidades de la permeabilidad endotelial, lo que produce filtracion de moléculas
proteinicas y formacion de edema cerebral por alteracion de la barrera
hematoencefélica. Los cambios estructurales de la aterosclerosis cerebral se han
comprobado histopatolégicamente en las arterias perforantes terminales de las areas
en donde mas comunmente ocurren las hemorragias: putamen, talamo, cépsula
interna, protuberancia y cerebelo. Los hallazgos patoldgicos usuales incluyen
necrosis fibrinoide, lipohialinosis, microateromas y microaneurismas (descritos por
Charcot y Bouchard en 1868 y llamados aneurismas miliares). Observaciones
patolégicas recientes indican que los microaneurismas pueden representar
tortuosidad vascular excesiva o0 asas vasculares. (16)

Las diferentes clases de malformaciones vasculares cerebrales pueden producir HIC,
y representan el 4-5% del total, excluyendo los aneurismas. Los tipos de
malformacion son malformacién arteriovenosa, malformaciones cavernosas,
angiomas venosos Yy telangiectasias. Las hemorragias debido a MAV tienden a
ocurrir a nivel de la convexidad cerebral en la sustancia blanca subcortical mas a
menudo que en las areas profundas del hemisferio. Las MAV se manifiestan como
hematomas parenquimatosos espontaneos en el 50% de los casos, el sangrado se
produce por ruptura de los canales vasculares anormales arterializados en el nido de
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la malformacion. La localizacion de la HIC cerca de la fisura Silviana o del I16bulo
temporal debe hacer sospechar la presencia de un aneurisma o de una MAV, asi
mismo cualquier hemorragia lobar en un paciente joven no hipertenso. El pico de
incidencia del sangrado es en la tercera década de la vida. Otras formas de
presentacion incluyen convulsiones (25%), cefalea y déficit neurolégico progresivo
(25%). El riesgo anual de sangrado segun la historia natural de la enfermedad es de
aproximadamente 2-4% para las MAV grado I-ll. El riesgo se incrementa hasta un
10% para las MAV de mayor grado y que no son susceptibles de tratamiento
quirurgico.(16)

Estudios poblacionales han demostrado que las HIC estan asociadas con tumores
cerebrales en el 2-7% de los casos. Su etiologia esta relacionada con la produccion
de factores tisulares angiogénicos, anomalias estructurales neocapilares, o invasion
de las arterias cerebrales adyacentes. Los mas frecuentes son los tumores malignos
primarios o metastasicos: glioblastoma multiforme, melanoma maligno, carcinoma de
células renales, coriocarcinoma y carcinoma broncogénico.(16)

El abuso de drogas es una causa importante y cada vez mas frecuente de HIC en
adultos jovenes. Las drogas mas comunmente implicadas en esta categoria son la
cocaina, la metanfetamina, anfetaminas y fenilpropanolamina. Este grupo de aminas
simpaticomiméticas producen un incremento en el tono simpético y en la presion
arterial, lo cual puede precipitar la HIC en pacientes con o sin una lesion vascular
asociada. Se han encontrado recientemente aneurismas o MAV en angiografias o
estudios post-mortem de pacientes adictos a la cocaina hasta en el 80% de los
casos. Estas HIC ocurren tipicamente en areas subcorticales minutos u horas luego
del abuso de la droga, en adictos cronicos o en quienes lo hacen por primera vez.
Debe recordarse la asociacion entre vasculitis cerebral con el abuso de anfetaminas.
El desarrollo de aneurismas micéticos en pacientes con endocarditis infecciosa
adictos a las drogas intravenosas predispone a la HIC.(16)

Las enfermedades sistémicas que producen alteraciones en el sistema de la
coagulacion son frecuentes y pueden producir HIC, las mas frecuentes son la
parpura trombocitopénica, hemofilia, mieloma mudltiple, leucemias mieloides vy
coagulacion intravascular diseminada. Las coagulopatias pueden ser también
inducidas por drogas como el &cido acetilsalicilico, heparina, warfarina y fibrinoliticos
como la estreptoquinasa, el activador tisular del plasminégeno y la uroquinasa. En
dichos estados de anticoagulacion, la prolongacion del tiempo de protrombina, y el
INR, incrementan el riesgo de desarrollar HIC. (16)

La angiopatia cerebral amiloide afecta principalmente pacientes ancianos y es la
primera causa de HIC en mayores de 70 afios. Desde el punto de vista patolégico se
caracteriza por depositos de material amiloide en la media y adventicia de las
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arteriolas y arterias de mediano calibre de las leptomeninges y las capas
superficiales de la corteza; no tiene asociacion con la amiloidosis sistémica, y no se
localiza en los nucleos basales (putamen, tdlamo). Las hemorragias tienen una
localizacion lobar, siendo los I6bulos occipital, parietal y frontal los mas
frecuentemente  comprometidos. Concomitantemente  pueden  presentarse
hemorragias subaracnoideas, subdurales e intraventriculares.(16)

Al depositarse material amiloide en las paredes vasculares se debilita su estructura,
siendo susceptibles de ruptura y precipitando la HIC. Lo anterior ocurre en forma
espontanea, por traumas menores y procedimientos quirirgicos como las biopsias y
las ventriculostomias. Se ha encontrado angiopatia amiloide en pacientes con
enfermedades degenerativas del sistema nervioso central como enfermedad de
Alzheimer, enfermedad de Parkinson, sindrome de Down, encefalopatias
espongiformes subagudas (Kuru, Creutzfeld-Jakob). En estos casos se ha detectado
el gen precursor de la proteina beta amiloide en el brazo largo del cromosoma
21.(16)

Principales causas de hemorragia intracerebral
(HIC) y etiologia segun edad, localizacion.

Principales causas de hemorragia intracerebral Etiologia probable de la HIC segln edad,
Hemorragia ) i Localizacion y otras caracteristicas
Primaria Hemorragia Secundaria Edad sitio Etiologia
- Probable
Traumatica =
Aneurisma.tica - Joven Lobar Malformacion
Malformacién Arteriovenosa _ Vascular
Angioma cavernoso >75 afios, no Lobar Amiloidea
Neoplasias primarias o hipertenso
metastasicas Adulto Ganglios Hipertensiva
Coagulopatias basales (78 — 88%)
Trombosis de los Senos venosos Joven Ganglios Hipertensiva
Fistula dural arteriovenosa basales (11%)
Hipertensiva Vasculitis Adulto Lobar Hipertensiva
Angiopatia Vasculopatias hipertenso (20-30%)
Amiloide - Diseccion arterial Malformacion
Joven Cerebelo
- Enfermedad de moya vascular
moya Adulto . .
Medicamentos hipertenso Cerebelo Hipertensiva
- Simpaticomiméticos 3 it . Ganglios Hipertensi
- Anticoagulantes oven/toxemia basales ipertensiva
- Tromboliticos 3 / . Lob Trombosis
Uso de drogas oven/puerperio obar Venosa
- Cocaina Suieto af Lobar/ganglios/ T
Anfetaminas ujeto afioso edema umor

Fuente: copiado de Arauz, Enfermedad vascular cerebral. 2012
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Hemorragia subaracnoidea (HSA) Se define como la presencia de sangre en el
espacio subaracnoideo. El 80% de los casos son secundarios a ruptura de un
aneurisma sacular, representa entre el 4 y 7% de toda la EVC y tiene una alta
morbimortalidad: el 45% de los pacientes fallece en los primeros 30 dias y el 50% de
los supervivientes evolucionan con secuelas irreversibles. Su incidencia es de 10.5
casos por 100,000 personas/ afio y afecta principalmente a la poblacion menor de 65
afos. En México, represento el 15% del total de ECV. Su principal factor de riesgo es
la HAS, asi como el tabaquismo, etilismo intenso, historia de HSA. En familiares en
primer grado y enfermedades hereditarias del tejido conjuntivo. Ademas de la ruptura
aneurismatica, otras causas incluyen la ruptura de MAV, de aneurismas micoticos,
diseccion de arterias intracraneales, coagulopatias y vasculitis del SNC. Los
aneurismas se localizan en la circulacién anterior en 80 a 90% de los casos, con
mayor frecuencia en bifurcaciones arteriales; en la circulacidbn posterior, son
frecuentes en la arteria basilar. En 15% de los casos se encuentran aneurismas
multiples.(2) El riesgo de ruptura de un aneurisma depende de su tamafio y
localizacion, como se muestra en la tabla:

Riesgo anual de ruptura de aneurismética de acuerdo al tamafio y localizacion

Tamafio | Circulacion Circulacion
(mm) | Anterior (%) | Posterior (%)
<7 0 2.5
7-12 2.6 14.5
13-24 14.5 18.4
> 25 40 50

Fuente: copiado de Arauz, Enfermedad vascular cerebral. 2012

Cursa con cefalea muy intensa, brusca, y de modo variable con alteracion del nivel
de conciencia, signos de focalidad y/o meningismo. El diagndstico se realiza con
tomografia cerebral (98% y 93% de sensibilidad en las primeras 12 h y 24 h,
respectivamente); si es normal, debe realizarse una puncion lumbar (LCR
hemorragico o xantocromico). La arteriografia de cuatro vasos aporta el diagndstico
etioloégico definitivo, y es necesaria la valoracion quirdrgica. La localizacion mas
comun de las HC hipertensivas es le putamen (30%-50%), seguido de la sustancia
blanca subcortical (30%) o el cerebelo (16%). (17)
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Fisiopatologia de la formacion de aneurismas.

La elevacion del FSC produce cambios en la remodelaciéon de los vasos, dilatacion y
cambios en el grosor de la pared, remodelacion excéntrica y remodelacion
asimétrica, con aumento del flujo sanguineo en el segmento distal del cuello del
aneurisma, lo que se denomina “zona de Impacto”. Esta alteracion se presenta como
recirculacion dentro del saco aneurismatico, transformandolo de un flujo alto a un
flujo bajo con cambios de direccion dentro del mismo. Los componentes sanguineos
permanecen en las regiones de bajo flujo durante mas tiempo, lo que favorece la
adhesién de leucocitos y plaquetas al endotelio, y expresion de moléculas de
adhesién celular tipo 1 (ICAM-1) y citocinas. Estas moléculas atraen neutrofilos y
monocitos circulantes, que facilitan la infiltracion de la pared del vaso por
polimorfonucleares, los que a su vez secretan metaloproteinasas, elastasas y
citocinas, que favorecen la remodelacion excéntrica.(2)

3.5 Factores de riesgo:

Algunas personas estan sometidas a un riesgo mayor de sufrir una ECV que otras,
los diferentes factores de riesgo que se asocian a una mayor probabilidad de sufrir
un ictus se han clasificado en factores de riesgo no modificables como la edad, sexo,
etnicidad y un historial de ECV en la familia y en factores de riesgo modificables,
tales como la HTA, tabaquismo, DM2, sedentarismo, habitos alimenticios; que
pueden ser modificados o controlados por la persona sometida a dicho riesgo, la
importancia de estos Ultimos es que se pueden adoptar estrategias de prevencion
primaria. (6) Dichos factores de riesgo, tanto los no modificables como como los
modificables hacen que la EVC adquiera dimensiones alun mayores, y por ende, mas
discapacidad si el enfermo sobrevive. (18)

La edad es el factor de riesgo mas importante para la ECV, con incrementos
importantes a mayor edad. Esta reportado que la incidencia es de 22 por cada
10,000 en individuos de 45 a 54 afios de edad y aumenta a 83 por cada 10,000 de 65
a 74 afos de edad. Otras publicaciones reportan que, aproximadamente, 30% de
estos eventos suceden en personas menores de 65 afios y el resto (70%) en
mayores de 65 afios de edad. Se estima que siete de cada ocho muertes por ECV se
presentan en individuos mayores de 65 afios. (19) La importancia de esto toma
perspectiva al considerar que la poblacion mayor de 65 afios se incrementara en
50% entre 1995 y 2025. Por cada década después de 55 afios, el riesgo de ECV se
duplica, y dos terceras partes de todos los ECV ocurren en personas mayores de 65
afos. (6)

Género: los hombres tienen un mayor riesgo de sufrir un ECV, presentando un riesgo
de 1.25 veces mayor al de las mujeres. El riesgo de morir aumenta progresivamente
con la edad y es mayor para los hombres en todas las etapas de la vida. Genética: la
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ECV parece estar generalizada en algunas familias, los miembros de una familia
pudieran tener una tendencia genética a factores de riesgo tales como una
predisposicion heredada a la HTA o diabetes. La influencia de un estilo de vida
comun entre los miembros de la familia pudiera contribuir también a la ECV familiar.

(6)

Etnia: el riesgo de ECV varia entre los diferentes grupos étnicos y raciales, la
incidencia de ECV entre los afroamericanos es casi el doble que los norteamericanos
de raza blanca. Los afroamericanos entre las edades de 45 y 55 afos tienen de
cuatro a cinco veces mayor probabilidad de morir debido a una ECV que las
personas de la raza blanca. Después de los 55 afios la tasa de mortalidad por ECV
entre las personas blancas aumenta y es igual a la tasa de los afroamericanos. (6)

Estilo de vida y medio ambiente: el riesgo mayor de sufrir una ECV de un area
geografica en relacion a otra, podria deberse a factores geograficos o ambientales o
a diferencias regionales en el estilo de vida, incluyendo tasas mas elevadas de
consumo de cigarrillos y una preferencia regional por alimentos salados, y con un
alto contenido de grasa.(6)

Los factores de riesgo modificables como la HTA ocupa uno de los primeros lugares
en la consulta a nivel primario y es el factor de riesgo mayor y probablemente el mas
importante entre los factores de riesgo modificables. En el estudio de Framingham en
aquellos pacientes con tensioén arterial igual o mayor 160/ 95, el riesgo de desarrollar
una ECV fue de 3.1 para varones y 2.9 para mujeres. La prevalencia de HTA
aumenta un 20% a los 50 afios de edad, hasta 60% a los 90 afios; la presencia de
HTA incrementa de tres a cinco veces el riesgo de ECV en comparacion con los
sujetos normotensos. La HTA aumenta el riesgo de infarto cerebral debido al
desarrollo de ateroesclerosis acelerada de grandes vasos. La ECV se asocia de
forma directa con la cardiopatia isquémica vy fibrilacion auricular. La HTA también
incrementa en forma notable el riesgo de ECV hemorragica debido a la degeneracién
lipohialindtica de la pared de arteriolas penetrantes, con la consecuente formacion de
microaneurismas, cuya ruptura origina el sangrado parenquimatoso; por este mismo
mecanismo da lugar a infartos lacunares por afeccién de arterias pequefias. (6)

La HTA puede estar relacionada a su vez con la obesidad, la edad, tabaquismo,
ingesta excesiva de alcohol (mas de 300 ml a la semana), diabetes, adiccién a las
drogas, hiperhomocisteinemia, etnia, factores hereditarios, anticuerpos
antifosfolipidicos, placas ulceradas en la aorta, anticonceptivos orales, crisis
isquémicas transitorias, lipidos y factores cardiacos. La conjugacion de HTA, sexo
masculino y tabaquismo incrementa de 12 a 20 veces el riesgo de ECV y la
concurrencia de diabetes mellitus mas HTA aumenta el riesgo de ECV hasta 12 a 15
veces en relacion con la poblacion sin estos factores (6). En personas mayores de 50
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afos la Presion Arterial Sistélica (PAS) mayor de 140 mmHg es un factor de riesgo
de enfermedad cardiovascular mucho mas importante que la Presion Arterial
Diastolica (PAD). El riesgo de ECV comienza a partir de 115/75 mmHg y se duplica
con cada incremento de 20/10 mmHg. (6)

Las enfermedades cerebrovasculares agudas (debidos a infartos o hemorragias) se
asocian con HTA en el 75% de los pacientes, dentro de los cuales hay un 50% de
ellos que tienen historia previa de HTA. La tension arterial cae espontaneamente en
la mayoria de los pacientes durante la primera semana posterior a la ECV, aunque
un tercio de los pacientes contindian presentando hipertension. (6)

En la Diabetes Mellitus tipo 2 el control de todos los factores de riesgo clasicos solo
logra eliminar la mitad del exceso de riesgo de ECV (11). La enfermedad
cardiovascular es responsable del 75% de la mortalidad total en los pacientes con
DM 2. La gravedad y mortalidad del infarto cerebral son mayores en pacientes
diabéticos y es mayor en mujeres que en hombres, en presencia de diabetes. La DM
2 aumenta la posibilidad de que las personas menores de 40 afios desarrollen una
ECV. Parece que este riesgo no se limita a la intolerancia a la glucosa y diabetes tipo
2 sino que se trata de un efecto paralelo al incremento glucémico el cual produce un
dafio endotelial. La hiperglucemia contribuye a acelerar la aterogénesis y, de esta
manera, al aumento de la ECV a través de diversos y complejos mecanismos, hasta
ahora poco comprendidos. (6)

La asociacién entre hiperglucemia, hipertrigliceridemia y aterogénesis se hace mas
compleja por los efectos de otros factores de riesgo, como la hiperinsulinemia, la
resistencia a la insulina y el aumento de la adiposidad central (mas frecuente en
pacientes con hiperglucemia), que pueden coexistir y aumentar el riesgo de ECV. En
la hiperlipidemia la aterosclerosis es un proceso degenerativo de los vasos
sanguineos que comienza con el depésito de lipoproteinas y células inflamatorias en
la pared arterial con formacion de estrias grasas, posteriormente estas placas se
pueden romper, soltando trombos y apareciendo la sintomatologia clinica de la
enfermedad cardiovascular. Los niveles sanguineos de colesterol bajo de 4.14
mmol/l aumentan el riesgo de ECV hemorragica, mientras que los niveles sobre 7.23
mmol/L aumentan el riesgo de muerte en el ECV isquémico.(6)

En el estudio de Framingham, el colesterol estaba asociado con ECV isquémico
entre las personas que tenian niveles altos de proteinas plasmaticas sensibles a la
inflamacion, pero no entre las personas con niveles bajos de estos marcadores. El
colesterol en forma aislada no puede ser un factor de riesgo, pero puede actuar
reciprocamente con otros factores para ayudar a la progresion de ateroesclerosis.
Varios estudios han demostrado que las personas con niveles altos de colesterol LDL
corren un mayor riesgo de enfermedad arterial coronaria y tienen sintomas precoces
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de ECV. El grosor de la capa interna de la arteria carétida (grosor intima-media, IMT)
es un marcador precoz de ECV. La hipercolesterolemia como factor de riesgo ha
generado bastante informacion acerca de su impacto como factor independiente, o
en combinacion con otros factores.(6)

El Tabaquismo es un factor de riesgo tratable e independiente para el desarrollo de
ECV, pues estd asociado tanto a lesion isquémica como hemorrdgica. Esto se
explica mediante sus efectos adversos en la presion arterial, viscosidad sanguinea y
agregacion plaquetaria. En el estudio de Framingham se encontr6é que el tabaquismo
aumenta el riesgo relativo de padecer ECV isquémica de 1.56 en hombre y 1.86 en
mujeres, después de controlar los otros factores de riesgo. El dejar de fumar reduce
el riesgo a niveles comparables con los no fumadores en 2 a 5 afios.(6)

Ya Shinton y Beevers en 1989, publicaron un metanalisis donde mostraban un riesgo
mayor entre los fumadores de presentar un ECV (IC 95%) o hemorragia sub-
aracnoidea (IC 95%). Haheim y col en un estudio prospectivo a 18 afios de
seguimiento, también observo un incremento del riesgo de presentar un ECV de 4.1
veces entre los fumadores. Se comprobd en fumadores de sexo masculino un riesgo
incrementado de desarrollar una hemorragia subaracnoidea de 3 veces superior y
entre las mujeres fumadoras de 4.7 veces mas. Colditz y col, observaron que el
riesgo de presentar hemorragia subaracnoidea entre las mujeres fumadoras de mas
de 25 cigarrillos por dia fue nueve veces superior. (20)

En ataques cerebrovasculares previos en los dos afios siguientes a un ECV
isquémico, el siguiente evento vascular serd muy probablemente otro ECV (tres o
cuatro veces mas frecuente comparado con infarto de miocardio). Las muertes
tempranas de causa cardiaca (primeros 30 dias) ocurren en cerca de 1 por ciento de
los pacientes con ECV. En los pacientes con ECV isquémico 50 - 65 por ciento
tendran enfermedad cardiaca bien sea conocida o latente. De los pacientes con AIT
el 10 por ciento desarrollaran un ECV en los siguientes tres meses y de estos 50 por
ciento lo haran en los dos dias siguientes, los factores de riesgo en pacientes con
AIT para desarrollar un ECV son: edad mayor de 60 afios, historia de diabetes,
duracion de sintomas mayor a 60 minutos, presentar afasia y sintomas motores. En
los 90 dias posteriores a un AIT 2,6 por ciento de los pacientes tendra un ataque
cardiaco y 2,6 por ciento moriria por una causa cardiovascular. (21)
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3.6 Evaluacion clinica:

El conocimiento de los sintomas de advertencia del ECV se determinan usando el
cuestionario establecido por la American Stroke Association y la National Institute of
Neurological Disorder and Stroke. Los sintomas de advertencia del ECV incluyen:

e Paradlisis repentina, debilidad o pesadez de la cara, piernas y brazos,
especialmente a un lado del cuerpo.

Confusion repentina o dificultad para hablar o entender palabras.

Problemas repentinos en uno o en ambos 0jos.

Problemas repentinos en la marcha, mareos o pérdida del equilibrio y
coordinacion.

Severos dolores de cabeza sin causa conocida.(1)

En la semiologia basica de los territorios neurovasculares podemos encontrar en la
arteria cerebral media: hemiparesia y/o hemianestesia contralateral, afasia en
hemisferio dominante, trastorno en orientacién espacial, desviacién conjugada de la
mirada y alteracion de la conciencia. Arteria cerebral anterior: paresia distal, apraxia
ideomotora, afasia motora e incontinencia urinaria. Arteria cerebral posterior:
hemianopsia homonima, alexia (dominante). Territorio vertebrobasilar: compromiso
de pares craneales, nistagmos, ataxia, sindrome de Horner, déficit motor y/o
sensitivo cruzado, alteracién del estado de conciencia, cefalea, nausea, vomito y
vértigo.(6)

En la isquemia cerebral la principal caracteristica clinica de un IC es la aparicién
subita del déficit neuroldgico focal, aunque ocasionalmente puede presentarse con
progresion escalonada o gradual. Las manifestaciones dependen del sitio de
afeccién cerebral, frecuentemente son unilaterales e incluyen alteraciones del
lenguaje, del campo visual, debilidad hemicorporal y pérdida de la sensibilidad.(2)

En la hemorragia intracerebral al igual que otros sub- tipos de EVC, se presenta de
forma subita o con sintomas rapidamente progresivos. Es frecuente el déficit
neurolégico maximo al inicio, asi como sintomas acompafiantes sugestivos de
aumento de la presion intracraneal (PIC) tales como cefalea, nausea y vomito. La
HIC supratentorial puede presentarse con déficit neurolégico sensitivo-motor
contralateral y las infratentoriales con compromiso de nervios craneales, ataxia,
nistagmos o dismetria. Las crisis convulsivas aparecen en el 5-15% de las HIC
supratentoriales y los signos meningeos se presentan en HIC con apertura al sistema
ventricular o espacio subaracnoideo. Uno de cada 4 pacientes sufre de deterioro
neurolégico en las primeras 24 h, secundario a extension del hematoma, aumento de
sangre ventricular o edema, aunque pueden presentarse también entre la segunda y
tercera semana.(2)
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En la hemorragia subaracnoidea: El sintoma cardinal de la HSA es la cefalea severa
de inicio subito, que el paciente describe como “la peor de su vida”, acompafada de
nausea, vomito, fotofobia y alteraciéon de la conciencia. En el examen pueden
encontrarse hemorragias subhialoideas en el fondo de ojo, signos meningeos o
focales, tales como paralisis del 1ll o VI nervios craneales, paraparesia, pérdida del
control de esfinteres o abulia (arteria comunicante anterior) o la combinacion de
hemiparesia, afasia o negligencia visuoespacial (arteria cerebral media). La HSA no
logra diagnosticarse hasta en el 50% de los casos en la primera valoracion, en el
40% se presentan sintomas precedentes como “cefalea centinela” o cefalea “en
estallido”, con duracion de minutos a horas en las semanas previas.(2)

3.7 Abordaje diagnostico:

En pacientes con sospecha de un evento vascular cerebral debe realizarse a su
ingreso al hospital una exploracion general y neuroldégica seguida de una
neuroimagen, con el objetivo de iniciar el tratamiento lo antes posible. La
investigacion del atague isquémico transitorio es igualmente urgente, porque hasta el
10% de los pacientes sufriran un ECVI en las siguientes 48 horas.(4)

En isquemia cerebral (IC): Se han desarrollado varias escalas para cuantificar
la gravedad del paciente. La escala de los Institutos Nacionales de la Salud
(NIHSS) es la mas utilizada Se basa en 11 pardmetros que reciben un puntaje
de entre 0 a 4. Su resultado oscila de 0 a 39 y segun la puntuacion se cataloga
la gravedad en varios grupos: < 4 puntos: déficit leve; 6-15 puntos: déficit
moderado; 15-20 puntos: déficit importante; y > 20 puntos: grave.(2)

En el paciente con sospecha de IC, los estudios de imagen son
indispensables; la tomografia axial (TC) simple es el estudio de eleccién ya
gue es accesible y rapida. Tanto la TC como la imagen de resonancia
magnética (IRM) tienen una alta sensibilidad, aunque la IRM puede detectar IC
aun en fases hiperagudas y los localizados en la circulacion posterior. La
angiografia cerebral, la ATC y la AIRM permiten la visualizacion de la
circulacién intra y extra-craneal, y en algunos casos de la arteria ocluida, lo
gue puede tener utilidad terapéutica, y en el diagndstico de vasculopatia no
ateroesclerosa.(2)

En la valoracion del paciente en la fase aguda son necesarios también los

siguientes estudios: glucosa sérica (la hipo e hiperglucemia son simuladores
del IC), biometria hematica y tiempos de coagulacion y electrocardiograma.(2)
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En _hemorragia intracerebral (HIC): Diagnéstico. La TC y la IRM son de gran
utilidad para confirmar su diagnéstico, determinar su tamafio y localizacion. La
TC sigue siendo el estudio de eleccion por su alta sensibilidad y especificidad.
La ATC puede identificar otras causas, tales como malformacién arteriovenosa
(MAV) o aneurismas, mientras que la IRM permite identificar cavernomas y
delimitar el edema perihematoma. La angiografia esta indicada en casos de
HIC de localizacion no habitual, y cuando no se identifica su etiologia,
especialmente en jovenes. En ocasiones, es necesario repetir estudios entre
las 2 y 4 semanas posteriores.(2)

En _hemorragia subaracnoidea (HSA): La TC confirma el diagndstico de HSA
desde las primeras 12 h en todos los casos; en el 93% entre las 12 a 24 hy en
50% en los 7 dias posteriores. Aunque la angiografia cerebral se sigue
considerando el estandar de oro para detectar aneurismas cerebrales, la ATC
se utiliza con mayor frecuencia por su alta sensibilidad y especificidad (85 y
98% respectivamente). En los pacientes con diagndstico confirmado de HSA y
estudio de imagen negativo para aneurisma, éste debe repetirse en los
siguientes 7 a 14 dias, o debe considerarse etiologia no aneurismatica. La
puncion lumbar estd indicada en casos con sospecha de HSA y TAC normal.
El liquido cefalorraquideo (LCR) hemorragico, la presencia de eritrocitos y la
xantocromia confirman el diagnéstico de HSA. Una TC negativa y LCR normal
descartan HSA.(2)

La neuroimagen diagndstica debe ser sensible y especifica para la deteccion del
ECV, particularmente en la fase precoz. Debe proporcionar imagenes fiables y debe
ser técnicamente factible en pacientes con un evento agudo. Un examen neurolégico
enfocado y rapido ayuda a determinar qué técnica de imagen debe utilizarse. Las
pruebas de imagen deben tener en cuenta el estado del paciente; por ejemplo, hasta
el 45% de los pacientes con un ECV grave no podrian tolerar una resonancia
magnética (RM) a causa de su estado clinico de salud y/o por la existencia de
contraindicaciones. La TC se encuentra ampliamente disponible, identifica
fiablemente la mayoria de los simuladores de eventos vasculares cerebrales y
distingue entre isquemia aguda y hemorragia intracerebral dentro de los primeros 5 a
7 dias. La realizacion inmediata de una TC es la estrategia con mejor relacion costo-
efectividad para el estudio de pacientes con ECV agudo, pero no es sensible para
detectar hemorragias antiguas. Dos tercios de los pacientes con un infarto moderado
0 grave tienen signos visibles de isquemia en las primeras horas, pero no mas del
50% de los pacientes con un infarto menor presentan una lesion isquémica visible
relevante en la TC, especialmente durante las primeras horas del evento. El
entrenamiento en la identificacion de los signos precoces de isquemia en la TC y el
uso de sistemas de puntuacidon mejoran su deteccion. Los signos precoces son:

30



borramiento de la cdpsula interna, pérdida de nitidez en el nucleo lentiforme, falta de
diferenciacion entre la sustancia gris cortical y la blanca subcortical, por ejemplo,
borramiento de la cisura insular y leve asimetria de surcos corticales. Estos hallazgos
se observan en el 80% de los pacientes con oclusion de un vaso mayor en las
primeras 6 horas posteriores al evento. La hiperdensidad de la arteria cerebral
media, o0 signo de la cuerda, es sugestiva de un trombo intraluminal, pero también
puede visualizarse en pacientes con ateromatosis calcificada de dicha arteria y no
indicar una trombosis.(4)

Signos tempranos de isquemia en
TAC

+ Signo de la cuerda:
Hiperdensidad en la cerebral
media izquierda.

+ Hipodensidad en territorio de la
media izquierda con pérdida de
diferenciacion entre sustancia

| blanca y gris.

Tomografia cerebral simple de craneo que evidencia el signo de la cuerda en un paciente con ECV

isquémico de la arteria cerebral media.
Fuente: tomado de Zarco LA, Tratamiento actual del ataque cerebrovascular isquémico (AVC) agudo. 2008

Algunos centros prefieren el uso de la RM como la neuroimagen de primera linea
para el ECV isquémico en agudo. Las principales limitaciones de los estudios con TC
son: la excesiva variabilidad en la identificacion de los signos precoces de infarto, la
escasa sensibilidad para la deteccion temprana del tejido isquémico, la ausencia de
informacion sobre el area de penumbra isquémica y la poca definicibn en las
imagenes de fosa posterior.(22)
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La RM con secuencias de difusion tiene la ventaja de una mayor sensibilidad para la
deteccion de signos precoces de infarto que la TC. Esta mayor sensibilidad es
particularmente util en el diagndstico de infartos de tronco, cerebelo y/o lacunares. La
RM es capaz ademas de detectar hemorragias pequefias o antiguas durante un
periodo prolongado utilizando las secuencias T2* gradiente de eco. Sin embargo, la
difusidbn puede ser negativa en pacientes con un ECV isquémico definitivo. La
restriccion de la difusion, medida con el coeficiente aparente de difusion, no es 100%
especifica para la deteccion de la lesion isquémica cerebral. La difusion alterada no
equivale a lesion tisular permanente, ya que si bien un tejido alterado en difusion
generalmente evoluciona a infarto cerebral, su recuperacion es posible. Tejidos con
reducciones modestas en los valores del coeficiente aparente de difusion pueden
tener dafio permanente; todavia no existe un umbral fiable que permita diferenciar el
tejido muerto del potencialmente viable. Otras secuencias de la RM (T2, FLAIR, T1)
son menos sensibles para la deteccion precoz de la lesién isquémica cerebral. La
RM es importante para la evaluacion de pacientes con ECV agudo de presentacion
inusual, ciertas variedades de eventos isquémicos, y etiologias poco frecuentes, o0 en
aquellos casos en los que la sospecha de patologia simuladora de ECV no se
consigue aclarar con la TC. Si se sospecha diseccién arterial, se requiere una RM
cervical e intracraneal con secuencias de supresion grasa potenciadas en T1 para
detectar un hematoma intramural. La RM es menos apropiada para los pacientes
agitados o para aquellos con riesgo de vomitar y broncoaspirar. Si es necesario, el
soporte vital urgente debe continuarse mientras se realiza la neuroimagen, ya que
determinados pacientes (especialmente aquellos con un evento grave) pueden
padecer hipoxia en la posicibn supina necesaria para la realizacion de la
neuroimagen. El riesgo de broncoaspiracion estd incrementado en pacientes
incapaces de proteger su via aérea.(4)

La tomografia computadorizada (TC) sigue siendo la técnica de neuroimagen mas
utilizada para la evaluacion de los pacientes con ECV isquémico. Se han
desarrollado escalas cuantitativas basadas en los hallazgos de la escanografia
cerebral con el objetivo se optimizar la seleccidén de pacientes para trombdlisis, tales
como la escala de ASPECTS (Alberta Stroke Program Early Computed Tomography
Score). EI ECASS (European Cooperative Acute Stroke Study) fue pionero en
determinar la importancia de cuantificar los signos tempranos de isquemia para
predecir el beneficio de la trombdlisis intravenosa.(15)

En ese estudio, la decisién de agrupar en forma aleatoria los pacientes dependi6 de
si tenian no mas de un tercio del territorio de la arteria cerebral media comprometido.
Infortunadamente, investigaciones posteriores mostraron que tanto neurdlogos
expertos en ECV y radidlogos tienen dificultades para reconocer y medir estos
cambios. La escala ASPECTS se desarroll6 con el objetivo de tener un instrumento
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confiable y util para medir los signos tempranos de isquemia en TC, mediante un
puntaje para el ECV isquémico de circulacién anterior. La escala es simple; utiliza
dos cortes axiales: uno en el tdlamo y los nucleos basales, y otro inmediatamente
superior, en el que se observan los ventriculos laterales pero no los nucleos basales.
En estos dos cortes, que por definicion no son continuos, el territorio de la arteria
cerebral media se divide en 10 areas de interés.(15)

En los dos planos, el territorio de la arteria cerebral media se divide en 10 regiones,
valorando cada una en 1 punto.

e M1 : regién cortical anterior de la ACM

o M2: region cortical lateral al ribete insular.

e M3 : region cortical posterior de la ACM

e M4, M5, M6: regidn cortical anterior, lateral y posterior de la ACM,

aproximadamente 2 cm por encima de M1, M2, M3, respectivamente.

e M7 : Ndcleo lenticular

e M8 : Ndcleo caudado

e M9 : capsula interna

e M10: ribete insular

Se sustrae un punto por cada region donde se aprecia un cambio isquémico precoz
(Hipo-atenuacion o efecto de masa local). Una puntuacion del ASPECTS inferior o
igual a 7 se asocia a una morbimortalidad elevada y mala recuperacion funcional.
Una puntuacion ASPECTS de 10 significa que el TAC es normal. Una puntuacion de
0 implica una afectacion difusa de todo el territorio de la ACM. El riesgo de
hemorragia intracerebral siguiendo la terapia trombolitica es mayor si la puntuacion
es igual o menor de 7. (23)

El ASPECTS basal se correlaciona en forma inversa con la gravedad del ACV
medido por la escala clinica de los National Institutes of Health (NIHSS) y, ademas,
es factor prondstico del riesgo de hemorragia intracraneal y del resultado funcional
posterior a la trombolisis. Los pacientes con puntaje en la escala de ASPECTS
mayor de 7, tuvieron tres veces mayores posibilidad de ser independientes después
de la trombolisis. Un puntaje igual o menor de 7 se asocia con un incremento claro
en el riesgo de dependencia funcional. La escala es util para predecir mortalidad e
independencia funcional a los 90 dias.(15)
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Cortes de TAC para el calculo del aspects

Cortes axiales, uno en el tdlamo y los nlcleos basales y otro inmediatamente superior en el que se
observan los ventriculos laterales pero no los nicleos basales. Paciente con ECV isquémico extenso
de la arteria cerebral media izquierda. Puntaje en la escala ASPECTS de 1. Se observa en el corte de
la izquierda borramiento del ndcleo lenticular, brazo anterior de la cdpsula interna, cabeza del nacleo
caudado, corbatin de la insula, corteza anterior, lateral y posterior a la insula; en el corte de la

derecha, compromiso del area lateral y posterior de la arteria cerebral media izquierda.
Fuente: copiado de Zarco LA, Tratamiento actual del ataque cerebrovascular isquémico (AVC) agudo. 2008

Recientemente la American Stroke Association, en las guias publicadas para el
manejo temprano de pacientes con ECV isquémica en el afio 2003, propone la
NIHSS como la escala de valoracion inicial para el paciente agudo.(24)

En la exploracion neuroldgica hay que evaluar inicialmente la posibilidad de que sea
un evento cerebrovascular. A nivel extrahospitalario se suelen utilizar las escalas de
ECV de Cincinnati o la de LAPSS (Los Angeles Prehospital Stroke Screen). Estas
escalas han demostrado una sensibilidad mayor del 87% y una especificidad del 60%
para el diagnostico de ACV. Para la evaluacion del déficit neuroldgico en la etapa
hospitalaria se utiliza la escala NIHSS.(4)
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NATIONAL INSTITUTE OF HEALTH STROKE SCALE

la. NIVEL DE CONCIENCIA

6a. MOTOR (PIERNA ELEVADA) DERECHA

ALERTA 0 NORMAL 0
SOMNOLIENTO 1 SOSTIENE 1
ESTUPOROSO 2 ALGUNA ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 2
COMA 3 NO ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 3
SIN MOVIMIENTO 4
1b. NIVEL DE CONCIENCIA 6b. MOTOR (PIERNA ELEVADA) IZQUIERDA
(PREGUNTAS EDAD Y MES) NORMAL 0
SOSTIENE 1
RESPONDE LAS DOS CORRECTAMENTE ALGUNA ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 2
RESPONDE UNA CORRECTAMENTE NO ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 3
INCORRECTAS SIN MOVIMIENTO 4
1c. NIVEL DE CONCIENCIA ORDENES 7. ATAXIA DE EXTREMIDAD
ABRA/CIERRE OJOS, AGARRE/SUELTE AUSENTE 0
CON MANO NO PARETICA PRESENTE EN UNA EXTREMIDAD
OBEDECE DOS ORDENES CORRECTAMENTE PRESENTE EN DOS EXTREMIDADES 2
OBEDECE UNA CORRECTAMENTE
INCORRECTAS
2. MIRADA (ESPONTANEA U 0JOS DE MUNECA 8. SENSITIVO
NORMAL NORMAL 0
PARALISIS PARCIAL LEVE A MODERADA PERDIDA
DESVIACION FORZADA O PARALISIS COMPLETA PERDIDA SEVERA TOTAL 3
DE LA MIRADA CONJUGADA 2
3. CAMPO VISUAL 9. LENGUAJE
NO PERDIDA VISUAL 0 NORMAL 0
HEMIANOPSIA PARCIAL 1 AFASIA LEVE A MODERADA 1
HEMIANOPSIA COMPLETA 2 SEVERA AFASIA 2
HEMIANOPSIA BILATERAL 3 MUTISMO AFASIA GLOBAL 3
4. PARALISIS FASCIAL 10. DISARTRIA
NORMAL 0 NORMAL 0
PARALISIS MENOR 1 LEVE A MODERADA 1
PARALISIS PARCIAL 2 SEVERA 2
PARALISIS COMPLETA 3
5a. MOTOR (BRAZO ELEVADO) DERECHO 11. EXTINCION/INATENCION
NORMAL 0 NO ANORMALIDAD 0
SOSTIENE 1 INATENCION VISUAL/TACTIL/ESPACIAL/
ALGUN ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 2 PERSONAL 1
NO ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 3 HEMI-INATENCION PROFUNDA 2
SIN MOVIMIENTO 4
5b. MOTOR (BRAZO ELEVADO) IZQUIERDO
NORMAL 0
SOSTIENE 1
ALGUN ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 2 TOTAL: | /42
NO ESFUERZO ANTIGRAVEDAD 3
SIN MOVIMIENTO 4

Fuente: copiado de Votano, JR, APLICACION DE LA ESCALA “NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH STROKE SCALE” (NIHSS). 2004.




La escala NIHSS es una herramienta valida para determinar la condicion neurologica
del paciente con ictus isquémico. La escala es una medida cuantitativa del déficit
neurolégico que mide aspectos fundamentales del examen neuroldgico: nivel de
conciencia, movimientos oculocefalicos, campos visuales, simetria facial, fuerza
muscular, coordinacion, sensibilidad, lenguaje y negligencia.

La NIHSS tiene un total de 42 puntos y para clasificar los grupos la valoracion inicial
dividimos en cinco categorias: 0 a 5, 6 a 10, 11 a 15, 16 a 20 y > 20. El puntaje inicial
de ésta provee importante informacién pronostica. Aproximadamente el 60 a 70% de
pacientes con una puntuacioén inicial menor a 10 tendr4 un mejor resultado después
de un afio comparado con sélo el 4 a 16% con un puntaje mayor a 20. El puntaje de
la NIHSS también puede ayudar a identificar a pacientes en alto riesgo de
hemorragia intracraneal asociada con terapia trombolitica. En el estudio National
Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS) rtPA Stroke Trial aquellos con
un puntaje igual o mayor a 20 tenian un riesgo de sangrado del 17%, mientras que el
riesgo fue solo del 3% cuando el puntaje era menor a 10. Se concluye que la NIHSS
predice fuertemente la probabilidad de la recuperacion de los pacientes después de
un ictus isquémico. Un puntaje mayor a 16 tiene alta probabilidad de muerte o severa
incapacidad mientras que un puntaje menor a 6 predice una buena recuperacion.
(24)

Mas recientemente en varios estudios revisados se demuestra que los cambios
bioquimicos que se producen en la isquemia y que llevan a neurotoxicidad e
inflamacion del tejido cerebral, son utiles como marcadores moleculares y se asocian
con: signos tempranos de la isquemia en las neuroimagenes, deterioro neuroldgico,
volumen del infarto, transformacion hemorragica del infarto y con el sindrome
isquémico maligno. Ademas permiten valorar la eficacia del tratamiento trombolitico.
En TAC la hipodensidad temprana sin efecto de masa se relaciona con un
incremento de glutamato; el aumento de las concentraciones de citocinas y
metaloproteinasas en el plasma se asocia con grados superiores de edema cerebral.
Se ha reportado la asociacion secuencial de los marcadores de excitotoxicidad
(glutamato), inflamacién (TNF-a e IL-6) y ruptura de la BHE (MMP-9) de acuerdo con
la intensidad de los marcadores tempranos de la isquemia cerebral, con un alto
indice de probabilidad. Se ha demostraron que hay una sobreexpresion de MMP-9
en la fase aguda del ictus isquémico en humanos, mientras que los niveles de MMP-
2 son maximos en el momento basal y los de MMP-9 alcanzan su pico a las 24
horas, lo que asegura una correlacién entre la expresion de MMP-9, la situacién
neurologica del paciente y la magnitud del infarto cerebral en la fase aguda. La
transformacion hemorragica en el ictus cardioembdlico esta relacionada con las
metaloproteinasas, los niveles basales aumentados de MMP-9 influyen en la
aparicion de un infarto hemorragico en fase tardia. También existe relacion entre la
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expresion de MMP y la de citocinas proinflamatorias, IL-6, en la isquemia cerebral.
(25)

Efecto de masa

Hipodensidad e i -
apenas perceptible ’
Sineieciodemasa Desaparicion de Asimetria Desplazamiento
surcos corticales Ventricular  de la linea media
- A A A

Marcadores Bioquimicos asociados (plasma) ]

! i 5

Glutamato * TNFa ? IL-6 ? MMP-QTT
IL-6 ¢ MMP -9 4

Relaciéon entre la TAC de craneo con marcadores bioquimicos en plasma. Se observa que la
hipodensidad sin efecto de masa se relaciona al aumento del glutamato y el aumento paulatino del
efecto de masa en TAC coincide con la elevacién plasmatica de los marcadores de la inflamacion
(TNF e IL-6) y de rotura de BHE (MMP- 9).

Fuente: copiado de Hernandez Diaz, Neuroimaginologia: bases bioquimicas y su aplicacién en la enfermedad cerebrovascular isquémica.
2009

3.8 Tratamiento: Se recomienda un protocolo organizado para la evaluacién de
emergencia de pacientes con sospecha de accidente cerebrovascular se
recomienda. El objetivo es completar una evaluaciéon y comenzar el tratamiento
fibrinolitico dentro de los 60 minutos de la llegada del paciente en un servicio de
urgencias. Se alienta la designacion de un equipo de ictus agudo que incluye
médicos, enfermeras y personal de laboratorio / radiologia. Los pacientes con ictus
deben tener una evaluacion clinica cuidadosa, incluyendo la exploracién neurolégica.
El uso de una escala de calificacién de accidente cerebrovascular, preferiblemente la
escala del Institutos Nacionales de Salud Stroke (NIHSS). (26)
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Se recomienda un numero limitado de pruebas hematoldgicas, de coagulacion y
pruebas bioquimicas durante la evaluacioén inicial de emergencia, y solo la evaluacion
de la glucosa en sangre debe preceder al inicio de rtPA intravenoso.(26)

Se recomienda la evaluacion de base del electrocardiograma en pacientes con ictus
isquémico agudo, pero no debe retrasar el inicio de rtPA intravenoso. Se recomienda
la evaluacién de linea de base de la troponina en pacientes con ictus isquémico
agudo, pero no debe retrasar el inicio de rtPA intravenoso. (26)

La utilidad de las radiografias de térax para evidenciar ausencia de lesiéon aguda
pulmonar, cardiaca o enfermedad vascular pulmonar. Si se obtiene, no deben
retrasar innecesariamente administracion de la fibrindlisis. (26)

Isquemia Cerebral: El objetivo central de las intervenciones terapéuticas en el
accidente cerebrovascular isquémico es el area de penumbra isquémica. La
trombolisis esta dirigida a la causa inmediata del 80% de los ACV isquémicos: la
oclusion de una arteria cerebral por un trombo. La trombdlisis permite reducir en
forma significativa la discapacidad por ACV isquémico. Sin embargo, se asocia a 6%
de riesgo de hemorragia intracerebral. Este riesgo es alin mayor en pacientes que no
cumplen estrictamente los criterios de seleccion. Pocos pacientes con ACV
isquémico agudo acuden a las urgencias médicas dentro del tiempo de ventana
terapéutica, por lo cual solamente el 2% de ellos son tratados actualmente con rtPA
(15)

La historia clinica adecuada y el examen general y neurolégico completo son la
piedra angular del diagnéstico. La presencia de déficit focal de inicio subito en
ausencia de trauma sugiere accidente cerebrovascular. El primer paso en la
evaluacion diagnéstica inicial es confirmar que el compromiso neuroldgico obedece a
un ACV isquémico y no a una hemorragia intracraneal. La presencia de cefalea
intensa, vémito, coma al ingreso, terapia previa con warfarina y presion arterial
sistélica por encima de 220 mm Hg, son elementos que sugieren ACV hemorragico.
Segundo, ante la sospecha de accidente cerebrovascular isquémico, la evaluacion
debe ayudar a determinar la posibilidad de tratamiento con trombadlisis.(15)

El Unico tratamiento de eficacia probada durante la fase aguda, es la administracion
de activador tisular del plasminégeno humano (rtPA-PA) intravenoso. La evidencia de
ensayos clinicos muestra que los pacientes tratados con rtPA-PA, a dosis de 0,9
mg/kg, tienen una evolucién funcional con recuperacion completa o casi completa,
significativamente mayor que los tratados con placebo. El riesgo de hemorragia
intracerebral (HIC) sintoméatica después de su administraciébn es también mayor,
especialmente en pacientes graves (NIHSS > 20) y datos tomogréficos de IC en la
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valoracion inicial. Estudios recientes y metaanalisis de los datos disponibles sugieren
que los pacientes con beneficio potencial son aquellos en los que el tiempo
establecido de evolucion es de hasta 4.5 h, sin signos tempranos de IC por TC y con
IC con NIHSS de entre 4 y 20. Los pacientes que se excluyen son aquellos con
factores que incrementan el riesgo de hemorragia, tales como ingesta de
anticoagulantes, descontrol hipertensivo, cuenta plaquetaria baja, e historia de
hemorragia. Las medidas generales como el manejo soluciones, de la presion
arterial, de la glucosa y de las complicaciones tempranas, logran disminuir la
morbimortalidad, por lo que resultan de gran importancia. (2)

RECOMENDACIONES PARA EL TRATAMIENTO TROMBOLITICO CON RT-PA
Criterios de inclusién: Pacientes con ictus isquémico agudo de menos de 3 horas de
evolucion en los que no concurra alguno de los siguientes criterios de exclusion:

Criterios de exclusion
. Sintomas de mas de 3 horas de evolucién o momento de inicio desconocido
. Sintomas menores 0 en mejoria
. Ictus grave (NIHSS >25)
. Crisis comiciales al inicio del ictus
. Sintomas sugestivos de HSA, aun con TC normal
. Tratamiento con heparina en las 48 horas previas y TTPa elevado
. Ictus previo y diabetes mellitus concomitante
. Ictus o traumatismo craneoencefalico en los 3 meses previos

. Plaquetas por debajo de 100.000/mm3
10. Presion arterial sistélica >185 o presion arterial diastélica >110, o necesidad de
medidas agresivas para bajar la presion arterial
11. Glucemia <50 o >400 mg/dL
12. Diatesis hemorragica conocida
13. Tratamiento previo con anticoagulantes orales
14. Cirugia mayor en los ultimos 4 dias
15. Hemorragia digestiva o gastrointestinal en los ultimos 21 dias
16. Historia de hemorragia intracraneal
17. Sospecha de HSA o antecedentes de HSA aneurismatica
18. Historia de lesiones del SNC (tumores, aneurisma, cirugia intracraneal o medular)
19. Retinopatia hemorragica
20. Masaje cardiaco, parto o puncién arterial en lugar no accesible a la compresion
(subclavia o yugular) en los 10 dias previos
21. Endocarditis bacteriana, pericarditis
22. Pancreatitis aguda
23. Enfermedad gastrointestinal ulcerosa conocida en los ultimos 3 meses, varices
esofégicas, aneurisma arterial, malformacion arteriovenosa
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24. Tumores con aumento del riesgo de hemorragia

25. Enfermedad hepatica grave, incluyendo insuficiencia hepatica, cirrosis,
hipertension portal y hepatitis activa

26. Cirugia mayor o traumatismo importante en los ultimos 3 meses

27. Hemorragia intracraneal demostrada en TC o signos precoces de isquemia en
mas de un tercio del territorio de la ACM (27)

En el Ensayo clinico aleatorizado y multicéntrico de tratamiento endovascular para el
ictus isquémico agudo en los Paises Bajos (Mr. Clean), se evalud si el tratamiento
intraarterial mas atencion habitual seria mas eficaz que la atencion habitual sola en
pacientes con una oclusion arterial proximal en la circulacién cerebral anterior que
podria ser tratados por via intraarterial en las 6 horas después de la aparicion de los
sintomas; los resultados muestran que los pacientes tienen un beneficio con respecto
a la recuperacion funcional cuando se administra el tratamiento intraarterial dentro de
las 6 horas después del inicio del accidente cerebrovascular. Este tratamiento
conduce a un aumento clinicamente significativo en la independencia funcional en la
vida diaria a los 3 meses, sin un aumento de la mortalidad. (28)

El sulfato de magnesio es fiable cerebroprotectora en diversos modelos animales de
accidente cerebrovascular, ejerce efectos vasodilatadores y neuroprotectores
directos; es de bajo costo, ampliamente disponible y facil de administrar y también
tiene un perfil de efectos adversos favorable como tratamiento estdndar para la
eclampsia y la preeclampsia. Un ensayo de sulfato de magnesio en pacientes con
ictus no mostré ningun beneficio cuando el agente se administré en una media de 7,4
horas después del inicio, pero sugirié eficacia potencial en el subgrupo de pacientes
tratados dentro de las primeras 3 horas después de la aparicion. En un ensayo piloto
demostré que la iniciacion prehospitalaria de sulfato de magnesio era factible y
generalmente seguro y que acelera el inicio del agente de estudio de 2 horas en
comparacion con la iniciacion intrahospitalaria, se realizé un ensayo con iniciacion de
la terapia con sulfato de magnesio dentro de las 2 horas después de la aparicion de
los sintomas; en conclusion en el estudio FAST-MAG no se mostré beneficio de
tratamiento de sulfato de magnesio se administrara en el &mbito prehospitalario en
pacientes con sospecha de ictus hiperagudo. (29)

En la siguiente tabla se resumen las recomendaciones de la Asociacion Americana
de Corazon (American Heart Association) para el manejo de la EVC aguda.(2)
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Medidas Generales para el manejo del paciente con ECV agudo

Recomendado

No recomendado

Cuidado de la via aérea
Monitoreo cardiaco

Soluciones salinas al medio
Oxigeno (en caso de hipoxemia)
Vigilancia neurol6gica estrecha

Soluciones con dextrosa
Hipotensién/deshidratacién
Exceso de liquidos intravenosos

Posicion semifowler

Manejo de la presién arterial

1) Tratar sila PAS > 185 mmHg o PAD > 110 mmHg
a) Labetalol 10 a 20 mg IV en 1 a 2 minutos o
b) Nitropusiato, o

¢) Nicardipina en infusion, 5 mg/h, incrementar 2.5 mg/h,

intervalos
5 a 15 minutos, al maximo de 2 de 15 mg/h

Tratar si la PAS < 185 mmHg o PAD < 110
mmHg

Reduccioén brusca de la presion arterial

Uso de antihipertensivos de efecto inmediato

Uso de nifedipina sublingual

Manejo con antipiréticos en caso de fiebre

Uso de antipiréticos profilacticos
El uso de hipotermia se considera
experimental

Monitoreo y manejo de hiperglucemia (>140 mg) aun en
pacientes no
Diabéticos

Profilaxis de trombosis venosa periférica con:
a) compresion intermitente

b) Medias de compresioén, o

¢) dosis profilactica de anticoagulantes

Anticoagulacion a dosis completa

Movilizacion temprana
Rehabilitacién temprana

Uso de anticonvulsivos profilacticos
Uso de esteroides

Antiagregantes plaquetarios (iniciar 24 horas después en caso
de Uso profilactico de antibioticos

trombodlisis)

PAD: presion arterial diast6lica; PAS: presion arterial sistélica.
Fuente: copiado de Arauz, Enfermedad vascular cerebral. 2012

Prevencion secundaria. Se refiere a la modificacion y tratamiento de factores que
contribuyen a incrementar la recurrencia. Son de especial importancia el manejo de
la HAS, diabetes y dislipidemia. Los antiagregantes plaguetarios constituyen la piedra
angular en los IC por ateroesclerosis, en los IL e IC de causa no determinada. Los
antiagregantes plaquetarios con evidencia probada son: aspirina a dosis de 75 a 325
mg, clopidogrel 75 mg, y la combinacion de aspirina mas dipiridamol de liberacion
prolongada. La anticoagulaciéon a largo plazo, en los IC cardioembdlicos y por
estados hipercoagulables, reduce significativamente el riesgo de recurrencia. Se
sugiere tener un indice internacional estandarizado o (INR) de 2.5 (rango de 2 a 3).

(2)
Otros Tratamientos

Las estatinas reducen los niveles de colesterol total y de lipoproteina de baja
densidad, y tienen diferentes efectos pleiotropicos. En el metaandlisis que analizo6 el
efecto de las estatinas en la prevencion secundaria, se confirmé que la reduccion del
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riesgo relativo de recurrencia de EVC es del 18%. La principal evidencia es con
atorvastatina 80 mg/dia. En analisis subsecuentes del estudio SPARCL se confirmd
que la eficacia se mantiene entre personas de edad avanzada y en ambos géneros.
Se recomienda mantener en forma indefinida el uso de estatinas ya que existe
evidencia que su suspension se asocia a riesgo de recurrencia de eventos
vasculares. (2)

El uso de aspirina (160 o 300 mg por dia), inicié el plazo de 48 horas después del
inicio de ictus y continud durante 2 semanas o hasta el alta, llevo tipos reducidos de
muerte o dependencia al alta o a los 6 meses, probablemente por medio de la
reduccion del riesgo de ictus isquémico recurrente. En ambos ensayos, el uso
rutinario de la aspirina se recomienda como prevencion secundaria después de las
primeras semanas. La aspirina es barata, tiene un buen perfil de seguridad, y parece
ser eficaz en toda la gama de pacientes con accidente cerebrovascular isquémico.
Debido a que el efecto de la aspirina en combinacion con rtPA-PA es incierto, parece
prudente retener la aspirina durante 24 horas en pacientes tratados con el uso de la
trombodlisis intravenosa. El uso de dipiridamol o clopidogrel en la fase aguda del ictus
isquémico no ha sido probado en ensayos aleatorios. (30)

Hemorragia intracerebral: Puede ser médico o quirdrgico e ideal-mente debe
ofrecerse en unidades de terapia intensiva. Para su eleccion debe considerarse la
edad, escala de Glasgow, tamafio y localizacién del hematoma, desplazamiento de la
linea media, apertura ventricular, hidrocefalia y etiologia. El objetivo principal del
tratamiento es reducir la PIC y prevenir complicaciones. Se basa en proteccion de la
via aérea, reemplazo del factor apropiado, transfusién de plaquetas, uso de vitamina
K en algunos pacientes y manejo de la presién arterial, para lo que se sugiere el
esquema referido en la tabla previa, considerando siempre que la reduccion brusca
de las cifras tensionales reduce la PPC, empeora el dafio cerebral y se asocia con
mayor mortalidad, por lo que no se recomienda. Otras medidas recomendadas
incluyen: 1) manitol para el manejo de la PIC, manteniendo osmolaridad sérica de
300-320 mOsm/kg y evitar la hipovolemia. (2)

Tratamiento quirdrgico. El manejo quirtrgico de la HIC supratentorial sigue siendo
controvertido. La ausencia de estudios con metodologia adecuada ha tenido como
principal inconveniente el origen de las evidencias a partir de series de casos. El
estudio STICH (Surgical Treatment in Intracerebral Hemorrhage) asigné en forma
aleatoria a pacientes con HIC supratentorial para ser tratados con evacuacion del
hematoma, o tratamiento médico. La evaluacion de mortalidad y estado funcional de
los sobrevivientes a los 6 meses produjo valores semejantes en los 2 grupos
(mortalidad: 36% en el grupo quirargico, 37% en el no quirargico). El Unico grupo que
mostré un posible beneficio del tratamiento quirargico fue el de pacientes con
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hematomas lobares ubicados a 1 cm o0 menos de la superficie cortical. Debido a este
resultado, el estudio STICH-2 esta actualmente en curso, asi como otras alternativas
quirdrgicas. Existe consenso generalizado en que pacientes con hemorragia
cerebelosa y deterioro neurolégico se benefician de evacuacion quirargica, al igual
que aquellos con HIC secundaria a ruptura de aneurisma, MAV 0 angioma
cavernoso, especialmente en pacientes con expectativa de vida favorable y lesiones
accesibles. Se sugiere también tratamiento quirdrgico en pacientes jovenes con HIC
lobar de tamafio moderado a severo con deterioro neurolégico progresivo. (2)

Hemorragia subaracnoidea: Todos los pacientes deben recibir medidas generales,
preferentemente en centros especializados con equipos de neurocirugia, terapia
endovascular y unidad de cuidados intensivos. Se sugiere mantener un aporte
hidrico y de sodio adecuado, evitar esfuerzos, de ser necesario manejo de analgesia
y de hipertension arterial, tratando de mantener TA media menor a 125 mmHg. De
forma arbitraria, se considera un méaximo de 180/100 mmHg antes de iniciar
antihipertensivos. Una vez tratado el aneurisma, se permite hipertension, aunque no
hay aun acuerdo en el rango. La hiperglucemia y la hipertermia se asocian con un
mal prondstico y deben evitarse. La profilaxis para trombosis venosa profunda debe
iniciarse con aditamentos de compresion y heparina subcutanea una vez que el
aneurisma fue tratado. La nimodipina 60 mg cada 4 h via oral durante 21 dias,
reduce el riesgo de mal prondstico por isquemia secundaria a vasoespasmo en un
40% y la mortalidad en un 10%. Cuando existen signos de focalizacion por
vasoespasmo puede utilizarse la terapia “Triple H” (hipertension inducida,
hipervolemia y hemodilucion), que incrementa la PPC, aunque no hay evidencia clara
sobre su beneficio. Si no hay mejoria, puede considerarse angioplastia quimica con
infusion de vasodilatadores. En estudios fase Il las estatinas disminuyeron la
frecuencia de vasoespasmo, aunque no hay evidencia clara de su beneficio. Se
recomienda profilaxis con antiepilépticos. (2)

Existen 2 opciones para asegurar un aneurisma roto: el clipaje quirdargico y el manejo
con terapia endovascular (TEV). La opcion quirdrgica se determina valorando la edad
del paciente, condicibn médica, localizacién, morfologia y relacion con vasos
adyacentes del aneurisma. Se considera mejor opcién en los aneurismas con cuello
ancho, asociados a hematomas intraparenquimatosos o con efecto de masa. Los
estudios clinicos aleatorizados muestran que la cirugia temprana tiene una menor
tasa de resangrado, de complicaciones y mayor tasa de oclusion completa. La TEV
se realiza con coils que se depositan por catéteres en el aneurisma para excluirlo de
la circulacion. Algunos estudios muestran que la TEV tiene un prondstico favorable
con menor discapacidad a un afio, menor riesgo de epilepsia y se prefiere en los
pacientes ancianos 0 en aneurismas de la circulacion vertebrobasilar o de
localizacion profunda. (2)
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Las complicaciones mas importantes de la HSA son el resangrado, el vasoespasmo
e hidrocefalia. La primera, puede presentarse desde los primeros dias y tiene una
mortalidad elevada. En los casos no tratados, el riesgo de resangrado en las
primeras 4 se manas es del 35 al 40%. El vasoespasmo es también frecuente y
puede llevar a la isquemia. Su incidencia es directamente proporcional al volumen de
sangre. El diagnostico se sospecha por incremento de la cefalea, alteraciones de
conciencia, focalizacién, fiebre y leucocitosis. Los métodos de estudio recomendados
para su deteccion son el Doppler transcraneal, la ATC y la angiografia cerebral. Se
presenta entre el cuarto y décimo dia puede persistir hasta por un periodo de 2 a 4
semanas. En su fisiopatologia interviene la oxihemoglobina que libera endotelina,
generando radicales libres de oxigeno que producen peroxidacion de lipidos y
contraccion del musculo liso, inhibiendo al mismo tiempo la accién vasodilatadora del
oxido nitrico, Existe también un incremento en la actividad de la proteincinasa C con
liberacién del calcio intracelular. (2)

Las complicaciones sistémicas llegan a ser graves en el 40% de los casos e incluyen
edema pulmonar cardiogénico o neurogénico en el 23%, arritmias cardiacas en el
35% vy desequilibrio hidroelectrolitico en el 28%. La hiponatremia se produce por
secrecion inapropiada de hormona antidiurética o por sindrome cerebral perdedor de
sal y se asocia con mal prondstico. Pueden también ocurrir disminucion del gasto
cardiaco con inversion simétrica de la onda T y prolongacion del segmento QT en el
EKG, lo que lleva a disminucibn en la PPC con incremento del riesgo de
complicaciones. (2)

El principal factor prondstico es la severidad de la hemorragia inicial, por lo que es de
gran importancia el uso de escalas de valoracién clinica como la Escala de Coma de
Glasgow, la escala de Hunt y Hess o la de la World Federation of Neurological
Surgeons (WFNS), o la escala tomografica de Fisher que se muestran a
continuacion. (2)
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Escalas de valoracién de la hemorragia subaracnoidea

Grado Hunt — Hess WFNS
GCS Focalidad
I Asintomatico o cefalea 15 Ausente
y rigidez de nuca leves
Il Cefalea y rigidez de nuca
moderada o intensa con/ | 13 a 14 Ausente
sin afectacion de pares
craneales
Il Confusion o letargia:
puede haber leve déficit | 13 a 14 Presente
focal leve
\% Estupor, hemiparesia 7al2 Presente
moderada o severa 0 ausente
Vv coma profundo,
descerebracion, 3a6 Presente
apariencia moribunda 0 ausente
GCS: Escala Coma Glasgow,

WFNS: World Federation of Neurological Surgeons

Fuente: copiado de Arauz, Enfermedad vascular cerebral. 2012

En ambas escalas, cuanto mayor es el grado, peor es el pronostico. De forma

general, se consideran mejor situacion los grados | a Ill y de mala condicién ( o de
pobre grado) los grados IV y V. (31)

Escala radioldgica de Fisher
grado | No evidencia de sangre en TC

Sangre difusa pero no lo bastante densa como
grado |l para formar coagulos > 1 mm en cisternas verticales
Sangre abundante en forma de coagulos densos de
> 1 mm de grosor en el plano vertical (cisura inter -

grﬁldo hemisférica, cisterna insular, cisterna ambiens) o

mas de 3 x 5 mm en el plano horizontal (cisterna

silviana, supraselar o interpeduncular)
grado Hematoma intracerebral y/o intraventricular con o
v sin sangrado subaracnoideo difuso

Fuente: copiado de Espina, Lorena, Protocolo de hemorragia subaracnoidea. 2012.
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Ill. OBJETIVOS

3.10bjetivo General:

Determinar la frecuencia de evento cerebro vascular en pacientes adultos que
asisten a Hospital Nacional Pedro Bethancourt.

3.20bjetivos Especificos:

3.2.1 Determinar las caracteristicas generales de los pacientes que cumplen criterios
de inclusion en el periodo de estudio.

3.2.2 Describir la frecuencia de factores de riesgo no modificables en pacientes
con evento cerebro vascular.

3.2.3 Describir la distribucion de los factores de riesgo; hipertension arterial,
diabetes mellitus, tabaquismo, dislipidemia asociados al evento cerebro
vascular.

3.2.4 Determinar el tipo de evento cerebro vascular de acuerdo al hallazgo
tomografico cerebral encontrado en pacientes en estudio.
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IV. MATERIAL Y METODOS
4.1Disefio de Investigacion.
Estudio descriptivo transversal

4.2Poblacion y muestra
Pacientes adultos mayores de 40 afios, con cuadro clinico de Evento Cerebro
Vascular, que consultaron a emergencia de adultos e ingresados al servicio de
encamamiento de Medicina Interna del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de la
Antigua Guatemala de enero a diciembre del afio 2014.

Para el célculo de la muestra se utilizé la siguiente férmula:

n= N g2 Z7°
(N-1) 2 + o* Z?

En donde:
n = muestra
N = universo (memoria anual de labores 2013 fueron 44)
o = 0.5 desviacion estandar
Z =1.96 de confiabilidad
e = 0.05 error

Siendo el resultado de n = 40 pacientes

4.2.1 Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 40 afios, hombres y mujeres, con alteracion de la
conciencia y clinica de ECV que aceptaron participar voluntariamente y/o que
familiar de consentimiento.

e Pacientes con clinica de ECV Ingresados a encamamiento de Medicina Interna.

4.2.2 Criterios de exclusion

e Pacientes con deterioro neurocognitivo secundario a alteraciobn metabdlica,
infeccioso, estatus convulsivo o que no cuenten con familiar o cuidador que
impida proveer informacion requerida y/o de consentimiento para ser incluido en
estudio.

e Pacientes con deterioro neurocognitivo secundario a trauma craneoencefalico.

e Pacientes de nacionalidad extranjera.
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4.3 Definicidn y operacionalizacion de variables

L Definicién . Escala | Instrumento
. Definicién . Tipo de
Variable Operacional de : de
conceptual : variable S
la variable medicién
Situacion
personal en
gue se
encuentra o no
una persona
fisica en
relacion a otra, Casado (a) . Boleta de
. . Cualitativa . P
Estado Civil con quien se Soltero (a) ; Nominal | recoleccién
nominal
crean lazos de datos
o juridicamente
% reconocidos
o sin que sea su
S pariente.
(@]
]
[
Q
=
N
3]
g
o .
g Refiere al
O conjunto
humano
caracterizado Ladino o Boleta de
: Cualitativa . 9
Etnia por sus nominal Nominal | recoleccién
modalidades No ladino de datos
linguisticas,
racionales,
culturales, etc.
Tiempo ue ,
P 9 Numero de
0 una  persona o )
Q L afos referidos
o ha vivido a .
© por el paciente
o contar desde
= que nacio y la al momento de Boleta de
3 Edad la entrevistay | Cuantitativa | Razén recoleccion
£ fecha en que y
L segun de datos
o se respondio la
c documento
o encuesta -
> unico de
@ expresada en | . o
o ~ identificacién
= afios
()
©
0
(O] T
5 Condiciones
3] Diferencia fisicas que
© - - o Boleta de
L fisica determinan al Cualitativa . 9
Sexo o ; Nominal | recoleccion
constitutiva del ser humano nominal
de datos
ser Humano como hombre o
mujer
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http://deconceptos.com/general/situacion
http://deconceptos.com/ciencias-juridicas/persona-fisica
http://deconceptos.com/ciencias-juridicas/persona-fisica

Factores de riesgo modificables

Hipertension
arterial

Presion que
ejerce la
sangre sobre la
pared de las
arterias

Diagnostico
previo y/o con
tratamiento
antihipertensivo

Cualitativo

Nominal
Si
No

Boleta de
recoleccion
de datos

Diabetes
Mellitus

La diabetes
(DM) es un
grupo de
trastornos
metabdlicos
caracterizados
por la
hiperglucemia
resultante de
los defectos de
la secrecion o
la acciéon de la
insulina, o
ambas.

Diagnéstico
previo y/o con
tratamiento

Cualitativa

Nominal
Si
No

Boleta de
recoleccion
de datos

Tabaquismo

El tabaquismo
es la adiccion
al tabaco
provocada,
principalmente,
por uno de sus
componentes
activos, la
nicotina; la
acciéon de
dicha sustancia
acaba
condicionando
el abuso de su
consumo

Consumo de
tabaco

Cualitativo

Nominal
Si
No

Boleta de
recoleccion
de datos

Dislipidemia

Paciente con
valores altos
de triglicéridos
y/o colesterol.
diagnosticado
por médico o
en tratamiento

Diagnéstico
previo y/o con
tratamiento

Cualitativo

Nominal
Si
No

Boleta de
recoleccion
de datos

Tipo de ECV

causas u
origenes de las
cosas o0
fendmenos

A =isquémico
B =hemorragic

Cualitativa

Nominal
A
B

Boleta de
recoleccion
de datos
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4.4 Procedimientos

e Se tomaron a pacientes adultos con alteracion de la conciencia, hombres y
mujeres que cumplan con criterios de inclusion y exclusion que consultaron a
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt.

e Se solicitd consentimiento voluntario para participar en el estudio, si paciente
estaba consciente; En casos contrarios se solicitd a un familiar
consentimiento e informacion.

¢ Se llenaron las boletas de recoleccion de datos, una a una por el investigador.

e Se plasmaron los datos en una base de datos para su posterior analisis.

4.5Plan de andlisis

e La revision bibliogréfica se realizé con la ayuda de Microsoft Word y el sistema
de ayuda bibliografico Mendeley.

e Se analizaron los resultados determinando: las variables cualitativas y
cuantitativas. Se ordend en una base de datos segun el programa de Excel
version 10.

e Se calcularon y analizaron cuantitativos segun Epi-Info version 3.5.4 y Excel
10.

e Presentacion de graficas y analisis estadistico.

4.6 Aspectos éticos de la investigacion
¢ Durante la realizacién de la investigacion se solicitd consentimiento voluntario
de manera escrita para participar en el estudio. La informacién recolectada fue
utilizada con confiabilidad, sin divulgacion. La categoria del estudio es |,
porque no se requirieron estudios invasivos, la tomografia axial computarizada
ya habia sido realizada previamente; el estudio se hizo en los niveles éticos de
la investigacion cientifica.
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V. RESULTADOS

Tabla No. 1
Caracteristicas generales de la poblacién y distribucion de los factores de riesgo no
modificables en pacientes con ECV. Hospital Nacional Pedro de Bethancourt, enero
a diciembre 2014

Estado Civil
Frecuencia %
Casado 34 85
Soltero 6 15
Total 40 100
Etnia
Ladino 30 75
No Ladino 10 25
Total 40 100
Sexo
Femenino 19 47
Masculino 21 53
Total 40 100.00
EDAD
41 a 50 3 8
51 a 60 8 20
61a70 9 22
71 a80 11 28
81a90 8 20
91 a 100 1 2
n=40
Total 40 100

La mayoria de la poblacién estudiada se encontraba casada, ya que representaron
un 85%; la mayoria corresponde a la etnia ladina con el 75%; La mayor frecuencia de
la poblacion estudiada correspondié al sexo masculino con un 53% de los casos. La
media de edad se ubicé en 68.8 con una desviacion estandar de 13.07, I.C. 95%
[64.75, 72.85]. Del total de la poblacién estudiada el intervalo de edad con mayor
frecuencia fue el comprendido entre los pacientes con edades de 71 a 80 afios, pues
representaron el 28%.
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Tabla No. 2
Distribucién del tipo de Evento Cerebro Vascular segun factores de riesgo
modificables. Hospital Nacional Pedro de Bethancourt, enero a diciembre 2014

Tipo de ECV
Patologias Hemorréagico % | Isquémico | % | Total | %
DM
Femenino 2 17 10 83 12 60
Masculino 1 12 7 88 8 40
Total 3 15 17 85 20 100
HTA
Femenino 3 23 10 77 13 46
Masculino 4 27 11 73 15 54
Total 7 25 21 75 28 100
Dislipidemia
Femenino 1 50 1 50 2 67
Masculino 1 100 0 0 1 33
Total 2 67 1 33 3 100
Tabaquismo
Femenino 0 0 1 100 1 17
Masculino 2 40 3 60 5 83
Total 2 33 4 67 6 100.

La distribucion del tipo de ECV segun factores de riesgo modificables fueron: en
pacientes con hipertension arterial el ECV isquémico predomino con el 75% de los
casos, superioridad leve en afectacién al sexo masculino. En la poblacion diabética
se repite la situacion con mayor frecuencia de ECV de tipo isquémico, contrariamente
leve superioridad femenina afectada; En el caso de la dislipidemia predomino el tipo
hemorragico con afectacion mayoritaria al género femenino; El tabaquismo afecto a
la poblacion masculina principalmente, predomino afectacién tipo isquémico.
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Gréfica No. 1

Distribucidn de factores de riesgo modificables y tipo de ECV. Hospital Nacional
Pedro de Bethancourt, enero a diciembre 2014
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En pacentes con Hipertension Arterial como antecedente mayor a 10 afios se
evidnecié mayor frecuencia de eventeos cerebrovasculares (ECV) tanto isquemico
como hemorragico. En la Diabetes mellitus como antecedente mayor y menor a 10
anos predomino el ECV isquemico. En el tabaquismo hubo predominantente
afectacion tipo isquemico. La dislipidemia predomino el tipo hemorragico.
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Gréafica No. 2

Distribucién de Evento Cerebro Vascular segun, edad y tipo de ECV. Hospital
Nacional Pedro de Bethancourt, enero a diciembre 2014
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El ECV mas frecuente fue el de tipo isquémico con el 80% de los casos. El 20%
restante fue de tipo hemorragico.Los Eventos Cerebro Vasculares (ECV) isquémicos
y hemorragicos se presentaron mayoritariamente entre las edades comprendidas
entre los 71 a 80 afos.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Un evento cerebro vascular (ECV) ocurre cuando el suministro de sangre a una parte
del cerebro se interrumpe repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro
se rompe. Muchos de estos pacientes mueren a causa de un ECV; otros quedan con
discapacidades graves, lo que es devastador no solo para sus vidas, sino también
para sus familiares y cuidadores. Algunas personas estan sometidas a un riesgo
mayor de sufrir una ECV que otras, los diferentes factores de riesgo que se asocian a
una mayor probabilidad de sufrir un ictus se han clasificado en factores de riesgo no
modificables como la edad, sexo, etnicidad y un historial de ECV en la familia y en
factores de riesgo modificables, tales como la HTA, tabaquismo, DM2, sedentarismo,
hébitos alimenticios; que pueden ser modificados o controlados por la persona
sometida a dicho riesgo, la importancia de estos Ultimos es que se pueden adoptar
estrategias de prevencion primaria. (1) (5) (6)

En el presente estudio la frecuencia de evento cerebro vascular en pacientes adultos
que asistieron a nuestro hospital fueron 40 pacientes; Entre las caracteristicas
generales se determind que la mayor parte se encontraba casada, ya que
representaron un 85%; Al analizar el origen por grupo étnico, se determin6 que el
mas identificable fue el ladino con el 75% de los casos y un tercio de los casos fue
catalogado como no ladino, lo que no puede definirse como dato confiable porque se
tomé con base en el apellido, no determinandose con exactitud el origen racial de los
pacientes. (6)

La frecuencia de los factores de riesgo no modificables el sexo masculino represento
el 53%; Se sabe que los hombres tienen un mayor riesgo de sufrir un ECV,
presentando un riesgo de 1.25 veces mayor al de las mujeres. La media de la edad
se ubicé en 68.8 afios, I.C. 95% [64.75, 72.85]; el intervalo de edad con mayor
frecuencia de ECV fue el comprendido entre las edades de 71 a 80 afios, ya que
representaron el 28%. Algunas publicaciones reportan que, aproximadamente, el
30% de estos eventos suceden en personas menores de 65 afios y el resto (70%) en
mayores de 65 afios de edad, cifra muy cercano a los datos obtenidos ya que en el
estudio el total de pacientes mayores a 60 afios represento el 72% de la poblacion
estudiada. El riesgo de morir aumenta progresivamente con la edad y es mayor para
los hombres en todas las etapas de la vida. (6)

En cuanto a los factores de riesgo modificables relacionadas a ECV se confirma que
la Hipertensién Arterial es el factor de riesgo modificable con mayor frecuencia pues
se presentd en un 49% de la poblacion; en el estudio de Framingham se evidencio
que el riesgo de desarrollar una ECV fue de 3.1 para varones y 2.9 para mujeres, el
cual concuerda con la mayor frecuencia de ECV hallada en el sexo masculino
representado por el 54% vrs 46% mujeres. La prevalencia de HTA aumenta un 20%
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a los 50 afos de edad, hasta 60% a los 90 afios; Arizaga Arce, L. en su estudio
titulado Prevalencia y caracteristicas clinicas de evento cerebrovascular reporta que
los paciente hipertensos presentaron mayor prevalencia de ECV isquémico que
hemorragico (53.9% vs 46.1%), hallazgos similares se evidenciaron ya que el ECV
isquémico represento el 75% vrs 25% tipo hemorragico; asi también afecto
principalmente a aquellos con este antecedente mayor a 10 afios. (6) (32)

El 35% de la poblacion presento Diabetes Mellitus, siendo este el segundo factor de
riesgo de mayor frecuencia; se sabe que la gravedad y mortalidad del infarto cerebral
son mayores en pacientes diabéticos y es mayor en mujeres que en hombres, en
presencia de diabetes. Aumenta la posibilidad de que las personas menores de 40
afos desarrollen una ECV. La hiperglucemia contribuye a acelerar la aterogénesis vy,
de esta manera, al aumento de la ECV a través de diversos y complejos
mecanismos, hasta ahora poco comprendidos. De estos pacientes el 85% presento
ECV de tipo isquémico, de igual manera afecto principalmente a los pacientes con
este antecedente mayor a 10 afos; Afecto primordialmente al sexo femenino con el
60%. (6)

El tabaquismo con el 11% fue el tercer factor de riesgo con mayor frecuencia. Se
sabe que los pacientes que fuman presentaron mayormente ECV de tipo isquemico.
Framingham se encontré que el tabaquismo aumenta el riesgo relativo de padecer
ECV isquémica de 1.56 en hombre y 1.86 en mujeres, después de controlar los otros
factores de riesgo. En el presente estudio se documenté mayor frecuencia de ECV
isquémico en el sexo masculino con un 60%, de los casos. Colditz y col. Observaron
que el riesgo de presentar hemorragia subaracnoidea entre las mujeres fumadoras
de mas de 25 cigarrillos por dia fue nueve veces superior. (6) (20)

El factor de riesgo de menor frecuencia fue el de la dislipidemia con un 5%. Varios
estudios han demostrado que las personas con niveles altos de colesterol LDL corren
un mayor riesgo de enfermedad arterial coronaria y tienen sintomas precoces de
ECV. La hipercolesterolemia como factor de riesgo ha generado bastante
informacion acerca de su impacto como factor independiente, o en combinacion con
otros factores. (6)

La Razén de Prevalencia (RP) de ECV asociado a HTA, DM, tabaquismo y
dislipidemia fue 5, 2, 4, 2 respectivamente. Por lo anterior se concluye que las
pacientes con antecedente de HTA tienen 5 veces mas riesgo de presentar un ECV,
los diabéticos y con dislipidemia 2 veces mayor riesgo y los que fuman 4 veces
mayor riesgo; todas presentan asociacion positiva.

Al analizar los tipos de ECV que se identificaron en el estudio se encontré que el mas
frecuente fue el de tipo isquémico con el 80% de los casos, ambos sexos se ven
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afectados por igual representados con un 40% a cada uno; El 20% restante fue de
tipo hemorragico donde se evidencia un ligero predominio masculino con un 13%.
Estos hallazgos concuerdan con la presentacion reportada en la literatura donde se
reporta un 80% isquémico vrs un 20% hemorragico. (2) (6)

Consideramos que el presente estudio si tiene validez interna ya que se hizo con una
muestra bien seleccionada y representativa de la poblacién, los resultados no tienen
sesgo ni error, por lo que serian confiables para generalizar a la poblacion.

Las limitantes del estudio fueron: la falta de familiar para autorizaciébn de hoja
consentimiento informado. La falta de recursos para realizacion de estudios de
imagen cerebral; ya que a falta de tomdgrafo en hospital la familia debia pagar el
costo particularmente del estudio, conllevando a demorarlo ya que esto requiere
esperar un tiempo no determinado en coordinacién con Trabajo Social del Hospital.

Es importante darle seguimiento a la investigacion considerando agregar otras
variables de estudio como las complicaciones y la mortalidad de los sujetos en
estudio. Agregar otras variables en cuanto a factores de riesgo como las arritmias
cardiacas.
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1 CONCLUSIONES

Se determino que la frecuencia de pacientes con Evento Cerebro Vascular
(ECV) adultos que consultaron al Hospital Nacional Pedro Bethancourt
durante el afio 2014, fue de 40.

La frecuencia de factores de riesgo no modificables en pacientes con
Evento Cerebro Vasculares fuerdn: 53% para el sexo masculino y 47%
para el femenino; el 85% de los pacientes se encontraban casados;
predomino de la etnia ladina con un 75%; El intervalo de edad con mayor
frecuencia de ECV correspondio a las edades entre 71 a 80 afos; La edad
media de presentacion de la enfermedad fue de 68.8 afios de edad.

La distribucion de factores de riesgo modificables en pacientes con ECV
fueron: 49% para la Hipertension Arterial, la cual se confirma como el
factor de riesgo modificable con mayor frecuencia. El 35% de la poblacion
presento Diabetes Mellitus, siendo este el segundo factor de riesgo de
mayor frecuencia. En estos dos factores de riesgo predomino el ECV tipo
isquémico, asi como en aquellos con estos antecedentes de tiempo mayor
a 10 afos. El tabaquismo con el 11% fue el tercer factor de riesgo con
mayor frecuencia de ECV isquémico en el sexo masculino con un 60%. El
factor de riesgo de menor frecuencia fue el de la dislipidemia con un 5%.
La Razon de Prevalencia (RP) de ECV asociado al antecedente de HTA
tienen 5 veces mas riesgo de presentar un ECV, los diabéticos y con
dislipidemia 2 veces mayor riesgo y los que fuman 4 veces mayor riesgo;
todas presentan asociacion positiva.

Los tipos de ECV que se identificaron en el estudio se encontrd que el mas
frecuente fue el de tipo isquémico con el 80% de los casos, ambos sexos
se vieron afectados de igual manera representados con un 40% para el
sexo masculino y el sexo femenino; EI 20% restante fue de tipo
hemorragico donde se evidencia un ligero predominio del sexo masculino
con un 13%.
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6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2 RECOMENDACIONES

Realizar estudios de investigacion que evaluen las complicaciones y la
mortalidad de los eventos cerebro vasculares.

El estudio de los ECV y sus factores asociados es complejo y se debe
implementar estudios de seguimiento para determinar otras posibles
variables intervinientes como las arritmias cardiacas.

Los resultados expuestos deben ser utilizados como linea de base para
conocer de mejor manera esta patologia en nuestra poblacion e
implementar acciones de proteccion y prevencion para su disminucion.
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VIlIl. ANEXOS
No.1

CONSENTIMIENTO INFORMADO: Estudio “FRECUENCIA DE EVENTO
CEREBRO VASCULAR EN ADULTOS”

Parte |. Hoja de Informacién a pacientes.

e Introduccion:
Soy doctor de adultos y estoy estudiando en la Universidad San Carlos de
Guatemala para especializarme en investigacion. Estoy realizando un estudio sobre
un problema que se llama evento cerebro vascular, que se presenta en adultos
como parte de las enfermedades cardiovasculares que afecta los vasos sanguineos
cerebrales. Puedo darle mas informacion de la investigacion y lo invito a participar
en el estudio. No tiene que decidir que si, si no quiere participar y antes de decidirse
puede preguntarle al alguien si prefiere. Y si tiene preguntas mas tarde puede
preguntar.

e Proposito:
El ECV es una enfermedad que ocurre cuando el suministro de sangre a una parte
del cerebro se interrumpe repentinamente o cuando un vaso sanguineo en el cerebro
se rompe, derramando sangre en los espacios que rodean a las células cerebrales.
Me interesa investigar, el nimero de pacientes que sufren de esta enfermedad, las
caracteristicas demogréficas de estos pacientes, el tipo de ECV, la relacién que tiene
con la DM, HTA, tabaquismo y dislipidemia.

Seleccién de los participantes:
Estoy invitando a participar en el estudio a pacientes mayores de 40 afios, hombres y

mujeres que asistan a consultar a la emergencia del Hospital Nacional Pedro de
Bethancourt, con sintomas de advertencia del ECV incluyen: Pardlisis repentina,
debilidad o pesadez de la cara, piernas y brazos, especialmente a un lado del
cuerpo, confusién repentina o dificultad para hablar o entender palabras, problemas
repentinos en uno 0 en ambos 0jos, problemas repentinos en la marcha, mareos o
pérdida del equilibrio y coordinacién, severos dolores de cabeza sin causa conocida.

Participacion voluntaria:

Puede elegir participar 0 no si no quiere, es voluntario. Y sea cual sea su respuesta
no cambiard la atencion meédica para usted si usted no participa. Y si dice que siy
después se arrepiente solo tiene que decirlo y no habra ningun problema.

Parte Il. Formulario de Consentimiento

He sido invitado (a) a participar en la investigacion “FRECUENCIA DE EVENTO
CEREBRO VASCULAR EN ADULTOS”. He sido informado (a) que los riesgos son
minimos y que no habra dolor.

Se me ha proporcionado el nombre y direccion de un investigador que puede ser
facilmente contactado.
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He leido y comprendido la informacion proporcionada o me ha sido leida. He tenido
la oportunidad de preguntar sobre ella y se he contestado satisfactoriamente las
preguntas que he realizado. Consiento voluntariamente participar en esta
investigacion como participante y entiendo que tengo el derecho de retirarme de la
investigacion en cualquier momento sin que me afecte en ninguna manera a mi
cuidado (médico).

Nombre del participante

Firma del participante

Fecha

Si paciente con alteracién de la conciencia:

Debe firmar un testigo que sepa leer y escribir (si es posible, esta persona debiera ser familiar
del participante y no debiera tener con el equipo de investigacion). He sido testigo de la
lectura exacta del documento de consentimiento para el potencial participante y la persona
ha tenido la oportunidad de hacer preguntas. Confirmo que he sido informado he dado
consentimiento libremente.

Nombre del familiar

y huella dactilar del participante

Firma del familiar:

Fecha

Nombre del investigador

Firma del
Investigador Fecha
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NO. 2
FORMULARIO PARA RECOLECCION DE DATOS

Participante N° H.CLIN.
1. ¢ Cuéntos afios cumplidos tiene hasta la fecha? Afids |
2. SEXO
1. Hombre ( ) 2. Mujer. ()

3. ¢ Cual es su estado civil actual?

1. Soltero. () 3. Viudo () 5. Union libre. ()
2. Casado. () 4. Divorciado. ()

4. Etnia
Ladino: No ladino - - - -

5. Factores de Riesgo
5.1 Ha sido diagnosticado de HTA o toma algun farmaco para la TA?
1 Si() 2 No () 3 No refiere. ()

5.1.1 Cuando le diagnosticaron o desde cuando toma tratamiento para la

Presion?
1. 0 a 10 afos. ()
2. >10 afos ()

5.2 DIABETES MELLITUS
5.2.1 Ha sido diagnosticado de Diabetes mellitus?

1 Si () 2 No () 3 Norefiere. ()
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5.2.2 Cuando le diagnosticaron o desde cuando toma tratamiento para la

Diabetes?
1. 0 a 10 afos. ()
2. >10 afos ()

5.3 Tabaquismo.
5.3.1 Fuma?
1. Si () 2. No ()
5.3 Cuantos cigarros fuma al dia?
5.4 Dislipidemia
5.4.1 Ha sido diagnosticado de colesterol y triglicéridos elevados?

1.Si () 2.No ()

6. DIAGNOSTICO CLINICO Y TOMOGRAFICO ACTUAL.

Firma del encuestador:
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El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio
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autor que confiere la ley cuando sea cualquier otro motivo diferente al sefalado, lo
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