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Resumen

Introduccion

Los ictus representan en Espana la tercera causa de muerte y la primera causa
médica de discapacidad, siendo uno de los problemas sanitarios de mayor importancia
a nivel de Salud Publica Mundial. La deteccién precoz y el correcto manejo de los
factores de riesgo cerebrovasculares modificables tienen un papel fundamental para

conseguir estrategias eficaces de prevencion primaria y secundaria de esta patologia.

Objetivos

Analizar y describir los factores de riesgo vasculares y como se correlacionan con
el prondstico funcional previo y a 3 meses de pacientes que han sufrido un ictus
isquémico o con el nivel de mortalidad. Ademas, se estudiara como afectan a esta

correlacién la edad y el sexo.

Metodologia

Estudio observacional de cohortes retrospectivo, en el que se analizan factores
de riesgo, prondstico funcional previo y a 3 meses determinados mediante la escala
Rankin modificada (mRS) y mortalidad de 1147 pacientes que sufrieron ictus isquémico
y fueron tratados mediante técnicas de reperfusion en el Hospital Universitario Miguel

Servet (HUMS), entre los afios 2015 y 2021.

Resultados y discusidn

La muestra presenta una distribucién similar entre ambos sexos, con una
mediana de edad de 77 afos, siendo la edad el factor de riesgo mas importante asociado
a padecer ictus y a un mal prondstico. La hipertension arterial, la dislipemia y la
fibrilacion auricular fueron los factores de riesgo mas prevalentes. Las mujeres que
padecen ictus resultaron ser significativamente mas mayores que los hombres, y aunque
no presentaron mayor predisposicion a padecer factores de riesgo vascular respecto de
los hombres, si observamos que presentan peor prondstico a 3 meses y mayor

mortalidad. En este trabajo se ha demostrado la existencia de una asociacién altamente



significativa entre edad, hipertensién arterial, diabetes mellitus y fibrilacién auricular

con el mal prondstico a 3 meses medido con la escala mRS y la mortalidad.

La edad, la enfermedad vascular periférica y la diabetes mellitus son los factores
mas importantes para la prediccion de la puntuacion a 3 meses medida con la escala
MRS y consecuentemente de la mortalidad por ictus junto con la fibrilacién auricular y

la presencia de ictus previo.

Palabras clave: Ictus isquémico, Enfermedad cerebrovascular, Reperfusién, Factores de

riesgo.

Abstract

Introduction

Strokes represent the third cause of death in Spain and the first medical cause of
disability, being one of the most important health problems at the World Public Health
level. Early detection and correct management of modifiable cerebrovascular risk
factors play a fundamental role in achieving effective strategies for the primary and

secondary prevention of this pathology.

Objective

To analyze and describe the vascular risk factors and how they correlate with the
previous functional prognosis and at 3 months of patients who have suffered an
ischemic stroke and were treated. In addition, we will study how age and sex affect this

correlation.

Methodology

This is a retrospective observational cohort study, in which we analyzed the risk
factors registered of 1147 patients who suffered ischemic stroke and were treated by
reperfusion techniques at Miguel Servet University Hospital (HUMS). The data was the
analyzed using statistical programs RStudio, SPSS and Excel to calculate the correlation
of those factores with the functional prognosis including mortatily after 3 months of

been treated.



Results and discussion.

The sample presents a similar distribution between sexes, with a median age of
77 years, resulting age as the most important risk factor associated with suffering a
stroke and a poor prognosis. Arterial hypertension, dyslipidemia and atrial fibrillation
were also founded as the most prevalent risk factors. Women suffering from stroke
turned out to be significantly older than men, and although they did not present a
greater predisposition to suffer from vascular risk factors compared to men, we did
observe that they present a worse 3-month prognosis and higher mortality. This study
has demonstrated the existence of a highly significant association between age, arterial
hypertension, diabetes mellitus, and atrial fibrillation with poor 3-month prognosis

measured with the mRS scale and mortality.

Age, peripheral vascular disease, and diabetes mellitus were the most important
factors for predicting the 3-month prognosis score and consequently mortality from

stroke together with atrial fibrillation and the presence of previous stroke.

Keywords: Ischemic stroke, Cerebrovascular disease, Reperfusion, Risk factors.

Glosario de Abreviaturas

e HTA: hipertension arterial

e FA: fibrilacién auricular

e DLP: dislipemia

e AIT: accidente isquémico transitorio

e FANV: fibrilacién auricular no valvular

e HDL: lipoproteinas de alta densidad

e LDL: lipoproteinas de baja densidad

e |IMC: indice de masa corporal

e DM: diabetes mellitus

e PG: glucosa plasmatica en ayunas

e EC: enfermedad coronaria

e EVP: enfermedad vascular periférica

e TAC: Tomografia axial computarizada

e mRS: escala modificada Rankin

e smRSq: cuestionario simplificado de la escala modificada Rankin telefénico
e NIHSS: National institute of Health Stroke Scale
e ASPECTS: Alberta Stroke Program Early CT score



e RM: resonancia magnética

e rt-PA: activador tisular de plasmindgeno

e |V:intravenosa

e DF: datos faltantes

e OMS: Organizacién Mundial de la Salud

e INE: Instituto Nacional de Estadistica

e WSO: World Stroke Organization

e AVAD: afios de vida perdidos por discapacidad

1. Introduccidn

Durante la primera mitad del siglo XX no se presté mucha atencién al estudio
cientifico para comprender las caracteristicas clinicas de los pacientes con diferentes
tipos de ictus ni a la diferenciacidon de los mecanismos fisiopatoldgicos subyacentes. Se
tenia la idea que este trastorno era providencial, por lo que no era algo sobre lo que
médicos o cientificos pudieran intervenir. Durante la ultima mitad del siglo XX, la
ausencia de tratamientos definitivos llevd a considerar esta patologia como
clinicamente irrelevante y solo unos pocos profesionales sanitarios enfocaron su
atencion en la importancia clinica del ictus y en el estudio de los mecanismos que llevan
a su aparicion. Los resultados obtenidos despertaron un creciente interés, atrayendo la
atencion de la investigacidn clinica y de laboratorio hacia este trastorno clinico tan

frecuente.(1)

La enfermedad cerebrovascular es uno de los motivos mas frecuentes de
asistencia neuroldgica urgente y constituye un serio problema de salud publica,
determinando las tasas mas altas de mortalidad en Espafia por enfermedades
especificas en mujeres. (2) Todo ello ha llevado a que actualmente los clinicos reconocen
la importancia de clasificar y diferenciar los distintos tipos de ictus y su origen. Los
avances tecnolégicos, como aquellos conseguidos en las técnicas de imagen han
mejorado de forma significativa la capacidad de los profesionales para su diagndstico, y
determinacidn del tipo y caracteristicas del ictus y asi determinar las mejores opciones
de tratamiento. Actualmente, la atencidn médica se centra en el control de los factores
de riesgo y de las enfermedades concomitantes para prevenir el ictus y en las técnicas
de reperfusion y lisis de trombos arteriales para prevenir o disminuir los dafios de la

isquemia. (1) Sin embargo, a pesar de los avances logrados en diagndstico y tratamiento



de estos pacientes, aun se conoce poco sobre los factores de riesgo involucrados en la

génesis de esta patologia.

1.1. Definicidon Ictus o Enfermedad Cerebrovascular

El término ictus hace referencia a un trastorno circulatorio cerebral agudo, que
altera de forma transitoria o permanente la irrigacion de una o varias regiones del

encéfalo, afectando el funcionamiento de esas regiones. (2,3)
1.1.1 Clasificacion Etioldgica

En funcién de criterios clinicos, topograficos, patogénicos y prondsticos, los ictus
se pueden clasificar en diversos subtipos, no obstante, en lineas generales, se dividen
en dos grandes grupos en funcién de su mecanismo de produccién: isquemia cerebral

(ictus isquémico) o hemorragia intracraneal (ictus hemorragico). (2,3)

Figura 1. Clasificacion Ictus
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Los ictus isquémicos o infartos cerebrales representan el 80-85% de todos los
ictus. Estan ocasionados por la presencia de codgulos de sangre intravasculares que
alteran de forma cualitativa y cuantitativa el aporte sanguineo a una regién cerebral, lo
cual produce un déficit neuroldgico debido a la hipoxia durante mas de 24 horas y
consecuentemente a la presencia de necrosis tisular (2,4). Puede ser de tipo focal donde
la isquemia afecta una sola zona del encéfalo, o de tipo global, que afecta al encéfalo de

forma difusa (3).



Los ictus hemorragicos representan el 15-20% restante del total de los ictus, son
debidos a una lesion vascular que se caracteriza por sangrado en el tejido cerebral o
subaracnoideo, produciendo hematoma y desplazamiento del parénquima cerebral.

(3,4)

Estos dos procesos hemostaticos se consideran condiciones diametralmente
opuestas que, incluso habiéndose producido en el mismo sitio, pueden resultar en

diferentes sindromes cerebrales. (4)

1.2 Ictus Isquémico o Infarto Cerebral

Elictus isquémico es consecuencia de la disminucién del flujo sanguineo cerebral
en una arteria que lleva asociado un déficit de aporte de oxigeno y glucosa al area que
irriga. Dado el suministro inadecuado de sangre se ocasiona una pérdida inicialmente
reversible de la funcidn tisular, que si se prolonga en el tiempo produce un infarto con
muerte celular neuronal y de las estructuras de soporte. Si el infarto es de tipo focal y el
flujo se restablece a tiempo por si solo, la funcién neuronal se restaura sin infarto y se
dice que el paciente ha tenido un ataque isquémico transitorio (AlT). Una vez instaurado
el ictus isquémico, se diferencian dos zonas, el drea de infarto caracterizada por necrosis
celular y el area de penumbra isquémica donde las células presentan riesgo de

destruccion, pero el tejido aun es viable. (5,6)

Si el infarto es de tipo global con descenso del flujo sanguineo de todo el
encéfalo, los hemisferios cerebrales resultan afectados de forma difusa y puede haber
o no lesién asociada del tronco del encéfalo y/o cerebelo y puede provocar sindromes
focales en los territorios frontera al infarto con déficit cognitivos (p. ej. de memoria), un
estado vegetativo persistente o la muerte cerebral. (3)

En funcidn de la etiologia, los ictus isquémicos se clasifican en:(2,5,6)

e Infarto aterotrombdtico: infarto de mediano o gran tamano, de topografia
cortical o subcortical, causado por la presencia de un trombo formado sobre
una placa ateroesclerética u otra lesidon del endotelio de la pared arterial.
Afecta al territorio de irrigacién carotideo o vertebrobasilar. Se produce en

pacientes con uno o varios factores de riesgo vascular cerebral como
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hipertension arterial (HTA), diabetes mellitus (DM), tabaquismo,

hiperlipemia y sobrepeso. (7)

Infarto cardioembdlico: infarto de mediano o gran tamafio, de topografia
tipicamente cortical. La gran mayoria de los émbolos son coagulos de sangre
generados en el corazén debido a una enfermedad coronaria. Tras descartar
otras etiologias, se evidencia la presencia de cardiopatias emboligenas,
siendo la fibrilacién auricular no valvular (FANV) el factor de riesgo mas
importante. Otras causas posibles pueden ser las cardiopatias por infarto
agudo de miocardio o por hipertension, las cardiopatias valvulares, la

cardiomiopatia dilatada y el foramen oval permeable. (6,8)

Infarto pequeno vaso (infarto lacunar): infarto de tamafio menor a 1,5 cm
de didmetro en el territorio de las arterias perforantes cerebrales lo que
ocasiona un sindrome lacunar (hemiparesia motora pura, sindrome sensitivo
puro, sindrome sensitivo-motor, hemiparesia ataxica y disartria-mano
torpe). Estas pequefias arterias penetrantes, son mas vulnerables a la
hipertensién u otros factores de riesgo vascular cerebral, como la diabetes

mellitus. (2,5,6)

Infarto cerebral de causa rara: infarto de pequefno, mediano o gran tamafio,
de topografia cortical o subcortical. Afecta al territorio de irrigacidn carotideo
o vertebrobasilar en un paciente que se ha descartado el origen
aterotrombdtico, cardioembdlico o lacunar. Cominmente se produce por
trastornos sistémicos como infecciones, neoplasias, alteraciones metabdlicas
o de la coagulacién, o por otras enfermedades, como malformaciones

arteriovenosas, trombosis venosa cerebral o migrafia, etc.(5)

Infarto cerebral de causa indeterminada: infarto de mediano o gran tamanfo
de topografia cortical o subcortical. Afecta al territorio de irrigacidn carotideo
o vertebrobasilar. Se dan cuando tras un estudio exhaustivo se han
descartado los 4 tipos anteriores o coexisten mas de una etiologia. Se puede
subdividir en: estudio incompleto, mds de una etiologia o etiologia

desconocida.(5)



1.3 Epidemiologia

En el afio 2021 en Espafia los ictus constituyeron la tercera enfermedad mas
comun como causa de muerte segun el Instituto Nacional de Estadistica (INE), con un
total de 24.858 defunciones (11.004 hombres, 13.854 mujeres).(9) Los datos publicados
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) concuerdan y también sefialan al ictus
como la tercera causa de muerte en Espafia y la primera causa médica de invalidez,
determinando las tasas mas altas de mortalidad en Espafia por enfermedades
especificas en las mujeres. En Europa, se constituyen como la segunda causa de muerte
y la primera causa de discapacidad permanente.(10) Los datos sefialan a los accidentes
cerebrovasculares como uno de los problemas sanitarios de mayor importancia a nivel
de Salud Publica Mundial, y suponen un enorme coste tanto social como econdmico. En
el afo 2017, se estimd que el gasto mundial debido al ictus superd los 861 billones de

ddlares. (10-12)

La incidencia de ictus en Espafia no se conoce con precisidn, pero se estima que
puede oscilar entre 120 y 350 casos cada 100.000 habitantes por afio. Recientes estudios
refieren que la incidencia de accidente cerebrovascular en Europa, ajustada por edad,
oscila entre 95 y 290 casos cada 100.000 habitantes por afio. (11,13,14) En Aragdn hay
aproximadamente 2.200 ingresos hospitalarios por accidentes isquémicos transitorios
cada afio, constituyéndose como la segunda causa de muerte poblacional y la primera

en mujeres.(15)

A pesar disponer de pocos estudios sobre la prevalencia de los ictus en Europa,
se estima que es del 5% en personas menores de 75 afos y que supera el 10% en
mayores de 80 anos. A nivel mundial, la OMS refiere que los ictus afectan a 15 millones
de personas/afio, de los cuales se pronostica que un tercio fallecerd y otro tercio

padecerd una discapacidad permanente. (11,13,14)

Estos datos se vuelven preocupantes si se tiene en cuenta el progresivo
envejecimiento de la poblacién europea, con un aumento del 35% en el ndmero
personas mayores entre los afios 2017 y 2050 y el consecuente crecimiento de la tasa

de personas que padeceran esta enfermedad. Existen proyecciones que indican que,
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manteniéndose estable la tasa de incidencia, debido al envejecimiento de la poblacion
europea, el nimero absoluto de casos de ictus superard los 1,5 millones en 2025. A nivel
mundial, la interpolacién lineal predice que en 2050 habra 25 millones de nuevos casos

(1 cada 3 segundos) y 13 millones de muertes por ictus al afio. (11,13,16)

Un informe publicado en 2022 por la “World Stroke Organization” (WSO), sefiala
que en 2019, en el mundo se contabilizaron mas de 101 millones de personas vivas que
han sufrido ictus (1 de cada 4). La incidencia se ha duplicado en los ultimos 17 afios. En
2019, el 63% de los ictus lo padecieron personas menores de 70 afios, lo que indica que
entre 1990y 2019, el numero total de afios de vida saludable perdidos por discapacidad
(AVAD) por ictus debido a factores de riesgo modificables, aumenté de 91,5 millones a
125 millones. Los cinco principales factores de riesgo fueron hipertensién arterial
sistélica (contribucion del 55,5% del total de AVAD por ictus), alto indice de masa
corporal (IMC) (24,3%), glucosa plasmadtica en ayunas (FPG) elevada (20,2 %),
contaminacién ambiental (20,1 %) y tabaquismo (17,6%). Por ultimo, cabe destacar que
6,5 millones y medio de personas fallecen anualmente a causa de un ictus, de ellos, el

6% tienen entre 15 y 49 afios. (12)

Considerando su elevada incidencia, su potencial discapacitante y la mortalidad
debida al ictus, las asociaciones de todo el mundo hacen un llamado urgente a todos los
niveles de la poblacién (profesionales de la salud, autoridades, organizaciones no
gubernamentales y a toda la poblacién en general) para que se adopten soluciones
pragmaticas que ayuden a la prevencion primaria de accidentes cerebrovasculares. Son
de especial importancia, la deteccidon precoz y el correcto manejo de los factores de

riesgo cerebrovasculares modificables para reducir su prevalencia e incidencia. (11,12)

1.4 Factores de Riesgo

Los factores de riesgo de los ictus se pueden clasificar en dos grandes grupos:
factores de riesgo modificables y no modificables. No obstante, es frecuente encontrar
multiples factores de riesgo simultaneamente, lo que dificulta establecer una causalidad

individual. (17,18)
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1.4.1 Factores de Riesgo Modificables

Los factores modificables atribuibles a la poblacién en los diferentes grupos de

edad, género y etnias, con algunas variaciones regionales son:

Hipertension arterial (HTA): La hipertension arterial es considerado el factor de
riesgo modificable mas relevante y prevalente para padecer un ictus, existiendo

una asociacion lineal entre las cifras de presion arterial y el riesgo de ictus.(5,19)

Tabaquismo: el tabaquismo es un factor de riesgo importante. El riesgo de ictus
es un 50% mayor en fumadores que en no fumadores. Ademas, dicho riesgo se

incrementa de forma directa al consumo de cigarrillos/dia.(5,20)

Dislipemia (DLP): la hipercolesterolemia es un factor de riesgo para
enfermedades coronarias, sin embargo, su asociacidén con los ictus es compleja.
Existe un mayor riesgo de ictus isquémico en pacientes cuyas cifras de colesterol
total y lipoproteinas de baja densidad (LDL) se encuentran elevadas, por el
contrario, cifras elevadas de lipoproteinas de alta densidad (HDL) constituyen un

factor protector de ictus. (21)

Dieta: dietas con alto contenido en sodio, carnes rojas, grasa animal y consumo
de alcohol, como aquellas pobres en frutas, vegetales, cereales integrales, el
déficit de folato, vitamina B6 y B12 se han relacionado con mayor riesgo de
padecer ictus. Para la prevencion de enfermedades vasculares es aconsejable
limitar el consumo de sal, de grasas saturadas y reducir el colesterol, asi como
ingerir cantidades suficientes de pescado, vegetales, aceite de oliva y fruta,

siendo la dieta mediterrdnea un buen patrén de alimentacién. (20)

Obesidad: existe una asociacion directa entre el alto indice de masa corporal
(IMC) y el riesgo de ictus, que puede deberse al mayor riesgo de las personas
obesas a padecer sindrome metabdlico, hipertensién arterial, sedentarismo,

dislipemia, hiperinsulinemia e intolerancia a la glucosa. (5,20)

Alto nivel de glucosa plasmatica en ayunas: la presencia de intolerancia a la

glucosa o la diabetes son factores de riesgo para padecer ictus, ademds, aumenta
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la predisposicién a desarrollar ateroesclerosis, hipertension arterial, dislipemiay

obesidad. (20)

Sedentarismo: existe una relacién inversa entre actividad fisica y riesgo de
padecer un ictus, esto se debe a que el ejercicio fisico aumenta la sensibilidad a
la insulina, reduce la agregacidon plaquetaria, favorece la pérdida de peso y

aumenta los niveles de colesterol HDL. (20)

Alcohol: el consumo elevado de alcohol (mas de 30 unidades al mes) tiene un
efecto dosis-dependiente sobre el riesgo de ictus, esto es debido a que la ingesta
elevada y continuada de bebidas alcohdlicas puede aumentar la prevalencia de
hipertension arterial, alteracion de la coagulacion, arritmias cardiacas vy
disminucion del flujo sanguineo cerebral. Por el contrario, consumos moderados
de alcohol (1-30 unidades de alcohol al mes) parecen ser protectores ya que se
asocian a una disminucién del riesgo de padecer accidente cerebrovascular.

(5,19,20)

Medioambiente: la exposicién a la contaminacidn ambiental, a temperatura
ambiente muy baja o muy alta y la exposicién al plomo se asocian con un 20%

mas de riesgo de padecer ictus. (12)

Cardiopatias:

o Fibrilacion Auricular (FA): aproximadamente 1 de cada 4 ictus
isquémicos son cardioembdlicos, de los cuales el 50% son causados por
fibrilacion auricular no valvular (FANV). Esto es debido a que la FA
favorece la formacién de trombos que pueden embolizar los vasos
cerebrales. La prevalencia de FANV aumenta con la edad. La deteccidn de
FA paroxistica oculta en pacientes con ictus o AIT es crucial para realizar

una adecuada prevencidn secundaria de ictus. (19,22)

o Ateromatosis: la presencia de placas de ateroma en las arterias con flujo
cefdlico o intracraneales es un factor de riesgo de ictus isquémico que
aumenta con el grado de estenosis arterial. Este riesgo puede ser causado

por mecanismo hemodinamico, puesto que estenosa la luz del vaso
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afectado, o por mecanismo embdlico, causado por la presencia de placas

de ateroma con alto contenido lipidico y superficie irregular. (5,20)

o Tratamientos hormonales y anticonceptivos: la terapia hormonal
sustitutiva tras la menopausia y los anticonceptivos hormonales
aumentan el riesgo de ictus isquémico y de trombosis venosa central. La
asociacion de anticonceptivos orales con tabaquismo, obesidad, migrafa
con aura, edad por encima de 40 anos y factores protrombéticos
aumentan dicho riesgo, siendo mayor para los anticonceptivos con altas

dosis de estrogenos. (5,20)

Otros factores de riesgo modificables son: drogas, apnea obstructiva del suefio,
hiperhomocisteinemia, estados de hipercoagulabilidad, embarazo y puerperio,

estrés, valvulopatias y cardiopatias congénitas.

1.4.2 Factores de Riesgo No Modificables

Edad: es el factor de riesgo mds importante. La incidencia de los ictus, a partir de
los 55 afos se duplica a mas del doble en cada década. A partir de los 65 afios se

producen aproximadamente el 75% de los ictus. (5,20)

La edad promedio de aparicidén de los ictus en la poblacidon general ha
disminuido en los ultimos afios, aumentando la incidencia en adultos jévenes,
asociado al incremento de la prevalencia de los factores de riesgo vascular
tradicionales en adultos menores de 50 afios. Las caracteristicas y los factores

asociados al ictus en el adulto joven todavia no han sido estudiados. (15)

Sexo: la incidencia de los ictus es superior en hombres, por el contrario, la
mortalidad y el riesgo de sufrir hemorragias subaracnoideas es mayor en

mujeres. (5,20)

Antecedentes familiares: dada la gran heterogeneidad de la etiologia de los ictus
isquémicos, es dificil establecer su asociacién con los antecedentes familiares,
no obstante, muchos de los factores de riesgo modificables como HTA, DM o DLP

presentan un trasfondo genético cuya transmision aumentaria la susceptibilidad
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genética al ictus. Ademas, los familiares y el paciente presentan factores

culturales, sociales y ambientales comunes. (5,20)

1.5 Signos y Sintomas

La Estrategia en ictus del Sistema Nacional de Salud define los sintomas de

alarma de ictus como:(3)

e Aparicidn subita de pérdida de fuerza o entumecimiento de las extremidades,
sobre todo si son las dos del mismo lado.

e Aparicidn subita de confusion o dificultad para hablar.

e Aparicién subita de problemas de vision, ceguera, vision doble.

e Aparicidn subita de pérdida de equilibrio o déficit de la marcha.

e Aparicién subita de cefalea inhabitual y de gran intensidad.

La presencia de alguno de estos sintomas, aunque sean ligeros o transitorios,
determina una emergencia neurolégica que requiere el contacto con los sistemas de
emergencia sanitarios. En estas circunstancias el tiempo es un factor fundamental para

la eleccidn del tratamiento y posterior prondstico de los pacientes. (3)

Tras identificar los signos y sintomas tipicos de los accidentes cerebrovasculares,
se activa El Cddigo Ictus (Figura 2), un protocolo de atencién que permite la rdpida
identificacidn, notificacidn y traslado de los pacientes a los servicios de urgencias para
iniciar el tratamiento en el menor tiempo posible. En la fase aguda los tratamientos
disponibles aumentan la eficacia de revascularizacidn, disminuyen las lesiones

cerebrales, la incapacidad y la muerte.(3)
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Figura 2. Activacion Codigo Ictus en Aragon (20)
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1.6 Diagnostico

El diagndstico de un accidente cerebrovascular se basa en la realizacién de una
completa historia clinica, con una adecuada anamnesis que recoja el inicio de los
sintomas y su evolucidén, las manifestaciones clinicas y las circunstancias en las que se
presentaron los sintomas neuroldgicos, asi como los antecedentes personales y
patoldgicos (Tabla 1). El objetivo de la exploracién neurolédgica radica en obtener
valoraciones clinicas rdpidas y completas que permitan conocer el estado del paciente
(3). El examen fisico debe incluir ademds de la exploracidn neuroldgica, la exploracién

de la funcidn respiratoria, determinacién de la tensién arterial, la frecuencia cardiaca, la
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temperatura, la glucemia y la saturacién de oxigeno (23). Por ultimo, se deben realizar
pruebas complementarias a todos los pacientes, tomografia axial computarizada (TAC),
resonancia magnética cerebral (RM), determinacién de electrolitos, funcién renal,
marcadores de isquemia cardiaca, hemograma completo, pruebas de coagulacion,

electrocardiograma y angiografia (3).

Tabla 1. Valoracion inicial bdsica del paciente con sospecha de ictus en el dmbito prehospitalario (23)

Anamnesis:
Interrogar sobre la aparicién brusca, sin antecedente traumatico, de alguno de los siguientes sintomas, que suponen
la existencia de focalidad neuroldgica y constituyen sospecha de ictus:
e Entumecimiento, debilidad o paralisis repentina de la cara, brazo o pierna de un hemicuerpo.
e  Confusion repentina.
o Dificultad para hablar o entender.
e Pérdida de vision brusca de uno o ambos ojos.
e Cefalea intensa, repentina y sin causa aparente (puede estar asociada a nauseas y/o vémitos).
e Dificultad para caminar, pérdida de equilibrio o coordinacién.
Datos Minimos necesarios:
e Horade inicio de los sintomas
e  Comorbilidades
e |Ictus previos
e  Medicacion actual
e Valoracién funcional (independencia o dependencia para las actividades basicas de la vida diaria).
Exploracion:
Exploracion neurolégica inicial. Comprobar la funcidén cardiorrespiratoria y asegurarla. Auscultacion
cardiopulmonar (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, ritmo cardiaco)
*  Presién arterial
e Temperatura
¢  Glucemia
e  Saturacion 02
Valoracién Diagnéstico Diferencial:
Entre otros, con crisis comiciales/convulsiones, migrafias con aura, hipoglucemia, encefalopatia hipertensiva y
trastorno por conversion/simulacion.

Para valorar de forma cuantitativa el déficit neuroldgico se utiliza al inicio y en
la evolucion del ictus la escala del National Institute of Health Stroke Score (NIHSS).(24)
Esta escala puntua de forma numérica la gravedad de los ictus, de forma que una mayor
puntuacion corresponde a una mayor gravedad del cuadro. La puntuacion se obtiene en
funcidén de 11 parametros recogidos en la Tabla 2. Asi, la puntuacion de la escala de
NIHSS varia entre 0-42 puntos, clasificando a los ictus en leves <4 puntos, moderados 4-
15, graves 16-24 y muy graves 25 o mas. Ademas, esta escala facilita la comunicacion
entre los profesionales, identifica la posible localizacién del vaso ocluido, permite
establecer un prondstico precoz y ayuda en la indicacion del tratamiento (3). En general,

la fibrindlisis se aplica cuando se obtienen valores de la escala entre 4-25 puntos, siendo
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posible en algunas situaciones con puntaciones mayores de 25. En el caso de la

trombectomia mecdnica no se tiene en cuenta la puntuacién de la escala para aplicar el

tratamiento. (25)

Tabla 2. Escala de Ictus del National Institute of Health (NIHSS) (21)

1.a Nivel de conciencia

1.b. Preguntas
e (En qué mes estamos?

e (Qué edad tiene?
1.b. Ordenes motoras

e  (Cierre los ojos

e Abray cierre la mano
2. Mirada conjugada (horizontal)

3. Campo visual

4. Paresia facial

5. Miembro superior derecho/
miembro superior izquierdo

6. Miembro inferior derecho/
miembro inferior izquierdo

7. Ataxia de Miembros

8. Exploracion Sensitiva

9. Lenguaje

10. Disartria

11. Extincion e Inatencidn

(negligencia)

Alerta

No alerta (minimos estimulos verbales)
No alerta (estimulos repetidos o dolorosos)

Respuestas reflejas
Ambas respuestas correctas
Una respuesta correcta (o disartria

Ninguna respuesta correcta (o afasia)

Ambas dérdenes correctas

Una orden correcta

Ninguna orden correcta

Normal

Paralisis parcial de la mirada
Desviacién forzada de la mirada
Normal

Hemianopsia Parcial
Hemianopsia Completa

Ceguera

Movilidad Normal

Paresia menor

Paresia parcial

Paralisis completa de la hemicara
No caida del miembro

Caida en menos de 10 segundos
Esfuerzo contra la gravedad
Movimiento en el Plano horizontal
No movimiento

No caida del miembro

Caida en menos de 5 segundos
Esfuerzo contra la gravedad
Movimiento en el Plano horizontal
No movimiento

Ausente

Presente en 1 extremidad

En 2 0 mas extremidades
Normal

Perdida entre ligera a moderada
Perdida entre grave y total
Normal

Afasia ligera a moderada

Afasia grave

Afasia global

Normal

Ligera a moderada

Grave a anartria

Normal

Extincién parcial

Extincién completa

WINPFPOWNRPRPRONRPONPRPRONMNMPEPOWNZRELRO

o
S~
o

1/1
2/2
3/3
4/4
0/0
1/1
2/2
3/3
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La principal herramienta para la valoracion funcional de los pacientes tras un

ictus es la Escala Modificada Rankin (mRS) (26), una escala prondstica que valora el

estado funcional de los pacientes tras un ictus mediante una puntuacién que varia de 0

a 6 puntos (escala disponible en (27)):

0: Asintomatico

1: Sin discapacidad significativa. El paciente presenta algunos
sintomas, pero sin limitaciones para realizar sus actividades
habituales.

2: Discapacidad leve. Existen limitaciones en las actividades
habituales y laborales previas, pero el paciente es independiente
en las actividades basicas de la vida diaria.

3: Discapacidad moderada. El paciente es independiente para
realizar las actividades bdsicas de la vida diaria, pero necesita
asistencia para algunas actividades instrumentales.

4: Discapacidad moderada-severa. El paciente necesita asistencia
para actividades basicas de la vida diaria, pero no necesita
cuidados de manera continua.

5: Discapacidad severa. El paciente necesita cuidados durante
todo el dia.

6: Muerte.

Para valorar los cambios isquémicos, en los estudios iniciales del TAC craneal en

los pacientes con ictus isquémico agudo del territorio de la arteria cerebral media, se

utiliza una escala topografica cuantitativa, la Escala ASPECTS (Alberta Stroke Program

Early CT score).(28) La alteracidn isquémica del parénquima debe ser vista en al menos

dos cortes consecutivos. Su puntuacion varia de 0 a 10, siendo 10 un parénquima

cerebral normal y 0 una afectacién difusa en todo el territorio de la arteria cerebral

media. Antiguamente, esta escala indicaba que con una puntuacion ASPECTS > 7 el

tratamiento endovascular era posible, recientes ensayos han demostrado que el

tratamiento es posible con puntuaciones de 3 o mas. (29-31)
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1.7 Cdodigo Ictus. Tratamiento

Tras la activacién del Cédigo Ictus, los pacientes son trasladados a los servicios
de urgencias para proporcionarles las medidas terapéuticas pertinentes con el fin del

mejorar su prondstico funcional y disminuir las secuelas (3).

En el ambito hospitalario el paciente recibe atencién inmediata en un box de
urgencias, preferentemente por un neurdlogo vascular. A continuacidn, se realiza una
tomografia axial computarizada (TAC) cerebral sin contraste para confirmar el
diagnostico de hemorragia cerebral y para realizar el diagndstico precoz de ictus
isquémico, valorando si el paciente es candidato para realizarle una trombdlisis
endovenosa como tratamiento, por lo que, si no hay contraindicacidn, se inicia la
intervencion. La TAC perfusion permite valorar a pacientes candidatos a trombectomia
en aquellos casos con inicio incierto de los sintomas de ictus. Tras la primera valoracién
del paciente se inician los cuidados de enfermeria, teniendo como objetivo la

normalizacién de los parametros de presién arterial y glucosa.(32)

Los tratamientos de reperfusién empleados son la fibrindlisis intravenosa y la
trombectomia mecdnica, que tienen como objetivo la eliminacién del émbolo que
obstruye la arteria productora de isquemia para recuperar el flujo sanguineo cerebral
en la mayor brevedad posible. Estas técnicas tienen una ventana terapéutica estrecha,
para que sea posible utilizar fibrindlisis intravenosa debe haber transcurrido menos de
4,5 horas desde el inicio de los sintomas, siendo posible ampliarlo hasta 9 horas si no
hay indicacidn posterior de trombectomia mecanica y menos de 6 horas en el caso de la
trombectomia mecanica, siendo ampliable hasta 24 horas. Ambas ventanas ampliadas
solo son valorables si en la TC de perfusidn hay suficiente tejido penumbra rescatable.
En determinadas situaciones con inicio incierto de los sintomas se puede administrar el
tratamiento intravenoso, o ampliar la ventana de tiempo a 16-24 horas en el caso de
trombectomia mecanica si la TAC perfusién confirma la existencia de un area de

penumbra.(5,33)[NO_PRINTED_FORM]

e Trombodlisis intravenosa: tratamiento eficaz y seguro que consiste en la

inyeccidon de un activador tisular de plasmindgeno (rt-PA), la alteplasa. Este
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tratamiento, aunque aumenta el riesgo de transformacién hemorrdgica de
infarto, se ha demostrado que disminuye el riesgo de muerte y dependencia si
se administra dentro del periodo ventana, siendo mayor el beneficio cuanto

antes se administra.

Los pacientes candidatos a recibir tratamiento intravenoso con rt-PA son
aquellos que presentan sospecha de ictus isquémico dentro de las 4,5 horas del
inicio de los sintomas, tienen mas de 18 afios y diagndstico de ictus isquémico
con déficit neuroldgico objetivable. En el ictus agudo de inicio desconocido, el
tratamiento puede ser seguro y eficaz en presencia de penumbra significativa en
estudios de neuroimagen. El tratamiento se administra en la sala donde se
realiza el TAC. Posteriormente se realiza un angio-TAC, si se evidencia una

oclusion de gran vaso, se debe iniciar tratamiento endovascular. (34)

Trombectomia mecanica: consiste en la extraccidon o fragmentacidn mecanica

del trombo mediante la utilizacion de catéteres endovasculares. (35)

o Trombectomia primaria: se realiza en los pacientes que no cumplen los
criterios para los tratamientos fibrinoliticos, pero si para Ia
trombectomia.

o Trombectomia de rescate: es la situacion mas frecuente, se da en
pacientes en los que ha fracasado el tratamiento fibrinolitico, en caso de
cumplir los criterios de indicacion, puede plantearse la trombectomia.
Los criterios de inclusion son:

= Tiempo desde el evento isquémico: menos de 6 horas del inicio
de los sintomas (hasta 16 horas en casos especificos).

= TC cerebral con puntuacién 23 en la escala de ASPECTS. (30,31)

= Edad 2 18 aios, podria indicarse en menores de 18 afios con ictus
agudo en los que se haya demostrado la oclusién de un gran vaso.
En mayores de 80 aiios se plantea cuando el paciente presenta
una buena capacidad funcional previa (mRS 0-2; valorar cada caso

individualmente) y buena expectativa de vida.
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= |ctus clinicamente relevante, NIHSS 2 6. En ocasiones pueden
aparecer oclusiones de arteria cerebral de gran calibre con
puntuaciones bajas en la escala de NIHSS debido a la activacion
de sistemas dindmicos de compensacidn que permiten mantener
el flujo sanguineo cerebral, en estos casos se debe realizar una
trombectomia mecanica a pesar de la puntuacion < 6 permitiria

optimizar los resultados. (36)

1.8 Prondstico

En las ultimas décadas, en Europa se han logrado importantes avances en la
prevencion primaria y el tratamiento agudo del ictus, sin embargo, continla siendo una
enfermedad de alta incidencia y de mal prondstico. Tras un accidente cerebrovascular,
entre el 20 y el 35% de los pacientes fallecen en el primer mes, de los que sobreviven,

un tercio suelen perder su autonomia. (11)

Mayor edad y mayores puntuaciones en la escala NIHSS son los principales
factores que determinan la gravedad del ictus y el mal prondstico. El acceso precoz a
técnicas de reperfusion y la rehabilitacion posterior mejoran las expectativas de estos
pacientes. Se debe tener en cuenta que, al inicio del cuadro, los pacientes con una
oclusion de arteria proximal pueden presentar puntaciones bajas en la escala NIHSS
hasta el momento en que comienzan a colapsar los mecanismos compensatorios y se
establece un cuadro clinico grave, pudiendo beneficiarse de una trombectomia

mecanica que optimice los resultados obtenidos.(3,5,36)

El sexo femenino, un mayor tamafio del ictus, la afectacion de territorios de gran
vaso, el desarrollo de edema cerebral, la transformacién hemorragica sintomatica y la
existencia de una pobre circulacién colateral, son factores que empeoran el prondstico

delictus.(5)

Tras el ictus se produce una pérdida funcional que tiende a mejorar durante los
6 meses posteriores, para cuantificar la valoracién funcional de estos pacientes es util el
uso del cuestionario simplificado de la escala modificada Rankin (smRSq) telefénico en

castellano, basado en la escala mRS, una herramienta fiable, rapida y simple constituida
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por una serie de preguntas sencillas con respuesta «si» o «no».(37) Un estudio realizado
en el Hospital Universitario Germans Trias i Pujol, en Barcelona, demuestra que los
pacientes que han sufrido ictus inicialmente leves alcanzan la mdxima funcionalidad a
los 2 meses de media, en los casos de ictus moderados a los 3 meses, en ictus graves a
los 4 meses y en los casos de ictus muy graves a los 5 meses. Pasados los 5-6 meses no
se aprecian cambios en los déficits neurolégicos ni en la recuperacion, ni siquiera en los

ictus muy graves. (38)

1.9 Posibilidades Futuras

La Organizacién Europea de Ictus (ESO: The European Stroke Organisation) en
colaboracién con la Alianza Ictus para Europa (SAFE: Stroke Alliance for Europe) han
elaborado un Plan de Accidon Europeo para los afios 2018-2030 que define cuatro

objetivos generales a alcanzar en estos 12 afos (10):

1. Reducir el nimero absoluto de accidentes cerebrovasculares en Europa un 10%.

2. Tratar al 90% o mas de todos los pacientes con accidente cerebrovascular en una

unidad de ictus especializada como primer nivel de atencion.

3. Elaborar Planes Nacionales de Ictus que integren toda la cadena de atencién

desde la prevencion primaria hasta la rehabilitacion.

4. Implementar Estrategias Nacionales de Intervencidn en Salud Publica de forma
multisectorial a fin de promover y facilitar un estilo de vida saludable y reducir
otros factores de riesgo, como los factores ambientales, socioecondmicos vy

educativos.

1.10 Justificaciéon del Trabajo

El ictus se ha convertido en uno de los problemas de Salud Publica de mayor
importancia tanto en nuestra comunidad como a nivel mundial que requiere que se
adopten medidas que mejoren la prevencion primaria y secundaria de esta patologia.
En el mundo se constituye como la segunda causa de muerta tras las cardiopatias. En
Espana, representa la tercera causa de muerte, la primera de invalidez y la segunda

causa de demencia en adultos. Por todo ello, esta enfermedad, supone una importante
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carga sanitaria, econémica y social, sin embargo, debido a que muchos de sus factores
de riesgo son modificables, deberia ser altamente prevenible. Aun asi, y a pesar de los
grandes avances conseguidos en diagnostico y tratamiento, lejos de reducirse la
incidencia en todo el mundo y también en nuestro pais, ha aumentado y también se ha
producido un sorprendente aumento del 25% de su incidencia entre adultos de 20 a 64
afios durante los ultimos 20 afios. Esto ha motivado que prestigiosas asociaciones, tanto
nacionales como internacionales, hayan hecho llamados urgentes para que se tomen

medidas de prevencion.

La justificacion de este trabajo radica en que las principales estrategias
propuestas para reducir la enorme carga que supone el ictus a nivel poblacional e
individual se enfocan en mejorar la concienciacién poblacional sobre el ictus y aplicar
medidas de prevencidn especificas sobre los factores de riesgo vascular modificables
asociados a la enfermedad. Asi, en este Trabajo de Fin de Grado se propone realizar un
estudio observacional de cohortes retrospectivo sobre una base de datos recolectada
por la Seccion de Neurovascular del Servicio de Neurologia del Hospital Universitario
Miguel Servet (HUMS) a fin de analizar de forma exhaustiva los factores de riesgo que
presentan los pacientes con ictus isquémico que reciben algun tratamiento de
reperfusidon en dicho centro. Aunque la mayoria de los estudios se suelen centrar en
pacientes afosos, teniendo en cuenta los ultimos datos epidemioldgicos, en este
estudio también se incluyeron pacientes adultos jévenes. La muestra consta de 1147
pacientes que sufrieron un ictus isquémico entre los afios 2015 y 2021 que fueron
tratados mediante técnicas de reperfusion en el Hospital Universitario Miguel Servet. El
objetivo es llegar a determinar los factores de riesgo y su implicacién en la evolucién y
prondstico de los ictus en todos los pacientes estudiados, para ellos se estudiara el grado
de correlacién entre los factores de riesgo vascular y el prondstico funcional a 3 meses
de los pacientes incluyendo la mortalidad. El objetivo final es presentar datos utiles que
permitan reducir el impacto de esta patologia a través del establecimiento de mejores

estrategias de prevencidn y control centradas en estos factores de riesgo.

Existen limitaciones que complican el estudio, entre ellas, cabe destacar que los
pacientes que sufren un ictus presentan frecuentemente multiples factores de riesgo de

forma simultanea, ello dificulta establecer una relacion de causalidad individual.
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El Trabajo de Fin de Grado se realizara entre los meses de abril y mayo de 2023,
en los laboratorios del Departamento de Farmacologia, Fisiologia y Medicina Legal y
Forense de la Facultad de Medicina de la Universidad de Zaragoza, asi como en el

servicio de Neurologia ubicado en la planta 4 del HUMS.

2. Objetivos

Analizar y describir los factores de riesgo vascular que padecen los pacientes que
han sufrido un accidente cerebrovascular isquémico y recibieron tratamiento con

reperfusion entre los afios 2015 y 2021 en el Hospital Universitario Miguel Servet.

Analizar su grado de asociacion de los factores de riesgo vascular con el
prondstico funcional de los pacientes a 3 meses de sufrir un accidente cerebrovascular
y ser tratados con técnicas de reperfusion y la mortalidad utilizando la escala de mRS
como forma de determinacion. Ademas, determinar si existe asociacion con la edad y el

sexo de los pacientes.

3. Hipdtesis

La edad, el sexo y los factores de riesgo vasculares tradicionales como el
tabaquismo, el consumo excesivo de alcohol, la presencia de hipertensidn arterial, la
hipercolesterolemia o la diabetes influyen en el prondstico a tres meses de los pacientes

con ictus isquémico que reciben tratamientos de reperfusion.

4. Material y Métodos

Estudio observacional de cohortes retrospectivo en el que se analizan las
variables recolectadas por el Servicio de Neurologia del Hospital Universitario Miguel
Servet (HUMS) (Zaragoza, Espafia). La fuente primaria de datos han sido las historias
clinicas electrénicas de 1147 pacientes del HUMS que sufrieron un ictus entre enero de
2015 y diciembre de 2021 y fueron atendidos primariamente en el servicio de urgencias

y posteriormente ingresados y tratados mediante técnicas de reperfusion.

La fuente secundaria de datos trata de una base de datos Excel en la que se
recogen las Variables: edad, sexo, hipertensidn arterial, diabetes mellitus, dislipemia,

habito fumador, consumo de alcohol, enfermedad coronaria, enfermedad venosa
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periférica, fibrilacidn auricular e ictus previo con finalidad asistencial. Ademas, contiene
los resultados obtenidos de aplicar la escala mRS previa y a 3 meses tras el ictus lo que
incluye la mortalidad. Para proteger la privacidad de los pacientes y la confidencialidad
de su informacion personal, la base de datos, para este Trabajo de Fin de Grado, fue
previamente seudonimizada conforme a la D.A. 17 de la Ley Orgénica 3/2018, quitando
aquellos datos permitieran establecer por medios razonables un nexo entre alguno de
los datos y el sujeto al que se refiere, quedando solo como datos personales la edad y el
sexo de los pacientes. Este trabajo de investigacion académico fue aprobado por el
Comité de Etica de la Investigacidn de la Comunidad de Aragén (CEICA) el 05 de abril del

corriente afio y el dictamen favorable consta en el acta N2 07/2023 (Anexo 1).

El acceso a la base de datos Excel ha sido facilitado por la Seccién de
Neurovascular, del Servicio de Neurologia del HUMS. Para extraer y trasladar la base de
datos seudonimizada al portatil y el ordenador corporativo del Departamento de
Fisiologia, Farmacologia y Medicina Legal de la Facultad de Medicina (Universidad de
Zaragoza) con los programas estadisticos instalados se utilizé un USB portatil encriptado.
Para el analisis estadistico de los datos y la realizacidn de los correspondientes graficos
se utilizaron los programas RStudio (Posit), SPSS (IBM) y Excel (Microsoft). RStudio es un
software libre de cédigo abierto desarrollado por el Ingeniero Joseph J. Allaire y que
ofrece un entorno de desarrollo integrado para el lenguaje de programacién estadistico
R. Los paquetes de uso publico usados para llevar a cabo el andlisis estadistico fueron:
Para la estadistica descriptiva: clickR, crosstable, ggpubr, ggplot2 y gmodels; para la
regression binomial: psc/ y ROCR y finalmente para la regresidén ordinal: MASS. Para
determinar las variables predictoras de prondstico a 3 meses y mortalidad se utilizé
Machine Learning, un método estadistico basado en inteligencia artificial en el que se
entrena el modelo con el 70% de los datos a fin de que el sistema encuentre patrones
gue permitan la prediccidon. Posteriormente se evalla la capacidad predictiva de los
resultados con una matriz de confusién obtenida de evaluar la prediccion del modelo

sobre el 30% de los datos restantes a los que el sistema no ha tenido acceso.

Limitaciones del estudio: solo se han incluido pacientes que han sufrido ictus y
han sido reperfundidos, siendo solo el 20% de los pacientes que sufren un accidente

cerebrovascular isquémico en nuestra comunidad, lo que reduce la validez de inferencia
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del estudio a la poblacién general. Ademas, al tratarse de un estudio retrospectivo faltan
partes de la informacion de algunos pacientes que no fue recogida adecuadamente en

la historia clinica electrénica.

4.1 Muestra

Criterios de inclusion: Pacientes adultos que sufrieron un accidente
cerebrovascular isquémico tratado mediante reperfusién (fibrindlisis, trombectomia o
fibrindlisis + trombectomia) en el HUMS desde enero de 2015 hasta diciembre de 2021,
ambos incluidos. Criterios de exclusion: pacientes diagnosticados de accidente

cerebrovascular isquémico que no han sido tratados mediante técnicas de reperfusién

en el HUMS.

4.2 Variables
Edad Tabaco
Hipertension arterial (HTA) Fibrilacion Auricular (FA)
Diabetes Mellitus (DM) Ictus previo
Dislipemia (DLP) Escala Rankin Modificada (mRS)
Enfermedad coronaria  (EC) previa

previa Escala mRS a 3 meses tras
Enfermedad Vascular Periférica tratamiento
(EVP) Mortalidad (mRS = 6)
Alcohol Sexo
5. Resultados

5.1 Estadistica Descriptiva

El andlisis estadistico se ha realizado teniendo en cuenta los pacientes con datos

faltantes. No se han encontrado diferencias significativas en los resultados entre

eliminar los pacientes con datos faltantes (DF) o mantenerlos.

Tabla 3. Estadistica Descriptiva. Sexo

Sexo

Hombre: 561 (48%)
Mujer: 586 (52%)

28

Tabla 3.1. Estadistica Descriptiva. Edad

Edad
Min: 22.00
1st Qu.: 65.00
Mediana: 77.00
Media: 74.05
3rd Qu.: 84.00
Max.:100
DF: 1




Tabla 3.2. Estadistica Descriptiva. Tabla de frecuencias

HTA DM DLP | Fumador | Enolismo | EC | FA EVP | Ictus previo
No:334 | No:861 | No:567 | No:896 | No:972 | No:955 | No:685 | No:1056 | No: 930
Si:809 | Si:278 | Si:573 | Si:202 Si:56 | Si:180 | Si:321 | Si:76 Si: 201

DF: 4 | DF:8 | DF:7 | Ex:29 | DF:119 | DF:12 | Si*:117 | DF:15 DF: 16
DF: 20 DF: 24

HTA: Hipertension Arterial, DM: Diabetes Mellitus, DLP: dislipemia, EC: enfermedad coronaria, FA: Fibrilacion Auricular
(Si* FA detectada en urgencias), EVP: Enfermedad Vascular Periférica. DF: Datos Faltantes

Tabla 3.3 Estadistica Descriptiva. Escala Rankin Modificada

mRS previo | mRS 3m
0: 665 0: 194
1:241 1:189
2:117 2:112
3:61 3:132
4:24 4:104
5: 2 5:97
6: - 6:235

DF: 37 DF: 134

El tamafio muestral de este trabajo es de 1147 pacientes, que, aunque
comprende edades desde los 22 a los 100 afios la distribucion es asimétrica y hay mayor
cantidad de pacientes afosos con una mediana de 77 afios. La muestra tiene
representacién similar de los dos sexos (48% hombres y 52% mujeres). Respecto a la
presencia de factores de riesgo por enfermedades asociadas: la mayoria de los pacientes
presentaban hipertension arterial (HTA) (71%), la mitad de ellos dislipemia (DLP), el
38% tenian fibrilacidn auricular (FA), el 24% padecian diabetes mellitus (DM), el 16%
presentaban una enfermedad coronaria (EC), el 18% habian sufrido un ictus previo y
solo el 7% presenté enfermedad vascular periférica (EVP) (Figura 3). Respecto de los
factores de riesgo debido a los hdbitos, el 18% de los pacientes declararon ser

fumadores y solo el 5% informaron que consumian alcohol, pero no se consignaron las

cantidades.
Figura 3. Grdficas Estadistica Descriptiva
Si (conocida en FA
HTA DLPDF urgencias) DF
1% 10% 2%
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A 1109 pacientes se les midio el estado funcional previa al ictus con la escala mRS
(DF 37), pero solo se obtuvieron los valores de 1063 pacientes a los 3 meses (DF 134),
por la dificultad que se plantea en determinados casos para realizar el seguimiento
debido a diversas causas, entre las que se encuentran pérdida de contacto con los
pacientes por la pandemia o por cambios de residencia. Los datos de las escalas mRS
indican que el 60% de los pacientes eran asintomaticos antes de padecer el ictus (mRS
=0) y que, a los 3 meses de haber recibido el tratamiento, el 22% habia fallecido (mRS
a3 meses =6) y el 47% de los supervivientes presenté un buen estado funcional (mRS
a 3 meses < 2)y el 31% presentd un mal estado funcional (mRS a 3 meses entre 3 - 5)

(Figura 4).

Figura 4. Grdficas Estadistica Descriptiva 2

SEXO MRS PREVIO MRS 3 MESES
4
2 5:.;6\2% /_05%
11%
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5.2 Tablas cruzadas de factores de riesgo por sexo

Tabla 4. Tablas cruzadas de factores de riesgo por sexo

HTA

HTA Hombres SIN

Mujeres CON 15%
HTA Hombre Mujer ol  Mujores SIN
HTA
NO 15% 14% 14%
s 34% 37%
Hombres CON
HTA
3a%
DLP
Mujeres _Hombres Sin
CON DLP / DLP
DLP Hombre Mujer 26% g 25%
NO 25% 25%
sl 24% 26%
Hombres __Mujeres SIN
CON DLP DLP
24% 25%
Mujeres SI DM bMm
13%
Hombres S[DM _ Nombr;s”:lo oM
DM Hombre Mujer e
NO 37% 38%
s 12% 13%
Mu}e!;;’:O DM
Homrbes CON EVP Evpim\”’mm CON EVP
3% ) 3%
Hombres SIN EVP
- 46%
EVP Hombre Mujer :
NO 46% 48%
s 3% 3%
Mujeres SIN EVP \
48%
ICTUS PREVIO
Mujeres CON ictus
Homrbes CON ict - .
omroes Ictus
ICTUS Hombre Mujer o [ Hombres v
PREVIO 40%
NO 40% 42%
Sf 9% 9%
Mujeres SIN ictus

42% -



EC PREVIA
Muejeres CON EC

7% - Hombres SIN EC
EC Previa Hombre Mujer Hombres CONEC | %
NO 40% 44%
St 9% 7%
Muejeres SIN EC
44%
Hombres FA en FA Mujeres FA en
urgencias urgencias
FA Hombre Mujer 5% Hombres SIN FA
NO 33% 28% Mujeres CON FA 33%
18%
CONOCIDA, 11% 18%
URGENCIAS 5% 5%
Hombres CON FA
11% Mujeres SIN FA
28%
TABACO
Hombres Exfumadores
2% ~ Mujeres Exfumadoras
Mujeres fumadoras I 0%
TABACO | Hombre | Mujer - ‘
NO 34% 46% tamadores s
12% 34%
sl 12% 6%
EX 2% 0%
Mujeres NO fumadoras‘
46%
ALCOHOL
Hombres Sl alcohal Mujeres Sf alcohol
4% . . : 2%
ALCOHOL Hombre Mujer Hombres NO
NO 45% 49% o
sl 4% 2%

Mujer NO
alcohol
49%

No se encontraron diferencias significativas en la incidencia de padecer
hipertension arterial, dislipemia, diabetes mellitus, enfermedad vascular periférica e
ictus previos entre sexos. Las enfermedades coronarias aparecieron mas
frecuentemente en hombres, las mujeres presentaron de forma un poco mas frecuente
el diagnodstico previo de fibrilacion auricular. Se observd que los hombres fuman y

beben con mas frecuencia mas que las mujeres.
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Tabla 5. Frecuencia de la escala mRS previa al tratamiento por sexo

mRS previo 0 1 2 3 4 5 6
HOMBRE 67% 18% 10% 4% 1% 0% -
MUIJER 53% 26% 11% 7% 3% 0% -

Previamente a padecer ictus, los hombres presentaron en mayor frecuencia un
mejor estado funcional (MRS < 2) que las mujeres (514 (95%) y 508 (90%)
respectivamente), esto también se vio en el porcentaje de pacientes asintomaticos

previo al ictus (67% hombres y 53% mujeres) (Figura 5).

Figura 5. Grdficas Estadistica Descriptiva mRS previo al ictus por sexo

MRS PREVIO HOMBRES MRS PREVIO MUJERES

3 4 5
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18%
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Tabla 6. Frecuencia de la escala mRS 3 meses después del tratamiento por sexo

mRS_3m 0 1 2 3 4 5 6
HOMBRE 24% 19% 12% 13% 8% 8% 16%
MUIJER 14% 16% 10% 12% 11% 10% 27%

Respecto al pronostico funcional de estos pacientes 3 meses tras sufrir el ictus,
nuevamente los hombres presentaron mejores cifras respecto a las mujeres con una
mayor frecuencia de pacientes asintomaticos (24% y 14% respectivamente) y con una
mejor situacion funcional (mRS < 2) (55% y 40% respectivamente) (Figura 6). Las
mujeres presentaron una mayor mortalidad (27% mujeres fallecidas respecto del 16%
de hombres fallecidos). En resumen, los hombres permanecieron mas asintomaticos y
con mejor estado funcional que las mujeres, las cuales presentaron peor estado

funcional y mayor mortalidad tres meses después del ictus.
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Figura 6. Grdficas Estadistica Descriptiva mRS 3 meses tras el ictus por sexo
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5.3 Estadistica inferencial

5.3.1 éExiste una asociacion entre el sexo y los factores de riesgo?

Tabla 7. Asociacion entre el sexo y los factores de riesgo

Factor Variable Sexo Test
Riesgo Hombre Mujer
HTA No 172 (51.50%) 162 (48.50%) p value: 0.2603
Si 387 (47.84%) 422 (52.16%) (x* de Pearson)
DF 2 2
DM No 424 (49.25%) 437 (50.75%) p value: 0.6840
Si 133 (47.84%) 145 (52.16%) (x* de Pearson)
DF 4 4
DLP No 280 (49.38%) 287 (50.62%) p value: 0.7252
Si 277 (48.34%) 296 (51.66%) (x* de Pearson)
DF 4 3
Tabaco No 384 (42.86%) 512 (57.14%) p value: <0.0001
Si 138 (68.32%) 64 (31.68%) (x* de Pearson)
Exfumador 26 (89.66%) 3 (10.34%)
DF 13 7
Alcohol No 464 (47.74%) 508 (52.26%) p value: 0.0014
Si 39 (69.64%) 17 (30.36%) (x* de Pearson)
DF 58 61
EC No 452 (47.33%) 503 (52.67%) p value: 0.0306
previa Si 101 (56.11%) 79 (43.89%) (x* de Pearson)
DF 8 4
FA No 366 (53.43%) 319 (46.57%) p value: <0.0001
Si 122 (38.01%) 199 (61.99%) (x* de Pearson)
Urgencias* 57 (48.72%) 60 (51.28%)
DF 16 8
EVP No 514 (48.67%) 542 (51.33%) p value: 0.8233
Si 38 (50.00%) 38 (50.00%) (x* de Pearson)
DF 9 6
Ictus No 450 (48.39%) 480 (51.61%) p value: 0.4625
previo Si 103 (51.24%) 98 (48.76%) (x* de Pearson)
DF 8 8
0 363 (54.67%) 301 (45.33%)
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mRS 1 95 (39.42%) 146 (60.58%) p value: <0.0001
previo 2 56 (47.86%) 61 (52.14%) (Fisher)
3 21 (34.43%) 40 (65.57%)
4 7 (29.17%) 17 (70.83%)
5 0 (0%) 2 (100.00%)
NA 18 19
mRS_3m 0 115 (59.28%) 79 (40.72%) p value: 0.0043
1 94 (49.74%) 95 (50.26%) (x* de Pearson)
2 57 (50.89%) 55 (49.11%)
3 63 (47.73%) 69 (52.27%)
4 38 (36.54%) 66 (63.46%)
5 41 (42.27%) 56 (57.73%)
6 80 (43.24%) 105 (56.76%)
NA 73 61

Para las pruebas realizadas con los factores de riesgo que presentan distribucion normal, se utilizé la prueba de x? de
Pearson. Para el mRS previo se utilizo Fisher al tener valores menores a 5 en una de las variables. Se considera que
hay una correlacion significativa cuando el p-valor es menor a 0.05

HTA: Hipertension Arterial, DM: Diabetes Mellitus, DLP: dislipemia, EC: enfermedad coronaria, FA: Fibrilacion
Auricular, EVP: Enfermedad Vascular Periférica

Los test de correlacion confirman las observaciones y conclusiones sacadas tras
observar las tablas de frecuencias. No se encontraron diferencias significativas entre el
sexo y padecer los factores de riesgo vasculares como hipertension arterial, diabetes
mellitus o dislipemias. Si se encontraron diferencias significativas (p < 0,05) entre sexos
en cuanto a un mayor consumo de tabaco y alcohol por parte de los hombres, ademas
de presentar mayor frecuencia de padecer enfermedad coronaria previa, sin embargo,
las mujeres presentan mayor frecuencia de padecer el factor de riesgo fibrilacion
auricular. También se observé correlacidn significativa entre las escalas mRS y el sexo
tanto previa como a los 3 meses de recibir el tratamiento de reperfusion, observandose
gue las mujeres presentaron peor pronéstico funcional y mayor mortalidad a 3 meses

de padecer el ictus.
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5.3.2 ¢Existen diferencias significativas en la edad segun los factores de riesgo?

Figura 7. Asociacion entre la edad y el sexo
Sexo 3 Hombres £ Mujeres

100 Wilcoxon, p = 2.8e-10
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Para realizar los test estadisticos de correlacion entre los factores de riesgo y la
edad que no presentaron una distribucién normal evaluadas con la prueba de Shapiro-
Wilks, se utilizaron pruebas no paramétricas como el test de Wilcoxon. Los resultados
obtenidos (Figura 7) indican que los hombres de la muestra tuvieron edades menores

(m3ds jovenes) que las mujeres.

Figura 8. Asociacion entre la edad y mRS a 3 meses

Sexo £ Hombres £ Mujeres

1004 Kruskal-Wallis, p < 2.2e-16
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Al estudiar la correlacion entre sexo, edad y el estado funcional 3 meses tras
padecer ictus medido con la escala mRS, los resultados obtenidos (Figura 8) indican una
correlacién significativa (p<0,05) entre edad y el prondstico a 3 meses sefialando que
los pacientes de mayor edad y en especial las mujeres presentaron peor estado

funcional a 3 meses o muerte.
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Tabla 8. Asociacion entre la edad y los factores de riesgo

FR p-value Test
HTA <0,0001 *** Wilcoxon rank sum test with continuity correction
DM 0.002093 ** Wilcoxon rank sum test with continuity correction
DLP 0.02317 * Wilcoxon rank sum test with continuity correction
Fumador <0,0001 *** Kruskal-Wallis rank sum test
Enolismo 0.001529 ** Wilcoxon rank sum test with continuity correction
EC 0.07583 - Wilcoxon rank sum test with continuity correction
FA <0,0001 *** Kruskal-Wallis rank sum test
EVP 0.9749 Wilcoxon rank sum test with continuity correction
Ictus previo 0.005038 ** Wilcoxon rank sum test with continuity correction
mRS_ previo | <0,0001 ***  Kruskal-Wallis rank sum test
mRS_3m <0,0001 *** Kruskal-Wallis rank sum test

Significativo p< 0,05. Codigo: '***' altamente significativo '**' significativo '*' poco significativo

Existe una correlaciéon altamente significativa (p < 0,0001) entre la edad y la
presencia de hipertensién arterial, fibrilacién auricular y fumar. Hay correlacion
significativa (p < 0,01) entre la edad y presencia de diabetes mellitus, consumir alcohol
o padecer ictus previo. Por ultimo, hay correlacién poco significativa (p < 0,05) entre la
edad y padecer dislipemias o enfermedad coronaria. Por el contrario, no se ha
encontrado correlacién entre la edad y padecer enfermedad vascular periférica entre
los pacientes que padecieron ictus. Finalmente, se encontrd una correlacidn altamente
significativa entre la edad y el estado funcional previo a sufrir un accidente cerebro

vascular y el prondstico funcional a 3 meses tras sufrir un ictus.

5.3.3 ¢Existe una asociacién entre el prondstico a 3 meses medido con la escala mRS y

los factores de riesgo?

Tabla 9. Asociacion entre los factores de riesgo el prondstico a 3 meses medido con la escala mRS

FR | X-squared p-value Test

HTA 20.938 0.001882***

DM 22.713 0.0008984 ***

DLP 2.3994 0.8796
FUMADOR 19.443 0.07838 Chi cuadrado de
ENOLISMO 11.698 0.06905 et

EC 5.9319 0.4309

FA 38.246 0.00014 ***

EVP 6.9274 0.3276
Ictus previo 7.2885 0.295

Significativo p< 0,05. Codigo: '***' altamente significativo '**' significativo '*' poco significativo
g p g g g p g

HTA: Hipertension Arterial, DM: Diabetes Mellitus, DLP: dislipemia, EC: enfermedad coronaria, FA: Fibrilacion
Auricular, EVP: Enfermedad Vascular Periférica
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El andlisis de correlacion entre los factores de riesgo vasculares y el prondstico a
3 meses tras el tratamiento de ictus se realizd usando el test de Chi cuadrado de
Pearson, considerando una asociacion significativa al obtener p valores < 0,05. Los
resultados obtenidos (Tabla 6) muestras una asociacidn altamente significativa entre la
diabetes mellitus, la fibrilacion auricular y la hipertension arterial y el prondstico
funcional a 3 meses medido con la escala mRS. También existe una asociacién, aunque
muy poco significativa entre el prondstico a 3 meses y los factores de riesgo consumir

alcohol y fumar.

Tabla 10. Asociacion entre la edad y el prondstico a 3 meses medido con la escala mRS

Data datosSEdad and datosSmRS_3m p-value
0 1 2 3 4 5
1 0.03489 * - - - - -
2 0.00280 ** 0.26287 - - - -
3 1.4e-06 *** 0.00387 0.23678 - - -
4 1.3e-08 *** 8.5e-05 0.02420 0.26402
5 1.4e-09 *** 1.9e-05 0.01481 0.23678 | 0.97288 -

6 5.9e-16 ***  1.4e-09 0.00016 0.01481 0.26402 | 0.26402

Significativo p < 0,05 Test: Pairwise comparisons using Wilcoxon rank sum test with continuity correction.
Cddigo: "***' altamente significativo "**' significativo '*' poco significativo

Al comparar la edad de los pacientes con las diferentes puntuaciones obtenidas
en la escala mRS, siendo 1 un mejor estado funcional y 6 muerte, se observa que la edad
se hace cada vez mas significativa a medida que empeora el prondstico funcional, siendo
los asintomaticos (mRS = 0) los mas jévenes y, por el contrario, los pacientes que

terminaron falleciendo (mRS = 6) fueron los mds ancianos.

5.4 Analisis de regresion

5.4.1 Factores de riesgo que permiten predecir el prondstico a 3 meses

Tabla 11. Asociacion entre factores de riesgo y prediccion de la puntuacion mRS a 3 meses

FR OR 2,5% 97,5%

Edad 1.0455669 1.0338970 | 1.0575046
Sexo 1.2573361 0.9818510 | 1.6105417
HTA 1.1088740 0.8335464 | 1.4755128

DM 1.5906512 1.1892943 | 2.1298407

DLP 0.7286803 0.5699502 | 0.9308825
FUMADOR 1.1977782 0.8356439 | 1.7166708
EXFUMADOR 1.4753462 0.6351738 | 3.4152145
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ENOLISMO 1.4329327 0.8618917 | 2.3862883
EC 1.2733051 0.9024526 | 1.7982697
FA Conocida 1.2437236 0.9420502 | 1.6428888
FA urgencias 1.1164687 0.7618902 | 1.6341981
EVP 1.7427870 1.0772531 | 2.8346365
Ictus previo 1.0109799 0.7445726 | 1.3725791

ODDS RATIO (OR) OR = 1 ausencia de asociacion, OR<1 indica una asociacion “protectora”, OR>1 indica
asociacion “riesgo”. Intervalo Confianza = 1 valor nulo

HTA: Hipertension Arterial, DM: Diabetes Mellitus, DLP: dislipemia, EC: enfermedad coronaria, FA:
Fibrilacién Auricular, EVP: Enfermedad Vascular Periférica

De acuerdo con los datos obtenidos tras la realizacion del estudio de regresion
lineal entre los factores de riesgo vascular y el prondstico a 3 meses, la edad, laDMy la
enfermedad vascular periférica son factores de riesgo que se asociaron con una mayor
puntuacion (peor prondstico) en la escala mRS a los 3 meses. Se debe aclarar que las
variables sexo, HTA, consumo de tabaco o alcohol, enfermedad coronaria, fibrilacion
auricular e ictus previo presentan un OR > 1, no obstante, el intervalo de confianza
incluye el valor 1, considerado valor nulo, por lo que no se puede establecer la
asociacion entre estos factores de riesgo y la puntuacién a 3 meses medida con la escala

mRS.

5.4.2 Factores de riesgo predictores de mortalidad

Tabla 8. Asociacion entre factores de riesgo y prediccion de mortalidad

FR | p-value
Edad 9.272e-08 ***
Sexo 0.88556
HTA 0.45751
DM 0.05563
DLP 0.27370
Fumador 0.95311
Enolismo 0.45362
EC 0.79090
FA 0.05339
EVP 0.00943 **
Ictus previo 0.05721

Significativo p < 0,05. Test: Chi cuadrado. Codigo: '***'altamente
significativo '"**' significativo "*' poco significativo

La realizacién del estudio de la regresidn lineal entre los factores de riesgo y la
mortalidad se realizd con el test Chi cuadrado, considerandose una asociacidn
significativa a valores p<0,05. Los resultados obtenidos (tabla 12) muestran una

asociacion altamente significativa entre mayor edad y la presencia de enfermedad
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vascular periférica con la mortalidad. Por otro lado, existe una asociacion muy poco
significativa entre la presencia de diabetes mellitus, fibrilacion auricular y de ictus

previos y una mayor mortalidad.

Tabla 9. Variables Principales VIP

Overall
Edad 3.92567125
Sexo (mujer) 0.37172183
HTA 0.78880151
DM 2.30319562
DLP 1.10210161
Fumador 0.08330607
Exfumador 0.31155636
Enolismo 0.59413165
EC 0.30858420
FA conocida 1.90773079
FA en urgencias 1.21758096
EVP 2.68112838
Ictus previo 1.81609006

Variables mds importantes calculadas usando Machine Learning
y el método de Classification And Regression Training (CARET)

Este método de inteligencia artificial permite entrenar a un modelo estadistico para
gue detecte patrones en la informacidn dada y extraiga aquellos factores que permitan
predecir resultados de datos que no ha observado, clasificando las variables segln su
orden de importancia como predictoras basdandose en un modelo de regresiéon. Las
variables obtenidas, clasificadas por orden de mayor a menor importancia como

predictoras de mortalidad de los pacientes a 3 meses de haber sufrido ictus son:

Edad
Enfermedad Vascular periférica
Diabetes Mellitus

Fibrilacion auricular conocida

Fibrilacion auricular en urgencias

1.

2

3

4

5. lIctus previo
6

7. Dislipemia
8

Hipertension Arterial
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6. Discusion

La distribucidn de las variables estudiadas en nuestra muestra es similar a la
descrita en diversos estudios respecto a los tratamientos de reperfusidon en el ictus
isquémico (39,40). La mediana de edad de los pacientes de nuestra muestra es de 77
anos, coincidiendo con los datos encontrados en diversos articulos que abordan la
epidemiologia del ictus isquémico, pues esta enfermedad es mas frecuente en mayores
de 75 afios (11). La edad por si misma es considerada uno de los factores de riesgo mas
importantes en el prondstico funcional de los pacientes con ictus tratados mediante
fibrindlisis intravenosa o trombectomia mecdnica. Esto también puede explicarse
porque los pacientes ancianos suelen albergar multiples comorbilidades que podrian
influir de forma directa o indirecta en el prondstico de los pacientes con ictus. Los
hallazgos del presente estudio concuerdan con lo anteriormente dicho, obteniéndose

gue la edad se asocia a peor prondstico y mortalidad de los ictus.

Respecto al sexo, de los pacientes de nuestra muestra, las mujeres presentaron
una mayor edad, peor estado funcional a los 3 meses tras el ictus y mayor mortalidad
gue los hombres, resultados acordes a los encontrados en la bibliografia consultada
(5,20). Estos datos podrian estar asociados con el aumento en la prevalencia de factores
de riesgo vascular entre mujeres, a la relacién entre el incremento de la hipertensién
arterial con la edad o a la mayor esperanza de vida que presentan las mujeres. En este
estudio, los hombres presentan mas enfermedades coronarias que las mujeres, por otro
lado, las mujeres presentan mayor frecuencia de fibrilacion auricular. El prondstico y
caracteristicas de los ictus isquémicos en mujeres han sido abordados por diversos
estudios recientemente, al punto que inclusive hay guias especificas del manejo y
prevencion del ictus en mujeres, situaciones especificas como los anticonceptivos
orales, la menopausia o terapias de reemplazo hormonal son algunas de las
explicaciones que se plantean para estas diferencias encontradas en comparacién con
los hombres. (41) La mayor edad de presentacion de los ictus en mujeres podria ser
debida a la influencia hormonal, dado que los estrégenos parecen estar asociados a un
impacto positivo sobre el metabolismo de colesterol y placas de ateroma, induciendo

cierta proteccién frente a los accidentes cerebrovasculares isquémicos en mujeres
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premenopdusicas y por tanto retrasando la aparicion de ictus, no obstante, son
necesarios estudios para aclarar los mecanismos subyacentes a esta teoria. Por otro
lado, los tratamientos de terapia hormonal sustitutiva con estréogenos y progesterona
aumentan el riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares de forma dependiente
a la dosis. En este estudio no se han recogido datos referentes a los tratamientos de
terapia hormonal sustitutiva en los pacientes. (42) Debido a la mayor mortalidad y
discapacidad asociados al sexo femenino, es de gran importancia proponer estrategias
exitosas para la prevencion de los ictus, tratamientos de accidentes cerebrovasculares
agudos, rehabilitacion y medidas de prevencidn secundaria efectivas en mujeres.

(43,44)

La hipertension arterial es considerada en la literatura el factor de riesgo
modificable mas prevalente en los pacientes que han sufrido un ictus isquémico. Tras
analizar los factores de riesgo de la muestra seleccionada, un total de 809 de los 1147
pacientes padecian hipertension arterial, por lo que también es el factor de riesgo mas

prevalente en nuestro estudio. (5,19)

La dislipemia es otro factor de riesgo asociado a las enfermedades vasculares en
general debido a la formacidn de placas de ateroma y procesos inflamatorios. En el caso
de los ictus isquémicos se asocia al ateroesclerético de gran vaso. Ensayos clinicos han
demostrado que la disminucion de LDL en sangre esta asociado a mejor prondstico a
largo plazo y a disminucidn de ictus isquémicos. La prevalencia de dislipemia en nuestra

muestra fue de (50%) sin que hubiera diferencias entre hombres y mujeres. (45)

La diabetes mellitus es una enfermedad cuya asociacién con las enfermedades
vasculares ha sido ampliamente estudiada, tanto periféricas, como coronarias y
cerebrales. La prevalencia de esta enfermedad en nuestra muestra fue de 25%, en otros
estudios se ha determinado que la prevalencia es del 29%, coincidiendo con los datos

obtenidos. (46)

En cuanto a la enfermedad vascular periférica, esta enfermedad causa
complicaciones en las extremidades como claudicacién intermitente, dolor isquémico
en reposo, gangrena, Ulceras isquémicas y deterioro funcional, siendo una carga

importante en términos de calidad de vida para los pacientes que la padecen. Ademas,
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la presencia de EVP suele ser un indicio de enfermedad ateroesclerética obstructiva en
otras localizaciones, entre las que destacan la circulacién cerebral, lo que se asocia a

mayores tasas de ictus isquémicos. (47)

Como se ha ido comentando en los parrafos anteriores, los factores de riesgo
vascular tradicionales son comunes en mayor o menor medida tanto para los ictus
isquémicos como para las enfermedades coronarias y vasculares periféricas, de hecho,
los pacientes con ictus isquémicos que presentan ademads alguna enfermedad coronaria
tienen mas riesgo de recurrencia. La prevalencia de enfermedades coronarias

encontrada en nuestros pacientes es similar a la encontrada en la literatura. (48)

Una de las principales causas de ictus isquémico es la etiologia cardioembdlica,
en contexto de una fibrilacién auricular. La prevalencia de fibrilacion auricular en
pacientes con ictus puede encontrarse en torno al 20%, sin embargo, en nuestra
muestra la prevalencia de fibrilacién auricular es mas alta que la descrita en estudios
epidemioldgicos, esto se debe a que todos nuestros pacientes recibieron tratamientos
de reperfusion. Los ictus isquémicos debidos a fibrilacidn auricular se asocian a un mayor
volumen de trombo haciendo que con mas frecuencia sean candidatos a tratamientos
de reperfusién y por tanto aumentando la prevalencia de pacientes con fibrilacién

auricular en la muestra. (8)

El tabaquismo es un factor de riesgo importante para el desarrollo de
enfermedad vascular coronaria, ictus, aneurisma de aorta y enfermedad vascular
periférica. El consumo de tabaco conduce a un estado inflamatorio debido al aumento
de linfocitos T y monocitos, una mayor expresion de citocinas proinflamatorias y un
mayor reclutamiento de leucocitos, ademas, causa una desregulacion vasomotora
caracterizada por el aumento de las resistencias vasculares y de la presién arterial,
siendo un factor importante en el desarrollo de ateroesclerosis. Los fumadores
presentan aumentado el estrés oxidativo y la activacién de las plaquetas, deprimida la
funcién endotelial y un estado hiperadrenérgico caracterizado por aumento de la
frecuencia cardiaca, del gasto cardiaco y de la presién arterial, lo cual puede provocar
eventos cardiovasculares agudos. (49) Se han demostrado efectos perjudiciales del

tabaquismo sobre la hipertensién arterial, destacando en aquellos fumadores de mas
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de 15 cigarrillos al dia. El aumento de la presidn arterial debido a la exposicidn al tabaco
se debe a la existencia de una vasodilatacién alterada por la disminucion de la sintesis
de oxido nitrico debido a una disfuncién endotelial, a la activaciéon del sistema renina-
angiotensina-aldosterona, al aumento de liberacion de catecolaminas suprarrenales, a
la activacidn del sistema simpatico y a la rigidez vascular. Los efectos perjudiciales del
tabaco disminuyen al dejar de fumar, mostrando una mejora de los parametros de
rigidez arterial tras 10 afos sin fumar. (49) En nuestra muestra, la baja prevalencia al
tabaquismo podria estar asociada con la edad avanzada en la mayoria de nuestros

pacientes, ya que la mayor prevalencia de tabaquismo se da entre 25y 64 afios. (50)

El consumo excesivo de alcohol definido como >60g/dia es un factor de riesgo
para todos los tipos de ictus, existiendo una controversia en relacién con consumos
moderados o bajos, puesto que pacientes con consumos menores a 24g/dia tienen un
riesgo menor de ictus que los abstemios. Se carece de estudios suficientes referentes a
la asociacion entre el consumo de alcohol e ictus recurrente. (51)Los efectos del alcohol
sobre la salud dependen tanto de la cantidad como del patréon de consumo. En las
personas que presentan un consumo moderado regular de 1 - 2 bebidas alcohdlicas/dia
se objetivan mejoras en la variabilidad de la frecuencia cardiaca, en la funcién endotelial,
en la coagulacién, en las cascadas fibrinoliticas, en el perfil lipidico HDL y en la
sensibilidad a la insulina, todo esto se asocia a un menor riesgo de enfermedad
cardiovascular y de ictus tanto isquémicos como hemorragicos. Sin embargo, el
consumo excesivo de alcohol (>4 bebidas alcohdlicas/dia) se asocia con un mayor riesgo
de hipertension, diabetes mellitus, enfermedades cardiovasculares, ictus isquémicos y
hemorragicos y mayor mortalidad tras un infarto agudo de miocardio. (52) La baja
prevalencia (6%) de consumo de alcohol en nuestra muestra podria deberse a que en
ocasiones los familiares son los que nos informan de los habitos del paciente,
desconociendo su consumo, o por miedo del propio paciente a confesar el consumo de

alcohol.

Tras realizar el andlisis inferencial del presente estudio, se observé una
asociacion entre los distintos factores de riesgo vascular y el prondstico a 3 meses con
ictus isquémico tratados mediante técnicas de reperfusidon. Sin embargo, a la hora de

realizar los analisis multivariantes solo la diabetes y la enfermedad vascular periférica
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estuvieron asociados a un peor prondstico funcional a 3 meses medido con la escala
mRS. Como se ha ido comentando la enfermedad vascular periférica y la diabetes
mellitus son entidades que se podrian considerar como enfermedades sistémicas
multiorganicas, por lo cual no solo acttan a nivel de su drgano diana, sino que también
tienen repercusion en otras partes del cuerpo, esto podria guardar relacion con el hecho
de que no solo en el ictus isquémico sino también en otras enfermedades se pueda
empeorar el pronéstico de estos pacientes. Respecto a la mortalidad, al realizar el
analisis multivariante ademds de enfermedad vascular periférica y diabetes mellitus, se
afiaden fibrilacion auricular e ictus previo como entidades asociadas a ella de forma
estadisticamente significativa. Como se ha comentado previamente la fibrilacién
auricular puede asociarse a formacion de trombos de mayor volumen, esto a su vez
podria estar asociado a oclusiones de arterias de mayor calibre, por lo que el cuadro de
ictus isquémico podria ser mas grave, lo cual podria influir en el prondstico vital del
paciente. El antecedente de ictus isquémico se asocia con la presencia de mayor
cantidad de comorbilidades que podrian empeorar el prondstico de los pacientes a la
hora de sufrir un nuevo ictus, lo cual a su vez podria aumentar la mayor mortalidad

descrita en estos pacientes. (52)
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7. Conclusiones

1. Los factores de riesgo vascular mds prevalentes en los pacientes con ictus
isquémico que recibieron tratamiento de reperfusidon entre 2015 y 2021 en el
HUMS fueron hipertension arterial, dislipemia y fibrilacion auricular. No se
encontraron diferencias en la distribucidén de estos factores de riesgo asociadas
al sexo a excepcidn de enfermad coronaria que fue mas prevalente en hombres,

y la fibrilacién auricular siendo mas prevalente en mujeres.

2. La edad es uno de los factores de riesgo mas importante en los accidentes
cerebrovasculares, en nuestra muestra estuvo asociada tanto al prondstico

como a la mortalidad.

3. El sexo femenino se asocia a mayor edad, mayor mortalidad y peor estado

funcional 3 meses tras sufrir un accidente cerebrovascular isquémico.

4. La enfermedad vascular periférica y la diabetes mellitus son factores de riesgo
vascular que estuvieron asociados a un peor prondstico y a mayor mortalidad a

3 meses después del ictus en nuestra muestra.

5. La fibrilacién auricular y la presencia de ictus previo estuvieron asociados de

forma significativa con una mayor mortalidad en los pacientes de la muestra.

6. Dado que los pacientes que sufren un ictus suelen presentar multiples
comorbilidades, es fundamental el conocimiento de los factores de riesgo
asociados a los ictus con el fin de crear técnicas personalizadas que permitan

mejorar su pronéstico y disminuir su mortalidad.

7. Es necesario hacer mas estudios respecto al tema seleccionado, no obstante,

estos estudios sobrepasan el alcance de este trabajo de fin de grado.
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