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INTRODUCCION

La isquemia cerebral es causada por un suministro reducido de sangre arterial, aporte
pobre de glucosa y oxigeno al tejido cerebral. La pérdida repentina de la funcién cerebral

focal es la caracteristica de la aparicién del accidente cerebrovascular isquémico.

Los objetivos inmediatos del tratamiento del Evento Vascular Cerebral (EVC) incluyen
minimizar la lesion cerebral y el manejo de las complicaciones médicas que pueden
presentarse como otras condiciones graves [1]. Asi, la evaluacion inicial requiere una
evaluacion médica integral que asegure las siguientes metas: Garantizar la estabilidad
cardiopulmonar, revertir las condiciones que agraven la situacién médica del paciente,
buscar la causa del deterioro neurologico y la deteccién de contraindicaciones para la

trombolisis en accidente cerebrovascular isquémico agudo.

La realizacion de imagen cerebral con tomografia computarizada o resonancia magnética
es obligatoria en todos los pacientes con deterioro neurolégico subito o accidente
cerebrovascular agudo. También deben realizarse los siguientes estudios [1]:
Electrocardiograma, biometria hematica, troponina, electrolitos, nitrégeno ureico,
creatinina, glucosa sérica, Tiempo de protrombina y el indice normalizado internacional

(INR), tiempo de tromboplastina, saturacion de oxigeno y perfil lipidico.

La hiperglucemia se define como una glucemia > 126 mg / dl (> 7,0 mmol/L), es comun en
pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo y se ha asociado desenlaces

funcionales pobres [2]. La causa mas frecuente de hiperglucemia es el estrés [3].



La hiperglucemia puede aumentar la lesién cerebral por varios mecanismos incluyendo la
acidosis metabdlica in situ, la generacion de radicales libres y una mayor permeabilidad
de la barrera hematoencefalica. Varias lineas de evidencia apuntan a la accién nociva de
niveles elevados de glucosa [4]: la hiperglucemia empeora el dafo isquémico en modelos
animales, la reduccidn de la glucosa reduce el dafo isquémico en modelos
experimentales, la hiperglucemia aguda se asocia con disminucion del rescate del tejido
en penumbra y con mayor tamafo final del infarto por imagen [5] y por ultimo también se
ha asociado con disminucion en la reperfusién con tratamiento trombolitico y mayor

probabilidad para hemorragia [6].

A la luz de las pruebas anteriores, es razonable tratar la hiperglucemia grave en el
contexto del accidente cerebrovascular agudo. La American Heart Association / American
Stroke Asociation, recomiendan el tratamiento con insulina en pacientes con
concentraciones séricas de glucosa > 140 a 185 mg / dl (> 7,8 a 10,3 mmol / L) 1. Las
guias European Stroke Initiative recomienda el tratamiento de la glucosa > 180 mg / dl (>
10 mmol / L) [7]. Aunque cabe destacar que las guias de manejo de la hiperglucemia de la
American Stroke Asociation recomiendan que debido a los diferentes rangos que se han
obtenido en los estudios sobre hiperglucemia se debe conocer el rango de glucosa de

beneficio propio de la poblacion en tratamiento.



MARCO TEORICO

La enfermedad vascular cerebral (EVC) constituye la principal causa de invalidez de
origen no traumatico en todo el mundo y es la tercera causa de muerte en los paises
industrializados, superada por la cardiopatia isquémica y el cancer. El principal factor
determinante para la aparicion de EVC es la edad; sin embargo, destacan por su
frecuencia otros factores de riesgo, en especial los que predisponen al desarrollo de
aterosclerosis. La hipertension arterial, la obesidad, la dislipidemia y la diabetes mellitus,
se han asociado con el desarrollo de aterosclerosis generalizada y cerebral y constituye
tanto en forma aislada como en conjunto, factores de riesgo para la presentacién de

enfermedad vascular cerebral [17].

La Enfermedad Cerebro vascular es causada por alguno de los siguientes procesos:

¢ Intrinseco del vaso como la ateroesclerosis, lipohialinosis, inflamacion, deposito de
amiloide, diseccion arterial, malformacién, dilatacion aneurismatica o trombosis
venosa.

e Origen remoto: émbolos del corazén o de la circulacion extracraneal.

e Flujo cerebral inadecuado, disminucion de la presion de perfusion o aumento de la
viscosidad.

e Ruptura de un vaso intracraneal o subaracnoideo.

Los primeros tres pueden desarrollar isquemia transitoria o infarto cerebral permanente,
mientras que el cuarto resulta en hemorragia subaracnoidea o intraparenquimatosa.
Aproximadamente el 80% de los casos de enfermedad vascular cerebral tienen causa

isquémica.



Existen tres principales subtipos de isquemia:

o Trombosis
. Embolismo
. Hipoperfusion sistémica

EVC trombdtico: Son aquellos eventos vasculares donde la causa patoldgica es debido a
la formacion de un trombo en la arteria, originando una reduccién del flujo sanguineo
distal al sitio de obstruccién o puede presentarse un embolismo arteria — arteria por la
ruptura de un fragmento de este trombo. Estos eventos trombdticos pueden subdividirse

en enfermedad de vaso grande o pequefio vaso.

Enfermedad de vaso grande: incluye tanto vasos extracraneales como del sistema

intracraneal, donde la aterotrombosis es el principal proceso fisiopatolégico.

Enfermedad de pequefo vaso: Se refiere a las arterias penetrantes provenientes de la
circulacion cerebral; se genera por la presencia de trombosis ateromatosa en el origen del
vaso o por lipohialinosis secundaria a hipertension arterial sistémica. Generalmente esta

enfermedad origina infartos pequefios, referidos como lacunares.

EVC embolico: Se origina por particulas embolicas provenientes de cualquier parte del
sistema arterial que tiene acceso a la circulacion cerebral, esta enfermedad no es local y
se debe resolver la enfermedad causante del embolismo. Se puede dividir en 4

categorias:

e Origen cardiaco conocido.

o Posible causa cardiaca o aodrtica basandose en los hallazgos ecocardiograficos

transtorasico o transesofagico.



o Origen arterial.

e Aquellos de origen indeterminado, en los cuales los estudios diagndsticos fueron

negativos o inconclusos.

Hipoperfusion sistémica: Causada por alteraciones de la circulacion general afectando
varios sistemas, disminuye la perfusion tisular pudiendo generar infarto cardiaco, arritmia

0 paro y en consecuencia disminucién de la oxigenacion cerebral.

Historia y examen fisico

La historia y la exploraciéon fisica deben ser utilizadas para distinguir entre otras
enfermedades, por ejemplo convulsiones, sincope, migrafia o hipoglucemia pueden ser
diagnésticos diferenciales de la isquemia cerebral aguda. Es importante estar al tanto de
los antecedentes del paciente como el uso de insulina o hipoglucemiantes orales, historia

de eventos convulsivos, uso de drogas, etc.

Isquemia contra hemorragia

La tomografia axial computarizada (TC) sin contraste suele ser el primer estudio
diagnéstico en pacientes con sospecha de EVC. La TC es muy sensible para el
diagnéstico de la hemorragia en la fase aguda, siendo las hemorragias intracerebrales
evidentes casi inmediatamente como lesiones focales blancas (hiperdensa en el
parénquima cerebral) [8]. También puede ser diagnosticado por resonancia magnética

(RM).



La RM es mas sensible que la TC para el diagnéstico precoz del infarto cerebral, aunque
con la nueva generacién de equipos de TC se puede identificar el infarto a las seis horas
del inicio [9]. Las imagenes de FLAIR y de potenciadas en difusion (DWI -MRI) son
especialmente utiles para mostrar infartos poco después de la aparicion de los sintomas

[10].

Trombolisis

Una vez que se ha determinado que el paciente tiene un evento cerebrovascular
isquémico agudo, se debe considerar la posibilidad de utilizar la trombolisis. El tratamiento
trombolitico estandar se realiza con alteplase (Activador recombinante del plasmindgeno
tisular o rtPA). Para obtener el mejor resultado de la terapia trombolitica se debe cumplir

con criterios de inclusion y exclusién (cuadro 1).

Criterios de inclusion

Diagnostico clinico de accidente cerebrovascular isquémico con déficit neurolégico medible e inicio de los sintomas <4,5 horas
antes de comenzar el tratamiento, si la hora exacta del inicio del accidente cerebrovascular no es conocido, se define como la
ultima vez que se sabe que el paciente se encontraba asintomatico.

Criterios de exclusion
Histérico
Accidente cerebrovascular o traumatismo craneoencefélico en los ultimos 3 meses
Cualquier antecedente de hemorragia intracraneal
Cirugia mayor en los ultimos 14 dias
Hemorragia gastrointestinal o del tracto urinario en los ultimos 21 dias
Infarto de miocardio en los ultimos 3 meses
Puncion arterial en un sitio no compresible en los Ultimos 7 dias

Relativos: edad> 80 afios, y/o una combinacidén de ambos: ictus y diabetes mellitus




Clinico

Recuperacién espontanea de los sintomas
Signos neuroldgicos menores y aislados

Fendmeno postictal; a menos de que el médico este convencido de que las alteraciones residuales son a causa de apoplejia y no
al fenémeno postictal

Sintomas sugestivos de hemorragia subaracnoidea
Tensidn arterial persistentemente elevada (sistélica > 185 mm Hg , diastdlica > 110 mmHg)
Hemorragia activa o trauma agudo (fractura)

Relativa: puntuacion en la escala NIH >25

Laboratorio

Plaguetas < 100 000 / mm3
Glucosa sérica <50 mg / dl (< 2,8 mmol /L)

INR>1,7
Relativa: uso de anticoagulantes orales, independientemente del INR

TC craneo

Evidencia de hemorragia

Evidencia de un infarto multilobar > 33% del hemisferio cerebral

Cuadro 1. Criterios de elegibilidad para el tratamiento del EVC isquémico agudo
con activador del plasmindgeno tisular recombinante (alteplase). Adams, et al.
Guidelines for the early management of adults with ischemic stroke: a guideline from the
American Heart Association/American Stroke Association Stroke Council, Clinical
Cardiology Council, Cardiovascular Radiology and Intervention Council, and the
Atherosclerotic Peripheral Vascular Disease and Quality of Care Outcomes in Research
Interdisciplinary Working Groups. Stroke 2007, 38:1655.




La dosis aprobada es de 0.9 mg/kg con un bolo inicial del 10% de la dosis total, seguido
por una infusién para 1 hr con el resto de la dosis. Varios estudios (ECASS I, IST-3) han
demostrado el beneficio de la terapia trombolitica hasta las 6 hrs de la presentacion del
ictus, aunque el mayor beneficio del altepalse es cuando se inicia dentro de los primeros
90 minutos. En pacientes con EVC severo (National Institute of Health Stroke Scale score
>20) tienen pobre pronostico si se les somete a trombolisis 0 no, con mayor riesgo de
hemorragia en este grupo [11]. En pacientes mayores de 80 afios no se encontré mayor
riego de hemorragia intracraneal, por tanto no hay razén para excluir la terapia

trombolitica en un paciente mayor [12].

Siempre que sea posible se debe documentar el tromboembolismo por algun estudio de
imagen, ya que estos pacientes tienen un mejor pronéstico, aunque haya evidencia de
infarto [13]. Algunos pacientes fuera de ventana terapéutica para trombdlisis podrian ser
candidatos a ésta si en el estudio de imagen se observa una parte de corteza cerebral en
riesgo, definida como zona hipoperfundida pero no infartada y que por algun estudio de

imagen vascular se documente el tromboembolismo.

La hemorragia intracraneal es la complicacion mas grave de la terapia trombolitica, se
presenta aproximadamente en un 6% de los pacientes [14]. Los pacientes con evidencia
de infartos grandes por TC son los que presentan mayor riesgo de hemorragia. Otros
factores predisponentes para hemorragia intracraneal incluyen una glucosa sérica basal
elevada (> 11,1 mmol/L o 200 mg/dL) y antecedentes de diabetes mellitus [15]. En el
estudio PROACT I, glucosas séricas basales de 11.1 mmol/L (200mg/dL) presento un
riesgo de 36% de hemorragia intracraneal sintomatica contra 9% del grupo con < de 11.1

mmol/L (200 mg/dL) [16].



Hiperglucemia y Trombolisis

La elevacion de la glucosa durante el evento isquémico es comun, la prevalencia de la
hiperglucemia definida como una glucosa sérica por arriba de 108mg/dL (6.0mmol/L), se
ha observado en un tercio de los pacientes con EVC isquémico al momento de su
ingreso. Un tercio de los pacientes cuenta con el antecedente de diagndstico de diabetes
pero probablemente la mayoria de los pacientes presentan una hiperglucemia de estrés
mediada por la elevacién de cortisol y norepinefrina, esto puede ser considerado una

manifestacion de resistencia a la insulina y desarrollo de diabetes mellitus [18].

Durante el metabolismo anaerobio, acidosis lactica y la produccién de radicales libres, la
hiperglucemia ejerce una peroxidacion directa de los lipidos de membrana v lisis celular.
También hay liberacion de &cidos grasos libres a la circulaciéon, que junto con la
hiperglucemia disminuyen la reactividad vascular [19]. Estudios en modelos animales han
reportado disminuir el dafio cerebral con la disminucidon de la glucosa mediante insulina

[20].

Las técnicas actuales de resonancia magnética han permitido correlacionar la perdida de
tejido en penumbra con la elevacion de la glucosa sérica, mediante la relacion que existe
con la elevacién de la produccién de lactato cerebral [21], de esta forma se ha logrado
asociar a la hiperglucemia como un factor independiente con respecto a los cambios del
volumen del infarto. Asi, esto sugiere que la glucosa es un determinante verdadero de la
progresion del infarto. Se ha demostrado en varios estudios la asociacion entre la
hiperglucemia al ingreso y un desenlace clinico desfavorable, aumenta 3 veces el riesgo
de mortalidad, 1.4 veces el riesgo de deterioro funcional a 30 dias comparado contra los

pacientes normoglucemicos [22]. Otro estudio publicd que niveles séricos de glucosa por



arriba de 140mg/dL fue un predictor independiente de pobre respuesta funcional a los 3

meses en pacientes trombolizados [23].

La Hiperglucemia bloquea el proceso fibrinolitico y retrasa la reperfusién, aunque no se
considerada una contraindicacién de trombdlisis en las guias del Stroke Council of the
American Heart Association/American Stroke Association. Induce también una serie de
cambios endoteliales que aceleran el dafio vascular del area isquémica lo cual incrementa

la incidencia de hemorragia después de la reperfusion con edema mas grave.

La hiperinsulinemia y la resistencia a la insulina son factores fuertemente asociados a la

ateroesclerosis; las concentraciones de insulina est

100 - 100

B Control
F Insulin 7.3 nM

®
o
T
PAI-1 (ng/ml)
N 20 @
=~ ~-~]
K\;

L ] L 1 1

0 0.1 1 10100

?E, 60 Insulin (nM) Concentraciones  del
< . Inhibidor ~ del  Activador  del
2 40 Plasminogeno tipo 1 (PAI-1)
o diferentes concentraciones de glucosa

20 0,28,

5.6,11.1,16.7, 22.2 mmol/L (0, 50,
0 . 100, 200,
0 28 56 111 167 222 300, 400 mg/dL).

Arterioscler Thromb Vasc Biol 1993;13,;1822-1828.
Glucose (mM)

imulan la sintesis del inhibidor del activador del plasminégeno tipo 1 (PAI-1) por los
hepatocitos, lo cual promueve un desequilibrio entre la trombosis y la fibrindlisis [24]. In
vitro concentraciones de glucosa por arriba de 50 mg/dL, aumentan significativamente las
concentraciones del PAI-1 en los hepatocitos y células endoteliales [Figura. 1]. Asi, por

este fendmeno, el aumento de la glucosa puede reducir el efecto de la fibrindlisis y elevar

la formacion de trombos [25].
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En la pared endotelial de pacientes diabéticos se observa un importante aumento en la
expresion y en la actividad del PAI-1 [Figura 2], lo cual puede ser un factor de riesgo

importante para la evolucion de la placa ateroesclerosa [26].

Inmunohistoquimica
para PAI-1, corte de pared arterial.
ND (izquierda) pacientes no
diabéticos, D (derecha) pacientes

diabéticos. Arterioscler Thromb Vasc Biol
2001;21;1378-1382.

Por tanto la hiperglucemia es un inhibidor de la fibrindlisis y disminuye la actividad del
activador de plasminégeno tisular (rtPA). En un estudio en 139 pacientes con EVC
isquémico que recibieron terapia trombolitica, conducido para determinar si el efecto
antifibrinolitico se asociaba a la hiperglucemia crénica o aguda, encontraron que el grupo
de pacientes sin reperfusion a las 2 hrs de la terapia trombolitica, el factor relacionado
estadisticamente fue el nivel de glucosa por arriba de 158 mg/dL [Figura 3], esta relacién
se establecié como hiperglucemia aguda pero no en aquellos pacientes que presentaron
un descontrol glucémico cronico [27]. En otro estudio realizado en 268 pacientes
trombolizados con rtPA por EVC isquémico para valorar el impacto de la hiperglucemia de
ingreso sobre la reperfusién y su prondstico a largo plazo, se encontré que el nivel de
glucosa al ingreso con el cual se pierde el efecto benéfico de la trombolisis fue de

140mg/dL y asociado con un peor desenlace clinico [28].
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HbA1c (%)

p=0.035

No Yes

< 158 mgidl > 158 mgidi

Izquierda: Porcentaje de pacientes con reperfusion a las 2 hrs después del
bolo de rtPA, seglin su glucosa al ingreso, se observa mejor respuesta (estadisticamente
significativa) a favor del grupo con < 158mg/dL. Derecha total de pacientes con y sin
reperfusion a las 2 hrs, comparando el nivel de Hemoglobina glucocilada, no existe
diferencia. Stroke 2005;36;1705-1709.

Otro dato importante descrito es la asociacion entre la hiperglucemia y el mal prondstico
del infarto cerebral en cuanto al volumen del infarto y la evolucién clinica es mas intensa

en las primeras horas desde el inicio del cuadro clinico [Figura 4] [29].
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Figura 4. lzquierdo: Relacion entre el volumen del infarto determinado por TC
realizada entre el 4° al 7° dia desde el ingreso y la glucemia determinada al ingreso, 24,
48 y 72 horas. Derecho: Relacion entre la escala clinica valorada el 7° dia después del
ingreso y la glucemia determinada al ingreso, 24, 48 y 72 horas. Rev Neurol 1998; 26 (153): 790-
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En base a esta evidencia resulta importante mantener un nivel adecuado de glucosa para
la poblacion en tratamiento, al ingreso del paciente y continuarla durante el proceso de
reperfusion ya que puede mejorar el efecto de trombolisis. Al momento la evidencia no es
concluyente sobre la intervencidon con insulina, esquemas especificos y metas de
tratamiento, ya que existe una gran heterogeneidad en la poblaciéon con EVC [30], por lo
cual es importante establecer los factores de riesgo y los niveles de glucosa propios de la

poblacion en tratamiento.

Sumario de Evidencia del Papel de la Elevacion de la Glucosa en el EVC isquémico

1. Empeoramiento del daino isquémico en la Hiperglucemia

2. Reduccion del daio isquémico con el control de la glucosa

3. La hiperglucemia temprana se ha asociado con la progresion del infarto

4. La hiperglucemia temprana se ha asociado con la conversion hemorragica

5. La hiperglucemia temprana se ha asociado con pobre desenlace clinico

6. La hiperglucemia temprana puede reducir el beneficio de la reperfusién

7. La terapia temprana con insulina ha reportado beneficio en pacientes con

infarto agudo del miocardio
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

No se conoce la incidencia de la hiperglucemia en el Hospital Medica Sur de los Eventos
Cerebrales Vasculares de tipo isquémico. Tampoco se conoce si la presencia del
aumento de glucosa afecta la accidon adecuada del trombolitico (Alteplase) y el prondstico
del paciente. Con el presente trabajo se analizan las concentraciones de glucosa sérica al
ingreso de los pacientes con EVC isquémico en Medica Sur y el impacto de la

concentraciéon de la glucosa para el pronéstico a 7 dias.

JUSTIFICACION

Es fundamental en nuestra poblacidn esclarecer si la presencia de hiperglucemia en los
pacientes con eventos isquémicos correlaciona con la gravedad y la evolucién del cuadro.
Precisar si en los pacientes con EVC de tipo isquémico sometidos a trombolisis
presentaron peor prondstico en presencia de hiperglucemia comparados con aquellos que
al ingreso tuvieron niveles séricos de glucosa normales. Esto permitiria dar la
recomendacion para tratamiento al estado de hiperglucemia mediante metas de glucosa

al momento de la trombolisis.
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HIPOTESIS

La hiperglucemia al momento de administrar el Alteplase disminuye el efecto trombolitico

y mejoria clinica neurolégica evaluada a las 2 hrs, 24hrs y 7 dias post-trombolisis.

Alterna

La hiperglucemia al momento de administrar el Alteplase no disminuye el efecto
trombolitico y mejoria clinica neurolégica evaluada a las 2 hrs, 24hrs y 7 dias post-

trombolisis.
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OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL

Demostrar que los niveles elevados de glucemia en los pacientes con EVC en Médica Sur

disminuyen la respuesta trombolitica.

OBJETIVO ALTERNO

Definir el nivel en el cual la glucosa afecta la respuesta trombolitica y demostrar el nivel de

glucosa optimo para evitar este fenomeno.

OBJETIVO ESPECIFICO

Analizar la evolucion clinica a las 2 hrs, 24 hrs y a los 7 dias de los pacientes que
presentaron hiperglucemia contra los que tenian niveles normales de glucosa, con terapia

trombolitica.
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CRITERIOS OPERACIONALES

Evento vascular Cerebral isquémico: deficiencia neurolégica repentina atribuible a una
causa vascular focal, causada por la reduccién del flujo sanguineo por un tiempo

necesario para originar lesién neuronal.

Hiperglucemia: Nivel anormal de glucosa sérica, por arriba de 126 mg/dL, segun los

criterios de la American Diabetes Assosiation. Expresado en mg/dL

Edad: Tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta la fecha del ingreso en el

expediente. Expresado en afios

Sexo: caracteristicas bioldgicas que definen a un ser humano como hombre o muijer.

Expresado en masculino o femenino.

Hipertension Arterial Sistémica: Tension arterial sistélica mayor o igual a 140 mmHg y
diastdlica mayor o igual a 90 mmHg, segun los criterios del JNC7, diagnosticado previo al
evento vascular cerebral. Expresado como Si, si cuenta con el antecedente o No, si no lo

presenta.

Diabetes Mellitus: Segun los criterios de la American Diabetes Assosiation, glucosa
sérica en ayuno igual o mayor a 126mg/dL en 2 diferentes tomas, glucosa sérica a las 2
hrs después de una toma de 75 gr de glucosa mayor o igual a 200mg/dL, glucosa al azar
mayor o igual a 200mg/dL mas sintomas o hemoglobina glucocilada mayor o igual a 6.5%;
diagnosticado previo al evento vascular cerebral. Expresado como Si, si cuenta con el

antecedente o No, si no lo presenta.
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Dislipidemia: Segun los criterios del Adapted from Adult Treatment Panel Ill, colesterol de
alta densidad (HDL) menor a 40mg/dL, colesterol total mayor o igual a 240mg/dL y
triglicéridos mayor o igual a 150mg/dL; diagnosticado previo al evento vascular cerebral.

Expresado como Si, si cuenta con el antecedente o No, si no lo presenta.

Tabaquismo: Consumo de cigarro previo al evento vascular cerebral. Expresado como

Si, si cuenta con el antecedente o No, si no lo presenta.

Evento vascular cerebral previo: Lesion neurolégica aguda de origen hemorragico o
isquémico previa al evento vascular cerebral por el cual ingreso el paciente al hospital y
del cual se esta haciendo el analisis. Expresado como Si, si cuenta con el antecedente o

No, si no lo presenta.

Ataque isquémico transitorio previo: Episodio de disfuncidn neurolégica breve,
resultado de una isquemia cerebral focal que no esta asociada a un infarto cerebral;
previo al evento vascular cerebral actual. Expresado como Si, si cuenta con el

antecedente o No, si no lo presenta.

Fibrilacién auricular: arritmia supraventricular, irregular de complejos angostos,
generada por una alteracibn en el sistema de conduccion de origen auricular;
diagnosticado previo al evento vascular cerebral. Expresado como Si, si cuenta con el

antecedente o No, si no lo presenta.

Presiéon arterial sistélica al ingreso: Cifra de tension sistélica tomada mediante

esfigmomanometro al ingreso del paciente, expresada en milimetros de mercurio (mmHg).
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Presién arterial diastélica al ingreso: Cifra de tension diastdlica tomada mediante

esfigmomandmetro al ingreso del paciente, expresada en milimetros de mercurio (mmHg).

Glucosa sérica al ingreso: Nivel de glucosa en sangre al ingreso del paciente,
establecido mediante ensayo en el laboratorio de quimica sanguinea, expresado en

mg/dL.

Tiempo de arribo al hospital: Tiempo transcurrido del inicio de los sintomas del evento

vascular cerebral a la llegada del paciente al hospital, expresado en minutos.

Tiempo puerta — trombdlisis: Tiempo transcurrido de la llegada del paciente al hospital a

la aplicacién del trombolitico, expresado en minutos.

Rankin de ingreso: Escala funcional y de evolucion global para medir lo que los

pacientes son capaces de realizar en la vida diaria y compararlo con lo que podian o

podran hacer. Se expresa de la siguiente manera:

Sin sintomas.
1. Sin incapacidad Capaz de realizar sus actividades y obligaciones habituales.
importante
2. Incapacidad leve Incapaz de realizar algunas de sus actividades previas, pero capaz de

velar por sus intereses y asuntos sin ayuda.
3. Incapacidad moderada Sintomas que restringen significativamente su estilo de vida o impiden
su subsistencia totalmente autonoma (p. €j. necesitando alguna ayuda).
4. Incapacidad Sintomas que impiden claramente su subsistencia independiente
moderadamente severa aunque sin necesidad de atencion continua (p. €j. incapaz para atender
sus necesidades personales sin asistencia).
Incapacidad severa Totalmente dependiente, necesitando asistencia constante dia y noche.
Muerte
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NIH ingreso: Escala para el evento vascular cerebral del National Institute of Health (NIH)
para valorar el estado neuroldgico inicial, evolucion y estado final de los pacientes
neurovasculares que reciben manejo por trombdlisis. Permite valorar de una forma
objetiva y dinamica el deterioro neurolégico y cuantificar la mejoria clinica. Se valoran los

siguientes variables y se expresa mediante la sumatoria de los puntos presentes.

Mivel de conciencia Alerta ] Pierna izquierda Mo claudica. BM 5 0
Somnoliento 1 Claudica. BM 4 1
Estuporoso 2 Alguin esfuerzo contra gravedad
Coma 3 BM 3 2
Preguntas LOC Responde ambas correctamente o Sin esfuerzo contra gravedad.
Responde una correctamente 1 BM 21 3
Incorrecto 2 Ningin movimiento. BM 0 4
Ordenes LOC Realiza ambas correctamente 0 Pierna derecha Mo claudica. BM 5 (1]
Realiza una correctamente 1 Claudica. BM 4 1
Incorrecto 2 Algun esfuerzo contra gravedad
Mirada Normal ] BM 3 2
Paralisis parcial de la mirada 1 Sin esfuerzo contra gravedad.
Desviacion oculocefalica 2 BM 2-1 3
Campos visuales Sin déficit campimétricos 0 Ningin movimiento. BM 0 4
Cuadrantanopsia 1 Ataxia de miembros Ausente 0
Hemianopsia homdnima 2 Presente en una extremidad 1
Hemianopsia homanima bilateral, Presente en dos extremidades 2
ceguera 3 5i esta presente se localiza en:
Paralisis facial Movimientos normales y Brazo derecho (1: si; 0: no)
si\r!étr.icns o Brazo izquierdo [1: si; 0: no)
Pares.la. ligera 1 Pierna derecha (1: si; 0: no)
Paralisis parcial 2 Pierna izquierda [1: si; 0: na)
FAEE Em R 3 Sensibilidad Normal 0
Brazo izquierdo Mo claudica. BM 5 ] Hipoestesia ligera a moderada 1
CIaledica BM 4 L Hipoestesia severa o anestesia 2
Algin esfuerzo contra gravedad. Lenguaje Normal, sin afasia o
BM 3 z Afasia ligera a moderada 1
Sin esfuerzo contra gravedad. Afasia severa. Broca, Wernicke... 2
BM 2-1 3 Afasia global o mutismo 3
Ningtin movimiento. BM 0 5 Disartria Articulacidn normal [o]
Brazo derecho No claudica. BM 5 0 Ligera a moderada 1
Claudica. BM 4 L Severa o anartria 2
Algun esfuerzo contra gravedad. ERHirei TF el o
BM 3 2 Parcial [sdlo una modalidad
Sin esfuerzo contra gravedad. afectada) 1
BM 2-1 3 Completa [mas de una
Ningdin movimiento. BM 0 4 modalidad) 2

BM: balance maotor.

NIH 2 hrs: Escala para el evento vascular cerebral del National Institute of Health (NIH)

para valorar el estado neuroldgico a las 2 hrs posttrombodlisis.

NIH 24 hrs: Escala para el evento vascular cerebral del National Institute of Health (NIH)

para valorar el estado neurolégico a las 24 hrs posttrombdlisis.

NIH 7 dias: Escala para el evento vascular cerebral del National Institute of Health (NIH)

para valorar el estado neurolégico a los 7 dias posttrombdlisis.
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TIPO DE ESTUDIO

Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo

UNIVERSO DE TRABAJO

Se revisaron los expedientes clinicos del archivo médico con diagndstico de ingreso o
egreso de Evento Vascular Cerebral, hospitalizados en Médica Sur en el periodo
comprendido del 1 de enero del 2008 al 31 de enero del 2010, con la finalidad de conocer
tipo de evento vascular, su tratamiento y evolucion, asi como sus niveles de glucosa

sérica al ingreso.

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION
Inclusioén:

1. Pacientes con diagnostico de Evento Vascular Cerebral de tipo isquémico

corroborado por estudio de imagen.
Exclusién:
1. Pacientes con diagnostico de Evento Vascular Cerebral de tipo hemorragico.
2. Pacientes con diagndéstico de ataque isquémico transitorio.

3. Pacientes que no cumplieran con diagnostico confirmatorio por imagen de Evento

Vascular Cerebral de tipo isquémico.
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MATERIAL Y METODOS

Medica Sur forma parte del Safe Implementation of Treatments in Stroke (SITS), registro
Iberoamericano de Enfermedad Vascular Cerebral (SIECV SITS), cuyo objetivo es facilitar

la investigacion y promover la adecuada prevencion del EVC.

Por medio de la base de datos del archivo de Medica Sur, se hizo una busqueda de los
expedientes con diagnéstico de Enfermedad vascular Cerebral, se encontraron 142
expedientes entre el 1 de enero del 2008 al 31 de enero del 2010. Al realizar revision se

excluyeron los expedientes que no tuvieran diagnostico de EVC isquémico.

Se incluyeron todos aquellos pacientes con diagnéstico confirmado de EVC isquémico (81
pacientes) y se ingresaron a la base de datos de SIECV SITS (a través de su pagina en
internet https://sitsinternational.org/news/siecv-sits-iberoamerican-stroke-register-to-be-
implemented-in-2009). Se ingresaron las variables seleccionadas, en cuanto a
caracteristicas demograficas (edad, sexo), factores de riesgo (Hipertension arterial
sistémica, Diabetes mellitus, dislipidemia, tabaquismo, evento vascular cerebral previo,
ataque isquémico transitorio, fibrilacion auricular), estado al ingreso incluyendo
laboratorios y gabinete (Tension arterial, temperatura, glucosa, HDL, LDL, triglicéridos),
tipo de EVC isquémico (enfermedad de pequefo vaso, de vasos grandes, embolico),
tratamiento (trombdlisis o no trombdlisis), asi como clasificacién funcional (Escala de
Rankin) y clinica (Escala para ictus del NIH) a las 2 hrs, 24hrs y 7 dias, después del

evento.
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A partir de esta se exportaron los casos con sus diferentes variables a base de Excel
2007. Para el andlisis estadistico se utilizé Excel 2007 y SPSS version 17, las variables
categoricas fueron evaluadas con medias y las variables continuas con media, desviacion
estandar, maximos, minimos e intervalo de confianza al 95%. Para evaluar la diferencia

de medias entre grupos se aplico prueba T para muestras pareadas, tomando como

estadisticamente significativo una p < 0.05.

Las actividades arriba mencionadas se distribuyeron en el tiempo de la siguiente manera:

Actividad/ Febrero Marzo Abril Mayo Junio Junio Julio Julio

Semana Semana Semana Semana | Semana @ Semana Semana | Semana

Semansa 1-2 3-4 1-2 12 1-2 3-4 1-2 3-4
Realizacion del X
Marco Teorico

Aprobacion del X X
Protocolo de
Tesis
Recopilacion de X X
la informacion
de los
expedientes
Realizacion de X X X
Base de Datos
Resultados y X
Andlisis
Estadistico
Presentacion X
del Trabajo
Final
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RESULTADOS

Por medio de la base de datos del archivo médico del hospital, se revisaron todos los
expedientes del 1 de enero del 2008 al 31 de enero del 2010, con diagnostico de
enfermedad vascular cerebral. Todos aquellos expedientes con diagnostico de
enfermedad vascular hemorragica, ataque isquémico transitorio o que no se confirmara el
diagnostico de evento isquémico fueron excluidos. Al final se incluyeron en total 81

expedientes con diagnostico de Enfermedad Vascular cerebral de origen isquémico.

Con respecto a los datos demograficos, 39 pacientes (48%) fueron del sexo masculino y
42 (52%) mujeres [Grafico 1]. La media de edad fue de 72 £ 15 afos. En cuanto a sus
antecedentes valorados como factores de riesgo 45 pacientes (55%) presentaron
hipertension arterial sistémica, 31 (38%) pacientes tabaquismo, 19 (23%) diabetes
mellitus, 13 (16%) dislipidemia, 13 (16%) fibrilaciéon auricular, 12 (15%) evento vascular
cerebral previo y 8 (10%) pacientes con ataque isquémico transitorio previo. Todos los

pacientes fueron atendidos en el hospital Médica Sur [Grafico 2 y Tabla 1].

El corte de edad en donde se observa que el EVC isquémico de este hospital aumenta su

incidencia es a partir de los 75 afios [Grafico 3].

De estos 81 pacientes, 19 casos (23%) fueron sometidos a terapia trombolitica, mientras

que 55 casos (69%) se manejo con terapia médica convencional, el resto de los pacientes

fueron sometidos a otro tipo de tratamiento [Tabla 1 y Grafico 4].
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Del grupo de pacientes que se manejo con terapia trombolitica sus caracteristicas basales
se muestran en la tabla 2. El tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas a la
llegada al hospital de los pacientes que recibieron terapia trombolitica fue de 90 £ 60 min
con un paciente que sale fuera del intervalo de confianza con un tiempo de llegada de 270

min y el tiempo puerta — trombolisis fue de 101 + 46min [Tabla 2 y Grafico 5].

La menor proporcion de pacientes presento a su ingreso un cuadro severo (3 pacientes,
15.8%), catalogado mediante la clasificacion funcional de Rankin, la mayoria presento una
escala funcional de moderado a moderado/severo. Con respecto a la clasificacion clinica
(NIH) de ingreso, el nivel medio fue de 12 + 5 puntos, IC 95% (10 — 14), las medias de la
NIH a las 2, 24 hrs y 7 dias post-trombolisis fueron disminuyendo con respecto al nivel de

ingreso y esta fue estadisticamente significativa (p < 0.001) [Tabla 3 y Grafico 6].

Para evaluar la respuesta clinica a tratamiento trombolitico se agrupo la clasificaciéon de
NIH en 4 estadios, segun la Iberoamerican Cerebrovascular Society/Safe Implementation
of Treatments in Stroke (SIECV/SITS), la distribucidn fue la siguiente: 3 pacientes con 0 a
5 puntos (leve), 7 con 6 a 11 puntos (moderado), 6 pacientes con una puntuacién de 12 a
18 (severo) y 3 pacientes con mas de 19 puntos (muy severo). Se valoré la mejoria
clinica del paciente segun la evolucién de la escala de NIH (leve, moderado, severo y muy
severo) a las 2 hrs, 24hrs y 7 dias post-trombdlisis, 10 pacientes (52%) presentaron

mejoria clinica y 9 pacientes (48%) no presentaron una respuesta adecuada [Tabla 3].

En la tabla 2 se observan varias caracteristicas entre el grupo de pacientes con mejoria
clinica y aquellos que no mejoraron. La edad promedio en los pacientes con mejoria fue
de 63.1 afos contra 75.4 afos. Mayor proporcién de pacientes con hipertension arterial
sistémica, tabaquismo activo y dislipidemia en el grupo de pacientes sin mejoria clinica
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comparado con los del grupo de pacientes con respuesta. Con respecto a la clasificacién
funcional (Rankin) hubo mayor proporcion de pacientes con una discapacidad grave en el
grupo sin mejoria, mientras que en el otro grupo, el total de la poblacién presento una
disfuncion moderada o moderada/severa. Por ultimo el tiempo promedio que tarda el
paciente en llegar a la institucion de salud fue mayor en el grupo sin mejoria que fue de
100.2 minutos contra 80.5 minutos en el grupo con buena evolucién clinica post-

trombodlisis.

Solo 3 pacientes del grupo de pacientes trombolizados contaban con el antecedente de
Diabetes mellitus (16%), sin embargo 10 pacientes (52%) ingresaron con mas de
126mg/dL de glucosa sérica, 5 pacientes ingresaron con 90 mg/dL que fue el menor nivel
de glucosa sérica reportado y 1 paciente con 378 mg/dL que fue la cifra mas alta de
glucosa. El grupo de pacientes trombolizados con mejoria clinica presenté una media de
glucemia de 123 mg/dL con un IC 95% (98.18 — 153.83) comparado con los pacientes
trombolizados sin mejoria que presentaron un nivel medio de glucosa sérica al ingreso de
142 mg/dL con un IC 95% (73 — 210), esta diferencia es estadisticamente significativa, p =
0.001; mientras que en el grupo de pacientes no trombolizados la diferencia entre las
glucosas séricas de los pacientes con mejoria y sin mejoria clinica no fue significativa con

una p = 0.54 [Tabla 4 y Gréfico 7].

26



DISCUSION

Durante el periodo de 2 afios en el hospital se han presentado 81 casos de evento
vascular cerebral de tipo isquémico. Se encontrd una proporciéon entre hombre y mujer de
0.9 : 1, una media de edad de 72 afios, mientras que en la literatura internacional se
encuentra reportado también una proporcién similar entre hombres y mujeres con una
edad media de presentacion de 65 afios, esto en poblacion hispana [31]. Los factores de
riesgo mayormente asociados en nuestra poblacién fueron la Hipertension Arterial
Sistémica, el tabaquismo y la Diabetes Mellitus y en mucho menor proporcion
dislipidemia, fibrilacion auricular y eventos vasculares cerebrales previos tanto infartos
como isquemia transitoria. Con respecto a lo publicado para la poblacién hispana, la
prevalencia de tabaquismo y diabetes mellitus fue similar a lo reportado por Flegal et al,
[32, 33] pero en cuestion a la hipertensién arterial sistémica se encontré una mayor

prevalencia que lo reportado para México — americanos [34].

Igualmente como lo descrito en la literatura, el riesgo de presentar un EVC isquémico va
en aumento con la edad, en nuestra poblacion se pudo observar que a partir de los 75

afios es cuando se presenta la mayor incidencia de EVC isquémico.

De estos 81 pacientes, 55 (69%) recibieron tratamiento médico no trombolitico, mientras
que el 23% (19 pacientes) de la poblacion con EVC isquémico, recibieron terapia
trombolitica intravenosa y se observo que la media de tiempo en que llegaron los
pacientes a la unidad de urgencias fue de 1 hora con 30 min £ 1 hora y un tiempo desde
que llega el paciente a la aplicacién del rtPA de 1 hora 40 minutos + 46 minutos, con lo
cual entraron adecuadamente en protocolo de trombolisis como lo indica el estudio

ECASS I1 [35].
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Los pacientes sometidos a trombolisis presentaron a su ingreso un estado funcional
moderado y moderado/severo, solo 3 de 19 pacientes mostraron un deterioro funcional
severo. Asi también con respecto a la clasificacion de la NIH de ingreso, la media fue de
12 + 5 puntos, alas 2 horas de 9 £ 6, alas 24 horas de 8 £+ 6 y a los 7 dias de 7 + 6. Estos
puntajes de la NIH a las 2, 24 horas y 7 dias, comparado con la puntuacién basal,
disminuye significativamente con una p < 0.001. Lo que indica que los pacientes que
reciben terapia trombolitica en Medica Sur, son adecuadamente seleccionados,
manejados dentro de los tiempos que las guias y los estudios internacionales
recomiendan y ademas los pacientes que reciben este tratamiento dentro de nuestro

hospital, la evidencia indica que el resultado del tratamiento sera hacia la mejoria.

Se realizé también un analisis estratificado de los pacientes sometidos a trombolisis, se
dividieron en 2 grupos, los que presentaron mejoria clinica y los que no la tuvieron
durante los siguientes 7 dias post-trombolisis, evaluando esta a las 2, 24 hrs y 7 dias
posteriores al tratamiento. De esta forma se obtuvo un grupo de 9 pacientes sin mejoria
que presento la siguiente evolucion segun la clasificacion de la NIH, ingreso de 13.89 +
6.17, 2 horas 12.89 + 5.53, 24 hrs de 12.78 £+ 5.6 y 7 dias de 12.44 + 5.22, con una
diferencia entre estas estadisticamente no significativa. Por otro lado se tuvo un grupo de
mejoria clinica de 10 pacientes que presento las siguientes medias de NIH, ingreso 10.5 £
3.2, 2 horas de 5.9 + 3.47, 24 horas de 3.7 + 2.79 y a los 7 dias de 1.9 £ 1.9, con una
diferencia entre las distintas tomas estadisticamente significativa, lo que indica una buena

mejoria clinica.

Del grupo de pacientes sin mejoria se observan las siguientes diferencias con respecto al
grupo que respondio al tratamiento: mayor edad 75.4 contra 63.1 afios, mayor proporcion
de mujeres 77.8% que no respondieron al tratamiento. También hubo mayor proporcién
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de factores de riesgo como 66.7% de hipertensos, 55.6% de fumadores y 22% de
exfumadores, 44.4% de dislipidemicos y 22% de diabéticos. Por otro lado, presentaron
una clasificacién clinica y funcional mas severa en el grupo sin mejoria que el que si la
tuvo. Asi también hubo un mayor tiempo de inicio de los sintomas a la llegada al hospital
en el grupo de no mejoria 100.2 + 46.9 minutos contra 81 £ 71.3 minutos, el tiempo entre
la llegada al hospital y aplicacion de la trombolisis fue el mismo en los dos grupos, por lo
cual podemos concluir que el manejo hospitalario en Medica Sur es adecuado e
independiente a la respuesta clinica. Con respecto a la tension arterial no hubo diferencia

entre los dos grupos.

Ahora bien en el grupo de pacientes trombolizados solo 3 de 19 pacientes tenian el
antecedente de diabetes mellitus, mientras que el 52% de los pacientes (10) presentaron
hiperglucemia a su ingreso, el grupo de pacientes con mejoria clinica presento una media
de glucosa sérica al ingreso de 123 mg/dL, mientras que el grupo de pacientes sin
respuesta una media de glucosa de 142 mg/dL, corroborando los hallazgos de Marc Ribo
et al, que la hiperglucemia aguda (secundaria a la respuesta inflamatoria) es la que
mayormente se presenta en los pacientes con EVC isquémico y la que genera mas dafio
endotelial, tisular y fallo al tratamiento de trombolisis. También haciendo la asociacién de
que en este grupo de pacientes sin mejoria, tardaron mas tiempo en llegar al hospital y en
suma mayor tiempo hasta la aplicacion del rtPA y por lo tanto mayor tiempo de
hiperglucemia, lo cual también ha sido referido como factor de fallo al tratamiento
trombolitico descrito por el grupo de J. Naveiro et al. Se corrobora lo descrito por Marc
Ribo, Perttu J. Lindsberg y Alvarez — Sabin, la hiperglucemia se asocio al fallo al
tratamiento con rtPA comparado contra el nivel de glucosa presentado en el grupo de

mejoria clinica y esta diferencia fue estadisticamente significativa (p = 0.001), mientras
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que en los pacientes no trombolizados no se encontré asociacion entre los niveles de

glucosa y la falta de respuesta clinica al tratamiento no trombolitico.

Esta asociacion entre la hiperglucemia y el fallo del tratamiento trombolitico ya ha sido
fuertemente estudiado, tanto las bases biolégicas — moleculares y sus consecuencias
clinicas pero como lo concluyen las guias de manejo de la hiperglucemia en el paciente
con EVC agudo de Stroke del 2008 es primordial conocer esta relacion en cada poblacién
ya que se ha visto que son muy variables los niveles de glucosa entre poblacion y
poblacion, asi pues para nuestro hospital los pacientes que se presentan con un EVC
isquémico que cumpla con los criterios para trombolisis, debemos mantenerlo desde su
ingreso en niveles menores de 123 mg/dL para obtener el mayor beneficio de la terapia

trombolitica, con la importante recomendacion de no llevarlo a hipoglucemia.

En resumen, nuestra poblacion tiene un mayor riesgo de presentar un evento vascular
cerebral de tipo isquémico a partir de los 75 anos. Los factores de riesgo mayormente
asociados con el EVC isquémico en nuestra poblacion son la hipertension arterial
sistémica, el tabaquismo, la diabetes mellitus y la dislipidemia. Por tanto es primordial
impactar en estos factores para disminuir la prevalencia de esta enfermedad sobre todo
antes de que los pacientes alcancen los 75 afios. Asi también, se debe iniciar un
programa de educacién a pacientes para que puedan identificar esta patologia y se pueda
atender dentro de los tiempos adecuados, ya que como hemos visto, cuanto mas rapido

llega el paciente al hospital mejor pronostico tiene.
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CONCLUSIONES

El presente estudio permite recomendar el control del nivel de glucosa sérico por debajo
de 123 mg/dL y mantener este nivel durante la hospitalizacion en todo paciente

trombolizado con rtPA.

Se deben realizar estudios controlados sobre el manejo con infusion de insulina en estos

pacientes para validar su utilidad, asi como la mediciéon de niveles de insulina y PAI-1

como marcadores pronésticos.
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ANEXO

Distribucion por género

Grafico 1. Distribucion por género: Total 81 pacientes, mujeres 42
(52%), hombres 39 (48%).
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Grafico 2. Factores de Riesgo: 45 (55%) hipertension arterial sistémica
(HAS), 31 (38%) tabaquismo, 19 (23%) diabetes mellitus (DM), 13
(16%) dislipidemia, 13 (16%) fibrilacion auricular (FA), 12 (15%)
evento vascular cerebral previo (EVC) y 8 (10%) pacientes con ataque
isquémico transitorio previo (TIA).



VARIABLE 0 (%) ]

Sexo
Masculino 39 (48%)
Femenino 42 (52%)
Edad (aifios) 72+ 15
HAS 45 (55%)
Tabaquismo 31 (38%)
DM 19 (23%)
Dislipidemia 13 (16%)
Fibrilacion Auricular 13 (16%)
EVC previo 12 (15%)
TIA previo 8 (10%)
Tipo de tratamiento
Terapia médica convencional 55 (69%)
Trombolisis IV 19 (23%)
Trombolisis 1A 3 (4%)
Stent Extracraneal 2 (2%)
Stent Intracraneal 1 (1%)
Craniectomia 1 (1%)

Tabla 1. Variables demogrdaficas: Sexo, edad, factores de riesgo y tipo
de tratamiento. Hipertension arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus
(DM), fibrilacion auricular (FA), evento vascular cerebral previo (EVC),
ataque isquémico transitorio (TIA).

Edad

40
35
30
25
20
15
10

<60 60a 68 69a 75 >75

Grafico 3. Distribucion por Edad: Se muestra aumento de incidencia a
partir de los 75 anos.
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Grafico 4. Tipo de tratamiento. Manejo Médico 55 pacientes (68%),
Trombolisis IV 19(23%), Trombolisis IA 3(4%), Stent Extracraneal
2(3%), Stent intracraneal 1(1%), Craniectomia 1(1%).
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[ | NO TROMBOLIZADOS TROMBOLIZADOS |

Mejoria (n 10) | Sin Mejoria (n 9) .

Sin Mejoria

(n 38)

Edad 74.25+17.22 71.34+£14.13 | 63.1+ 144, 75.4+11.43,1C
IC 95% (67.36 | IC 95% (66.85 | IC 95% (52.7 — | 95% (66.65 —
- 81.14) - 75.83) 73.42) 84.23)
Sexo
Femenino 15 (62%) 15 (39%) 5 (50%) 7 (77.8%)
Masculino 9 (38%) 23 (61%) 5 (50%) 2 (22.2%)
HAS 13 (54%) 22 (58%) 4 (40%) 6 (66.7%)
DM 5 (21%) 11 (29%) 1 (10%) 2 (22%)
Dislipidemia 1 (4%) 5 (13%) 3 (30%) 4 (44.4%)
Tabaquismo activo 5 (21%) 15 (39%) 3 (30%) 5 (55.6%)
Tabaquismo 5 (21%) 6 (16%) 2 (20%) 2 (22%)
suspendido
EVC previo 2 (8%) 6 (16%) 2 (20%) 2 (22%)
TIA previo (4%) 5 (13%) 1 (10%) 1(11.1)
Fibrilacion Auricular 6 (25%) 6 (16%) 1 (10%) 0
Rankin de ingreso
Leve 3 (12%) 14 (37%) 0 0
Moderado 12 (50%) 9 (24%) 6 (60%) 3 (33.3%)
Moderado/Severo 5 (21%) 7 (18%) 4 (40%) 3 (33.3%)
Severo 4 (17%) 8 (21%) 0 3 (33.3%)
NIH de ingreso 7.83+4.68I1C | 721+646IC | 10.5+3.2,IC | 13.89+6.17,1C
95% (5.96 - 95% (5.16 - 95% (8.16 — 95% (9.14 -
9.7) 9.26) 12.84) 18.63)
TA sistélica (mmHg) 133.5+17.6, 160 £ 36.27, IC
------------ IC 95% 95% (132.1 —
(120.86 — 187.88)
146.14)
TA diastélica (mmHg) 80.5+15.7,1C | 77.22£10.8, IC
------------ 95% (69.2 — 95% (68.86 —
91.75) 85.6)
Glucosa (mg/dL) 130 £31.121C | 136+50.71C | 123 +£38.8,IC | 142+89.7,1C
95% (142.11 - | 95% (152.48 - | 95% (98.18 — | 95% (73 —210)
117.21) 120.24) 153.83)
Tiempo de llegada al 632.29 + 1383.31 + 81£71.3,IC 100.2 £ 46.9, IC
hospital (minutos) 1042.32 IC 2211.77IC 95% (30.1 — 95% (64.16 —
95% (215 - 95% (680.28 - | 131.8) 136.28)
1049) 2086.34)
Tiempo puerta — 102 +47.5,IC | 99.56+46.5,1C
Trombolisis (minutos) | NA NA 95% (68.1 — 95% 63.8 —
136) 135.3)

Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes trombolizados y No
trombolizados: Pacientes con mejoria clinica, pacientes sin mejoria.
Hipertension arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus (DM), evento
vascular cerebral previo (EVC), ataque isquémico transitorio (TIA),
National Institute of Health (NIH).
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Grafico 5. Tiempos de Tratamiento. 1zquierda: Tiempo transcurrido del
inicio de los sintomas a la llegada al hospital: 90 £ 60 minutos, IC 95%
(61 - 119). Derecha: Tiempo transcurrido de la llegada al hospital a la
aplicacion del rtPA: 101 = 46 minutos, IC 95% (79 — 123).

NIH 2 hrs NIH 24 hrs NIH 7 dias
9+6IC95% (6—-12) | 8+6IC95% (5—-11) | 7+6IC 95% (4 —10)
Comparado con NIH | 2.89 +2.6 IC 95% 4.10+3.51C95% 5.21+4.10IC 95%
de ingreso (1.64 —4.14) (2.41-5.79) (3.23-7.18)
p <0.001 < 0.001 <0.001

Tabla 3. Evolucion del NIH post-trombolisis. Media de NIH a las 2, 24
hrs y 7 dias, comparado contra la media de ingreso se observa
mejoria estadisticamente significativa.
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i e . 1 -
Grafico 6. Evolucion del NIH post-trombolisis. 1zquierda: NIH basal
12 £5,1C 95% (10 — 14). Derecha: NIH a las 2, 24 hrs y 7 dias, 9 £ 6
IC 95% (6 - 12), 8 £ 6 IC 95% (5 - 11), 7 £ 6 IC 95% (4 — 10)
respectivamente. Comparado con la media de ingreso se observa
mejoria (p <0.001).
NIH ingreso NIH 2 hrs NIH 24 hrs NIH 7 dias
Mejoria 10.5+3.2,1C95% | 59+3.47,1C95% |[3.7£2.79,1C95% | 1.9+1.9,1C 95%
(8.16 — 12.84) (3.41- 8.39) (1.7-5.7) (0.53 —3.27)
Sin Mejoria | 13.89 +6.17, IC 12.89 +£5.53,1C 12.78 £ 5.6, IC 12.44 £5.22,1C
95% (9.14 — 18.63) | 95% (8.64 —17.14) | 95% (8.45—17.1) | 95% (8.43 — 16.46)

Tabla 3. Evolucion del NIH en el grupo de pacientes con y sin mejoria
clinica. Pacientes Trombolizados
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Mejoria Sin Mejoria p
TROMBOLIZADOS 123 + 38.8, IC 95% 142 + 89.7, IC 95%
Glucosa de ingreso (98.18 — 153.83) (73 -210) 0.001
mg/dL
NO 130+ 31.121C95% | 136 £50.7 IC 95%
TROMBOLIZADOS (142.11 - 117.21) (152.48 - 120.24) 0.54
Glucosa de ingreso
mg/dL
P 0.52 0.7

No. pacientes

Tabla 4. Diferencia de nivel de glucosa sérica al ingreso. Se observa
diferencia entre el grupo de pacientes trombolizados con mejoria clinica
con respecto a los que no respondieron, estadisticamente significativo.
No hubo diferencia entre los pacientes no trombolizados.

Glucosa Ingreso mg/dL

16

14

NO TROMBOLIZADOS

150

TROMBOLIZADOS

®. _ 140

130

12

10

Mejoria

120

110

100

Sin Mejoria Mejoria

Sin Mejoria

con el nivel de glucosa.

RANKIN

B Leve
B Moderado
¥ Moderado/Severo

B Severo

*p=0.001

Grdfico 7. Glucosa promedio y Rankin de ingreso en pacientes
trombolizados y no trombolizados. Numero de pacientes segun el Rankin
en los diferentes grupos con sus glucemias de ingreso promedio. La
hiperglucemia es el factor asociado a la falta de mejoria en los pacientes
trombolizados, en el grupo de no trombolizados no se encontr6 relacion
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