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RESUMEN

El accidente cerebro vascular isquémico (ACV) es una de las primeras causas de
morbimortalidad en el mundo, que en las Ultimas décadas ha incrementado su frecuencia
por el incremento de la expectativa de vida y las comorbilidades propias de la edad avanzada
como son: la hipertension arterial, la diabetes, la arteriosclerosis, asi como los malos hébitos
en personas jovenes como son: el sedentarismo y el habito tabaquico. La prevencién
primaria y secundaria de los eventos cerebro vasculares constituyen un gran reto de salud

publica.

En cuanto a la prevencion secundaria, contamos con la trombdlisis como herramienta para

disminuir la morbimortalidad.

La oferta de salud se organiza frente a los casos de ACV con equipos de STROKE, que
cuenta con médicos emergencistas, neurdlogos, radiologos, enfermeras y técnicos

capacitados para la atencion inmediata de los pacientes, para lograr mejores resultados

La trombolisis es tratamiento que aplicado en la dosis adecuada, en el periodo de ventana
adecuado y en pacientes seleccionados es exitoso hasta en un 30%. Sin embargo la

trombolisis no esté exenta de complicaciones o falla de la terapia.

Dado que la trombdlisis es un tratamiento que tiene rangos de falla y en algunos casos
complicaciones es que los pacientes deben ser bien seleccionados, el presente trabajo se
basa en estudios previos que afirman que hay factores: epidemiolégicos, laboratoriales,
clinicos e imagenologicos que pueden influir sobre el resultado de la trombdlisis.

Los resultados de la trombdlisis se mediran a través de la mortalidad, el score ranking
(escore de discapacidad) tras el alta, y la estancia hospitalaria.

Palabras claves: acv isquémico, trombodlisis, factores influyentes, resultados
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ABSTRACT

Ischemic cerebrovascular accident (CVA) is one of the leading causes of morbidity and
mortality in the world, which in recent decades has increased its frequency due to the
increase in life expectancy and comorbidities of advanced age such as hypertension,
diabetes, arteriosclerosis, as well as bad habits in young people such as: sedentary lifestyle
and smoking. Primary and secondary prevention of cerebrovascular events is a major

public health challenge.
As for secondary prevention, we have thrombolysis as a tool to reduce morbimortality.

The health supply is organized to deal with stroke cases with STROKE teams, which have
emergency physicians, neurologists, radiologists, nurses and technicians trained for the

immediate care of patients, to achieve better results.

Thrombolysis is a treatment that, when applied in the right dose, in the right window
period and in selected patients, is up to 30% successful. However, thrombolysis is not free
of complications or therapy failure.

Since thrombolysis is a treatment that has a range of failure and in some cases
complications, patients should be well selected. The present work is based on previous
studies that state that there are epidemiological, laboratory, clinical and imaging factors
that can influence the outcome of thrombolysis.

Key words: ischemic stroke, thrombolysis, influencing factors, outcomes.
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INTRODUCCION

Los accidentes cerebro vasculares son un grupo de patologias caracterizados por la obstrucion
0 rotura de un vaso sanguineo en el SNC cuya traduccion clinica es la focalizacion de inicio
subito. EI 70% de casos de accidente cerebrovascular aguda son isquémicos, que son resultado
de una obstruccion o un coagulo que impide el transporte de sangre y oxigeno al cerebro. Esta
condicion tiene altas tasas de mortalidad y discapacidad por lo que mejorar la calidad de la
atencion de los accidentes cerebrovasculares es una prioridad mundial. El programa Get With
the Pautas-Stroke de la American Heart Association/American Stroke Association (GWTG-
Stroke) ha mejorado la calidad de la atencion de accidentes cerebrovasculares en 790

hospitales académicos y comunitarios de EE. UU.

En base a este programa es que las unidades de STROKE en el mundo homogenizan criterios

y comparten estadisticas para mejorar atencion de los pacientes con ACV.

El programa Get With the Pautas-Stroke se basa en la reperfusion vascular con terapia
trombolitica o con trombectomia.

La terapia trombolitica intravenosa se ha convertido en la base del tratamiento del ACV

isquémico si se realiza antes de 4,5 horas después del inicio del cuadro clinico.

Numerosos estudios relacionan la influencia de algunos factores epidemiologicos, clinico-

laboratoriales e imagenologicos con los resultados de la terapia trobolitica.
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1. PLANTEAMIENTO TEORICO

1.1 Problema de investigacion
Influencia de algunos factores epidemioldgicos, clinico — laboratoriales e

imagenoldgicos sobre los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en
pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del
Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023

1.2 Enunciado del Problema

Interrogantes del Problema
¢Coémo influyen algunos factores epidemioldgico: como son la edad, el sexo el

tiempo-aguja con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en
pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del

Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023

¢Coémo se relacionan algunos factores clinicos- laboratoriales como son:
glicemia al ingreso, el control de la Presion arterial antes durante y después de
la trombolisis y el NIHSS al ingreso con los resultados de la terapia trombolitica
endovenosa en pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de
emergencia del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre
2023~

¢Como se relacionan algunos factores imagenoldgicos como son indice
ASPECT tomografico al ingreso con los resultados de la terapia trombolitica
endovenosa en pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de
emergencia trauma del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022-
diciembre 2023?”

¢, Cuales son los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en pacientes
con accidente cerebrovascular en términos de mortalidad, estancia hospitalaria
y discapacidad (escala RANKIN) tras en el Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo enero 2022- diciembre 2023”
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1.3 Descripcion del Problema
1.3.1 Areadel conocimiento
Area general: Ciencias de la Salud
Area especifica: Medicina Humana
Especialidad: Medicina de Emergencias y Desastres

Linea: Neurocritico

1.3.2 Operacionalizacion de variables

- Variable caracteristicas epidemioldgicas:

Edad, Sexo

- Variable clinicas
Tiempo transcurrido desde que ingresa hasta el
tratamiento definitivo (tiempo-aguja)

NIHSS

Control de la Presion arterial antes, durante y
después de trombolisis

- Laboratoriales

Hemoglucotest de ingreso antes de la trombolisis

- Imagenoldgicas

Score tomografico ASPECT
- Resultados

Escala Rankin al alta

Mortalidad
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Estancia Hospitalaria

1.3.3 Andlisis de Variables

VARIABLE INDICADOR CATEGORIA | UNIDAD
EPIDEMIOLOGICA
Edad Anos 18- 30 Numérica
cumplidos 30-60 Discreta
segln i
fecha de :gi 80
nacimiento
Sexo Genero Varon/mujer Categoria
Nominal
VARIABLE INDICADOR CATEGORIA UNIDAD
CLINICA
Tiempo Segun historia <=2 Numeérica
transcurrido clinica horas Continua
desde el inicio 2- 3.5 horas
de los sintomas y >3.5
la trombolisis horas
Escala Segun <5 Categoria
NIHSS historia 5 Nominal
- a9
clinica
10-24
Control de la Segun hoja >180/120mmhg Numeérica Discreta
Presion arterial Monitoreo
antes de
trombolisis
>180/120 mmhg
durante
trombolisis
>180/120 mmhg
1 horas después
>180/120 mmhg
tras 24 horas de
trombolisis
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VARIABLE INDICADOR CATEGORIA UNIDAD
LABORATORIAL
Control de glucosa Resultados de >180 — 200 mg/dl | Numérica
hemoglucotest antes de la Continua
trombolisis
2001 -250 antes
de la trobolisis
>251 antes de la
trombolisis
VARIABLE INDICADOR CATEGORIA UNIDAD
IMAGENOLOGICA
Tomografia de ingreso | ASPECT <6 Numérica
>=6 Continua
VARIABLE | INDICADOR CATEGORIA UNIDAD
RESULTADO
Escala Rankin al Segun historia 0 Numérica
alta clinica 1 Continua
2
3
4
5
6
Estancia Segun historia <7 dias Categoria
Hospitalaria clinica 8-14 dias Continua
14-21 dias
» 21ldias
Mortalidadd Historia cinica Sl Categoria
NO Nominal
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1.4 Justificacion del problema

1.4.1 Justificacién cientifica

La trombdlisis es una herramienta que disminuye la mortalidad y la
discapacidad en pacientes ACV isquémico por lo que es importante tener
una estadistica local de algunos factores que pueden afectar de los
resultados a corto y mediano plazo de la terapia trombolitica, sobre todo
considerando que el hospital HBCASE cuenta con equipos STROKE que

se encuentran organizados para optimizar los resultados
1.4.2  Justificacion humana:

El accidente cerebrovascular (ACV) es una de las primeras causas de
mortalidad en el mundo y de discapacidad que afectan de forma variada
las actividades bésicas de la vida diaria (AVD) como vestirse,
alimentarse, desplazarse, entre otras, generando dependencia fisica. La
incidencia del ACV es superior en paises de ingresos econdmicos bajos y
medios porque ademés del mal control de factores de riesgo
cardiovascular se agrega factores como el bajo nivel educativo,

tabaquismo, dislipidemias y acceso limitado a los servicios de salud.

1.4.3 Factibilidad:

La aplicacion del estudio es factible por que el Hospital HBCASE
contamos con una base de datos de los pacientes a los que se le
realiz6 trombdlisis. El acceso a los datos se realizaran solicitando
a capacitacion y al comité de ética médica los permisos

respectivos.
1.4.4 Interés personal:

Este estudio permitira realizar un andlisis de algunos factores que
pueden influir sobre los resultados de los pacientes con ACV

sometidos a trombolisis.
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1.45 Interés institucional.

El interés institucional de parte de mi persona, va por ser la
Universidad Catolica de Santa Maria de Arequipa, la institucion
en la cual me he formado en el pre grado y ahora en esta
oportunidad en el post grado, inculcando siempre el interés por

continuar con la investigacion siguiendo las normas establecidas.

2 .-OBJETIVOS

2.1.- General

Relacionar algunos factores epidemioldgicos, clinico — laboratoriales e
imagenoldgicos con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en
pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del Hospital
Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023”

2.2 - Especificos

Relacionar algunos factores epidemiologico: como son la edad, el sexo el tiempo-
aguja con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en pacientes con
accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del HospitalCarlos Alberto
Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023”

Relacionar algunos factores clinicos- laboratoriales como son: glicemia al ingreso,
el control de la Presion arterial antes durante y después de la trombolisis y el
NIHSS al ingreso con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en
pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del Hospital
Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023”

Relacionar algunos factores imagenolégicos como son indice ASPECT
tomografico al ingreso con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa
en pacientes con accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia trauma
del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023”
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¢Describir cudles son los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en
pacientes con accidente cerebrovascular en términos de mortalidad, estancia
hospitalaria y discapacidad (escala RANKIN) tras en el Hospital Carlos Alberto
Seguin Escobedo enero 2022- diciembre 2023”

3 MARCO TEORICO
El accidente cerebrovascular es una enfermedad comudn que afecta a una de cada cuatro personas

a lo largo de su vida, y es la segunda causa de muerte y la tercera causa de discapacidad en adultos

en todo el mundo(1).

En los ultimos se han producido avances sustanciales en la terapia, particularmente para el

tratamiento agudo del accidente cerebrovascular isquémico.

El tratamiento del accidente cerebrovascular isquémico ha avanzado mucho y se ha demostrado
que la reperfusion rapida mediante el uso de trombodlisis intravenosa (ITV) y trombectomia (ET)
endovascular reduce la discapacidad. Estas terapias se pueden aplicar en pacientes seleccionados

gue acuden tarde a la atencion médica si hay evidencia de imagen de tejido cerebral recuperable.

3.1.1 Definicién de accidente cerebrovascular
El accidente cerebrovascular se define como un déficit neurolégico debido a una lesion focal

aguda del SNC (es decir, cerebro, retina o medula espinal) por una causa vascular(2).

La mayoria de los accidentes cerebrovasculares son isquémicos debido a la reduccion del flujo
sanguineo, como consecuencia de una oclusion arterial. EI 10-40% restante de los accidentes
cerebrovasculares, segun la epidemiologia regional, son hemorragicos y se deben a la rotura de

arterias cerebrales(3).

El accidente cerebrovascular isquémico se diferencia del ataque isquémico transitorio por la
presencia de un infarto en las imagenes cerebrales. Los pacientes diagnosticados con ataque
isquémico transitorio, resuelven su cuadro clinico antes de las 24 h, pero solo se evidencia infarto
en la resonancia magnética por difusion 40% de los casos; sin embargo, representan un grupo con

alto riesgo de sufrir un accidente cerebrovascular recurrente .
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3.1.2 Accidente cerebrovascular isquemico
La caracteristica clinica clave del accidente cerebrovascular es la aparicion repentina de un déficit

neurolégico focal. El momento de esta aparicion repentina puede enmascararse si el paciente se
despierta con sintomas de accidente cerebrovascular o si el inicio no es presenciado y el paciente
no puede comunicarse o no tiene la capacidad de reconocer el momento del déficit. Por lo tanto,
el momento de inicio del accidente cerebrovascular se define como el momento en que se supo

por Ultima vez que el paciente estaba bien.

El conocimiento de las estructuras neuroanatémicas y territorios vasculares permite la localizacién

y estimacion del tamafio del territorio afectado.

Los sintomas de accidente cerebrovascular que no se reconocen lo suficiente, como nauseas,
vomitos, vértigo y disminucién del nivel de conciencia, son mas comunes en el contexto de

oclusiones en la circulacion posterior(4).

Las iméagenes cerebrales (tomografia computarizada o resonancia magnética) complementan de
manera crucial el examen clinico para diferenciar el subtipo y el mecanismo del accidente
cerebrovascular. Los sintomas y signos clinicos por si solos no pueden diferenciar de manera
confiable el accidente cerebrovascular isquémico de la hemorragia intracerebral, y el tratamiento
difiere marcadamente entre estas dos afecciones. En el ictus isquémico de grandes vasos como:
la oclusion en la arteria carétida interna, la arteria cerebral media proximal o la arteria basilar,son
candidatos de terapia de reperfusion precoz. Por lo tanto, las imagenes del cerebro y su arbol
vascular son una de las prioridades mas urgentes cuando los pacientes acuden al hospital con

sospecha de accidente cerebrovascular.

3.1.3 Factores de riesgo
El factor de riesgo méas potente de accidente cerebrovascular es la presion arterial alta, que se

aplica tanto al accidente cerebrovascular isquémico como a la hemorragia intracerebral. El
tabaquismo, la diabetes, la hiperlipidemia y la inactividad fisica también son riesgos importantes
y requieren intervenciones regulatorias y de base comunitaria para cambiar el estilo de vida y el
medio ambiente(5).

La fibrilacion auricular, un factor de riesgo especifico de accidente cerebrovascular isquémico,
esta aumentando en deteccion y prevalencia(6). Los accidentes cerebrovasculares relacionados
con la fibrilacion auricular tienden a ser mas grandes y méas incapacitantes que los accidentes

cerebrovasculares debidos a otros mecanismos.
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La mayoria de los accidentes cerebrovasculares isquémicos se deben a una embolia, ya sea por
placa aterosclerdtica en el arco adrtico o en las arterias cervicales o por el corazon. La
aterosclerosis intracraneal con trombosis in situ también es un mecanismo importante de accidente
cerebrovascular, particularmente en los grupos étnicos asiaticos y negros(7). La enfermedad de
vasos pequefios causa pequefios infartos subcorticales (es decir, accidente cerebrovascular
lacunar) y hemorragia intracerebral profunda.

La diseccion de la arteria cervical es una de las causas comunes de accidente cerebrovascular en
pacientes mas jovenes (p. ej., <60 afos), y la inflamacion arterial también puede causar accidente
cerebrovascular (p. ej., la arteriopatia inflamatoria después de una infeccién es una causa
importante de accidente cerebrovascular pediatrico y también puede ocurrir después del herpes
zoster en adultos).

3.1.4 Fisiopatologia Accidente cerebrovascular isquémico
Cuando se ocluye una arteria cerebral y el flujo sanguineo disminuye por debajo de un nivel

critico, la funcion eléctrica neuronal cesa y se desarrolla un déficit clinico(8). Si el flujo sanguineo
cerebral se reduce gravemente, rapidamente genera una lesion tisular irreversible. Sin embargo,
en muchos pacientes, el suministro de sangre colateral a través de anastomosis leptomeningeas o
el poligono de Willis puede ser suficiente para mantener la viabilidad celular durante un periodo
de tiempo. Estas regiones del cerebro potencialmente salvables, se denominan penumbra
isquémica. Las terapias de reperfusion restablecen el flujo sanguineo a la penumbra isquémica y
reducen sustancialmente la discapacidad después de un accidente cerebrovascular isquémico. La
penumbra isquémica recuperable se puede identificar de forma no invasiva mediante el uso de la
falta de coincidencia entre el ndcleo isquémico, que esta irreversiblemente dafiado (estimado
mediante resonancia magnética de difusion o flujo sanguineo cerebral severamente reducido en la
perfusion por TC), y la region criticamente hipoperfundida (estimada como la region de llegada
sustancialmente retrasada del flujo sanguineo)(9) (10). Esta estimacion del tejido recuperable
mediante el uso de imagenes de perfusion se ha utilizado con éxito para identificar pacientes que
se beneficiarian de terapias de reperfusion mas alla de las ventanas de tiempo estandar de 6,0 h

para la trombectomia endovascular y 4,5 h para la trombolisis intravenosa(11) (12).

La isquemia y la reperfusion pueden causar lesiones secundarias. Aunque la lesion por reperfusion
esta bien descrita en modelos animales, se ha reconocido menos facilmente en humanos, ya que
los beneficios de la reperfusion suelen superar con creces los efectos perjudiciales(13). Sin
embargo, la transformacion hemorragica sintomatica y el edema maligno son dos manifestaciones

clinicas de la lesion por reperfusion. El glutamato, que es un retransmisor exitatorio, la lesion
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por radicales libres y la degradacion de las metaloproteasas de la matriz de la barrera
hematoencefalica son sélo algunos de los mecanismos descritos de lesion secundaria después de

la reperfusion.

3.1.5 Manejo agudo
El tratamiento agudo de los pacientes con ictus debe realizarse en una unidad de ictus que esté

organizada y definida geograficamente. Se ha demostrado claramente que la atencién en una
unidad de accidentes cerebrovasculares aumenta la supervivencia sin discapacidad para pacientes
de todas las edades, gravedades y subtipos de accidentes cerebrovasculares(14), y esta compuesta
por un médicos, enfermeras, técnicos y tecndlogos médicos capacitados, que aplica protocolos
clinicos basados en evidencia

3.1.5 Evaluacion de los pacientes con sospecha de accidente cerebrovacular
Los objetivos inmediatos incluyen minimizar la lesion cerebral, tratar las complicaciones médicas

y avanzar hacia el descubrimiento de la base fisiopatolégica de los sintomas del paciente.
En el servicio de shock trauma la evaluacion inicial comprende:

1. Garantizar la estabilidad médica, con especial atencion a la proteccion de la via aerea, la
respiracion y la circulacion.

2. Revertir rapidamente cualquier condicion que empeore al paciente.

3. Determinar si los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo son candidatos
para la terapia trombolitica intravenosa

4. Avanzar hacia el descubrimiento de la base fisiopatoldgica de los sintomas neurol6gicos del
paciente.

Como “tiempo es cerebro”, se debe realizar una evaluacion inicial que respete tiempos sobre todo
en pacientes elegibles para trombolisis con un tiempo puerta-aguja (tiempo desde el ingreso al
hospital a la trombolisis) de < 60 minutos(15).

. Conuna linea de tiempo objetivo que comprenda:
¢ Evaluacion por médica en shock trauma < 10 minutos transcurridos desde la llegada

e Evaluacion por médicos del equipo stroke (equipo de accidente cerebrovascular ) — < 15
minutos transcurridos

e Tomografia computarizada de la cabeza o resonancia magnética — < transcurridos 25 minutos
o Interpretacion de la exploracién de neuroimagen — < 45 minutos transcurridos

o Inicio de tombolisis — < 60 minutos transcurridos
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3.1.5.2 Evaluacion Primaria

Evaluar los signos vitales y garantizar la estabilizacion de las vias espiratorias, la respiraciony la
circulacion es parte de la evaluacion inicial de todos los pacientes con enfermedades criticas,
incluidos aquellos con accidente cerebrovascular. Se indica Oxigeno suplementario si SatO2 es
menor a o igual a 94%. Por otra parte se evalUa el nivel de conciencia para medir la probabilidad
de aspiracion, evaluacion de deglucion, y tratamiento de fiebre e infeccion.

Fluidos:

Usar soluciones isotonico (solucion salina) sin dextrosa para la reposicion de fluidos
intravasculares y la terapia de mantenimiento para evitar la hiperglicemia que aumenta la acidosis
tisular por el metabolismo anaerébico en las zonas isquémicas, con la generacion de radicales
libres y el aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefalica(16). Los fluidos
hipotonicos pueden exacerbar el edema cerebral en el accidente cerebrovascular agudo y son
menos Utiles que las soluciones isoténicas para reemplazar el volumen intravascular.

Las pautas de la American Heart Association / American Stroke Association para el accidente
cerebrovascular isquémico agudo recomiendan el tratamiento para la hiperglucemia para lograr
concentraciones séricas de glucosa en el rango de 140 a 180 mg / dL ( 7.8 a 10 mmol/L ).Un

control mas estricto de la glucosa no aumenta la mortalidad e incrementa el riesgo de hipoglicemia.

Control de la Presion arterial

En pacientes con accidente cerebrovascular isquémico hay insuficiencia de la autorregulacion
cerebral en la zona de penumbra por lo que las variaciones de la presion arterial sistémica influyen
directamente sobre el flujo sanguineo.

La presion arterial generalmente es elevada en pacientes con accidente cerebrovascular agudo.
Esto puede deberse a hipertension cronica, una respuesta simpéatica aguda u otros mecanismos
mediados por accidente cerebrovascular.

El efecto hipertensivo es transitorio, ya que la presion arterial cae hasta 20/10 mmHg en 10 dias
7).

Antes de comenzar la terapia trombolitica, se recomienda el tratamiento para que la presion arterial

sistolica sea < 185 mmHg y la presion arterial diastolica sea <110 mmHg.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis



https://www.uptodate.com/contents/sodium-chloride-preparations-saline-and-oral-salt-tablets-drug-information?topicRef=1126&source=see_link

UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM e DE SANTA MARIA

En pacientes a los que no se trombolizo la presion arterial debe no ser tratado de manera aguda a
menos que la hipertensidn sea extrema ( presion arterial sistolica > 220 mmHg o presién arterial

diastolica > 120 mmHg ),

Es razonable comenzar o reiniciar medicamentos antihipertensivos durante la hospitalizacion para
pacientes con presion arterial > 140/90 mmHg que estan neurolégicamente estables, a menos que
estén contraindicados, con el objetivo de controlar gradualmente la hipertensién en unos pocos
dias a una semana(18). Es importante destacar que los pacientes con estenosis arteriales grandes
extracraneales o intracraneales pueden requerir una reduccion mas lenta de la presion arterial ( eg,
durante 7 a 14 dias después del accidente cerebrovascular isquémico ).

Las pautas de consenso sugieren intravenoso labetalol, nicardipina, y clevidipina.

3.1.6 - Diagnéstico diferencial
Es importante excluir cuadros que puedan simular un accidente cerebrovascular es la

hipoglicemia; por esto a todos los pacientes sometidos a trombdlisis se les debe tomar un HGT
(hemoglucotest) al ingreso incluso antes de llevar al paciente a tomografia. Otras causas son
convulsiones, sincope, migrafa, hiperglucemia, los trastornos del movimiento o la toxicidad

farmacoldgica.

3.1.7 Criterios de exclusion para trombdlisis

Hemorragia cerebral en CT 0 RM

PAS > =185/PD > = 110 mmhg

Uso de herparina o warfarina con INR > 1.7 TP > 15, <PTT > 45 segundos
Uso de DOAC

Uso de enoxaparina a dosis terapéutica en las ultimas 24 horas
Recuento de plaquetas < 100 000

Sangrado activo

Glucosa < 50mg/dl

Historia de stroke ptrauma cerebral severo en los Gltimos 3 meses
Hemorragia Intracraneal previa

PEIC

Neoplasia gastrointestinal

Cirugia intracerebral o raquidea en los dltimos 3 meses
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Endocarditis infecciosa
Sospecha de diseccidn de la aorta.

3.1.7 - Criterios de inclusion para la terapia trombolitica intravenosa (IVT)

3.1.7.1 Inicio de sintomas

El beneficio de IVT para el accidente cerebrovascular isquémico agudo disminuye continuamente
con el tiempo desde el inicio de los sintomas, como se muestra en los metanalisis de ensayos
aleatorios que analizé los datos de méas de 58,000 pacientes tratados con IVT dentro de las 4.5
horas posteriores al inicio del sintoma de accidente cerebrovascular isquémico (19). En el registro,
por cada reduccion de 15 minutos en el tiempo de inicio de los sintomas hasta el inicio del
tratamiento de IVT se asocid con un incremento del 4 por ciento en que el paciente camine
independientemente, 3% mas de ser dado de alta, 4% de disminucion de la mortalidad e
incremento de 4% de probabilidad de conversion hemorragica Del mismo modo, otro estudio de
mas de 61,000 pacientes tratados con IVT encontr6 que los tiempos mas cortos de puerta a aguja
se asociaron con una mortalidad por todas las causas mas baja al afio y un riesgo reducido de
readmision hospitalaria al mismo afio(20).

Los resultados también muestran que alteplase es beneficioso independientemente de la edad del
paciente, la gravedad del accidente cerebrovascular o el mayor riesgo asociado de hemorragia
intracraneal sintomatica.

Mas alla de las 4.5 horas, el dafio puede exceder el beneficio.

4.5 a6 horas — Los pacientes dentro de las 4.5 a 6 horas desde el inicio del sintoma del accidente
cerebrovascular deben no recibir de forma rutinaria IVT porque el dafio puede exceder el
beneficio, pero deben evaluarse para determinar si son candidatos para MT (trombectomia
mecéanica)

6 a 24 horas — Los pacientes mas de 6 horas desde el inicio del sintoma de accidente
cerebrovascular isquémico no son elegibles para el tratamiento con IVT. Sin embargo, MT es una
opcion en centros especializados de accidente cerebrovascular que seleccionan candidatos basados

en imagenes .

Mas all& de las 24 horas — Los pacientes més all& de las 24 horas desde el inicio del sintoma de
accidente cerebrovascular isquémico generalmente no son elegibles para el tratamiento con IVT
0 MT.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis



https://www.uptodate.com/contents/alteplase-drug-information?topicRef=115775&source=see_link

UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM e DE SANTA MARIA

Para pacientes elegibles con accidente cerebrovascular isquémico agudo, la trombolisis
intravenosa es terapia de primera linea, siempre que el tratamiento se inicie dentro del intervalo
de tiempo apropiado. Debido a que el beneficio de la trombdlisis intravenosa depende del tiempo,
es fundamental tratar a los pacientes lo méas réapido posible.

Trombectomia mecénica esta indicado para pacientes con accidente cerebrovascular isquémico
agudo debido a una gran oclusion arterial en la circulacion anterior que pueden ser tratados dentro

de las 24 horas.

Otro grupo de pacientes son aquellos que presentan acv mientras duermen, por lo que el tiempo
de enfermedad es desconocido; en este caso podemos utilizar RMN cerebral con imagenes
ponderadas por difusion pero sin hiperintensidad en FLAIR(21). Este desajuste de imagen (
difusion positiva / FLAIR negativa ) se correlaciona con un tiempo de inicio de carrera de 4.5

horas 0 menos(22) por lo que se debe considerar trombolisis.

Un metaanalisis reuni6 datos de pacientes individuales ( n = 414 ) de tres ensayos ( EXTEND,
ECASS 4 y EPITHET ) de intravenoso alteplase que utiliz6 imagenes para identificar y tratar
pacientes con tejido cerebral recuperable que tuvieron accidente cerebrovascular isquémico de 4.5
a 9 horas después del inicio o sufrieron un derrame cerebral(23). El resultado encontr6 una tasa
mas alta de excelente resultado funcional ( definida por una puntuacion mRS 0 de 1) a los tres
meses para los pacientes asignados a alteplase en comparacion con los asignados a placebo ( 36
versus 29 porcentaje, indice de probabilidades ajustado [ O ] 1.86, IC del 95% 1.15-2.99 ). La
hemorragia intracerebral sintomatica fue mas frecuente en el grupo alteplase ( 5 versus 0.5 por
ciento ), pero este resultado no anulé el beneficio general de la alteplasa. Las limitaciones a este
metanalisis incluyen un tamafio de muestra pequefio y una interrupcion temprana de dos de los
ensayos incluidos (EXTEND y ECASS 4).

3.1.7.2 Evaluacion Neuroldgica
Los tres hallazgos de examen mas predictivos para el diagnostico de accidente cerebrovascular
agudo son paresia facial, paresia o plejia del brazo y disatria

Depende principalmente de la escala de NIHSS (Fig 1)

La escala Nacionales de Salud ( NIHSS ), esta compuesta de 11 elementos sumando una
puntuacion total de 0 a 42 . (figura 1)
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Los puntos de corte definidos para el accidente cerebrovascular leve, moderado y severo no
estan bien establecidos, pero los puntos de corte del puntaje NIHSS son:

<5 para leve,

5 a9 para moderado,

y > 10 para accidente cerebrovascular severo.

Figural

Escala NIHSS: National institute of Health Stroke Scale. ~Fechas/hora:
1a. Nivel de conciencia Alerta 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Somnolencia 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Obnubilacién 2 2 2 2 2 2 2 2 2
Coma 3 3 3 3 3 3 3 3 3

1b. Nivel de F Ambas son correctas 0 0 0 0 0 0 0 0 0
verbales Una respuesta correcta i 1 1 1 1 1 1 1 1
¢En qué mes vivimos? ;Qué edad | Ninguna respuesta correcta 2 2 2 2 2 2 2 2 2
tiene?

1c. Nivel de conciencia. Ordenes Ambas respuestas son correctas 0 0 0 0 0 0 0 0 0

motoras Una respuesta correcta 1 P il 1 1 1 1 1 1

1.Cierre los 0jos, abralos. ing! correcta 2 2 2 2 2 2 2 2 2
2.Cierre la mano, después abrala.

2. Mirada conjugada Normal 0 0 0 0 0 0 0 0 0

(voluntariamente o reflejos Paresia parcial de la mirada 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Gculocefalicos, no permitidos Paresia total o desviacion forzada 2 2 2 2 2 2 2 2 2

6culovestibulares)

Si lesion de un nervio periférico:

1punto.

3. Campos visuales (confrontacion) Normal 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Si ceguera bilateral de cualquier Hemianopsia parcial 1 1 1 1 1 1 1 1 ¥

causa: 3 puntos. Hemianopsia completa 2 2 2 2 2 2 2. 2 2

i extincion visual: 1 puntos Ceguera bilateral 3 |3 |3 3 |3 |3 3. |8 |3

4. Paresia facial Normal. 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Paresia leve (asimetria al sonreir.) 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Pardlisis total de musc. facial inferior |2 |2 (2 |2 |2 |2 |2 |2 |2
Paralisis total de musc facial superior |3 3 3 3 3 3 3 3 3
e inferior.

5. Paresia de i la posicién 10" 0 0 0 0 [ 0 0 0 0
superiores (ES) Claudica en menos de 10" sin llegara |1 1 1 1 1 1 1 1 1
Se explora 1°la ESno  parética tocar la cama. 2 2 2 2 2 2 2 2 2
Debe levantar el brazo extendido a | Claudica y toca la cama en menos de |3 3 3 3 3 3 3 3 3
45° (decbito) 10" 4 |4 |4 |4 |4 |4 |4 |4 |4
6 a 90° (sentado). No se evalia la Hay movimiento pero no vence 9 9 9 9 9 9 9 9 9
fuerza distal gravedad.

Se puntua cada lado por separado. Paralisis completa..

El9nose il i d

global.

6. Paresia de Manti la posicion 5”. 0 0 0 0 0 0 0 0 0
inferiores (El) Claudica en menos de 5" sin llegara |1 1 1 1 1 1 1 1 1
Se explora 1° la El no patética. tocar la cama. 2 2 2 2 2 2 2 2 2
Debe levantar la pierna extendiday | Claudica y toca lacamaen menosde |3 |3 |3 |3 (3 (3 (3 (3 |3
mantener a 30°. " 4 4 4 4 4 4 4 4 4

Se puntua cada lado por sep. Hay imi pero no vence 9 9 9 9 9 9 9 9 9

El9 no se iliza en el g
global. Paralisis completa.

i o inmovilizada.

7. Ataxia de las extremidades. Normal. 0o |o fo [o fo fo |o |Oo |oO
Dedo-nariz y talén-rodilla. Ataxia en una extremidad. 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Si déficit motor que impida medir Ataxia en dos extremidades. 2 2 2 2 2 2 2 2 2

i 0 pt.

8. Sensibilidad. Normal 0o |0 |0 (0 [0 (O |O 0 0

Si obnubilado evaluar la retirada al Leve o moderada hipoestesia. 1 1 1 1 1 1 1 1 1

estimulo doloroso. Anestesia. 2 2 2 2 2 2 2 2 2

Si déficit bilateral o coma: 2 puntos.

9. Lenguaje. Normal. 0 |0 |jo (0o (0 |Oo |oO 0 0

Si coma: 3 puntos. Afasia leve o moderada. 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Si intubaci6n o anartria: explorar por Afasia grave, no posible entenderse. |2 2 2 2 2 2 2 2 2

escritura. Afasia global 0 en coma 3 3 3 3 3 3 3 3 3

10. Disartria. Normal. 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Si afasia: 3 puntos Leve, se le puede entender. 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Grave, ininteligible o anartria. 2 2 2 2 2 2 2 2 2
Intubado. No puntta. 9 19 9 [9 [9 |9 9 |9 |9

11. Extincion-Negligencia- Normal. 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Inatencion. i en una 1 1 1 1 1 1 1 1 1

Si coma: 2 puntos. Inatencién/extincion en mas de una 2 2 2 2 2 2 2 2 2

modalidad.

TOTAL
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Cualquiera de los siguientes debe considerarse déficit incapacitantes (24)

*Hemianopia completa: > 2 en la Escala de accidentes cerebrovasculares de los Institutos
Nacionales de Salud ( NIHSS )

*Afasia severa: > 2 en NIHSS

*Extincion visual: > 1 en la pregunta 11 de NIHSS

*Cualquier debilidad que limite el esfuerzo sostenido contra la gravedad: > 2 en las preguntas 5 o
6 de NIHSS

*Cualquier déficit que conduzca a un NIHSS total > 5

*Cualquier déficit restante considerado potencialmente incapacitante por el paciente, la familia o
el médico tratante.

Para los pacientes con una puntuacion NIHSS de 0 a 5, también se ha definido un déficit
claramente incapacitante como uno que evitaria que el paciente realice actividades basicas de la
vida diaria.

NIHSS > 25 contraindica trombolisis

3.1.7.3 Iméagenes

Se debe obtener neuroimagen para todos los pacientes sospechosos de sufrir un accidente
cerebrovascular agudo o un atagque isquémico transitorio(25). Las imagenes cerebrales y
neurovasculares juegan un papel esencial en el accidente cerebrovascular agudo por (26):
¢ Diferencia la isquemia de la hemorragia.

e Excluyen imitaciones de accidente cerebrovascular, como tumores

¢ Evaluacion del estado de las grandes arterias cervicales e intracraneales.

o Estimacion del volumen de tejido cerebral que esta infartado irreversiblemente ( es decir,
nacleo de infarto )

e Estimacion de la extension del tejido cerebral potencialmente recuperable que esté en riesgo de
infarto ( es decir, penumbra isquémica )

e Intervenciones agudas orientadoras, incluida la seleccion del paciente para terapias de

reperfusion ( ie, trombdlisis intravenosa y trombectomia mecénica )

31731 Cambios isquémicos tempranos en neuroimagen

La TC sin contraste puede no mostrar evidencia de cambio isquémicos (27) o puede mostrar signos
de infarto temprano, que incluyen lo siguiente :

« Pérdida de diferenciacion de materia gris-blanca en los ganglios basales ( eg, oscurecimiento del

nucleo lentiforme )
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e Pérdida de cinta insular u oscurecimiento de la cisura Silviana

¢ Hipoatenuacion cortical.

Se debe detener la terapia trombolitica con alteplase para pacientes con regiones extensas de
hipodensidad que representan lesion irreversible en la CT inicial.

En una revision sistematica que incluyé 15 estudios en los que se realizaron tomografias
computarizadas sin contraste dentro de las seis horas posteriores al inicio del accidente
cerebrovascular, la prevalencia de signos de infarto temprano fue del 61 por ciento ( desviacion
estandar + 21 por ciento) . La sensibilidad de la TC sin contraste para los signos de infarto cerebral
aumenta con el tiempo desde el inicio del accidente cerebrovascular.

31732 Método ASPECTS — La puntuacion CT temprana del programa de accidente
cerebrovascular de Alberta ( ASPECTOS ) se desarrollé para proporcionar un método simple y
confiable para evaluar y comunicar el alcance de los cambios isquémicos tempranos en la TC sin

contraste(28).

La aplicacion principal de ASPECTS es identificar pacientes con accidente cerebrovascular
isquémico agudo que tienen un grado limitado de infarto temprano (, por ejemplo, una puntuacion
ASPECTS > 6) y que, por lo tanto, es probable que se beneficien de la trombectomia mecanica.
Se basa en la evaluacion de 10 regiones territorio de la ACM uno a nivel del tdlamo y los ganglios

basales, y una rostral a los ganglios basales. (figura 2)

ASPECTS se califica en una escala ordinal de 0 a 10, con puntajes mas bajos que indican un infarto
mas extenso. Se resta un punto para el cambio isquémico temprano, como la hinchazon focal o la
hipoatenuacion parenquimal, en cada una de las 10 regiones definidas. Por lo tanto, un CT normal
tiene un valor ASPECTS de 10 puntos, mientras que el cambio isquémico difuso en todo el
territorio MCA da un valor de cero.

Los ASPECTOS predijeron el resultado funcional con buena sensibilidad y especificidad ( 78 y
96 por ciento, respectivamente )..

En el Estudio cooperativo europeo de accidente cerebrovascular agudo ( ECASS-II los
ASPECTOS no se asociaron con una modificacién estadisticamente significativa del efecto del

tratamiento tPA.
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Figura 2
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El score ASPECT mejora los resultados para pacientes con accidente cerebrovascular isquémico de
circulacion anterior aguda debido a la oclusion de vasos grandes que tienen un nucleo isquémico
grande ( eg, definido por un ASPECTO 3 a 5 o por un volumen central > 50 ml ) candidatos a
trombectomia.

Los ASPECTOS también son utiles para evaluar accidentes cerebrovasculares de circulacion
posterior.

3.1.7.4 Base fisiopatologica de los estudios imagenol6gicos
CT multimodal incluye CT de cabeza sin contraste con CTA de cabeza y cuello y perfusion CT (
CTP). La TC multimodal mejora la deteccion del accidente cerebrovascular isquémico agudo en
comparacion con la TC sin contraste sola(29). Ademas, la TC multimodal puede diagnosticar la
oclusion de vasos grandes y estimar el nicleo y la penumbra de un accidente cerebrovascular
isquémico agudo.
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Desajuste nucleo infarto- penumbra— EI desajuste es un marcador de imagen que se usa para
seleccionar pacientes para trombectomia mecéanica que tienen tejido cerebral recuperable. En el
accidente cerebrovascular isquémico agudo, el nucleo del infarto se considera tejido cerebral con
infarto irreversible. La penumbra isquémica circundante o adyacente es un tejido cerebral que esta
hipoperfundido y en riesgo de infarto y, por lo tanto, es potencialmente recuperable con el
tratamiento de reperfusion. Existe un desajuste cuando el ndcleo del infarto es relativamente
pequefio en comparacion con la penumbra isquémica méas grande. El desajuste se evalla mediante

imagenes, con varios paradigmas diferentes empleados.

Desajuste de nucleo de perfusion — EI desajuste del nicleo de perfusion se puede evaluar con
técnicas de CT o MRI. Ambos requieren procesamiento de imagenes con software automatizado.
Los estudios de trombectomia mecanica endovascular en el periodo de tiempo tardio ( 6 a 24 horas
después del inicio del accidente cerebrovascular ) se han basado en CTP o resonancia magnética
multimodal con DWI y PWI para identificar pacientes con isquémica pequefia ndcleos y penumbra

relativamente grande.

e Tomografia computarizada con reperfusion (CTP) — CTP cuantifica el flujo sanguineo a
traves del cerebro utilizando una serie de tomografias computarizadas que se obtienen despueés de
la inyeccion de un bolo intravenoso de contraste yodado. Con esta técnica, se puede evaluar el
paso del contraste a través del cerebro(30). Usando el software de analisis de perfusion, se generan
mapas que muestran la perfusion del cerebro. Especificamente, el analisis de la cinética de un bolo
de contraste yodado que pasa a traves del cerebro permite estimar el flujo sanguineo cerebral, el
volumen sanguineo cerebral, el tiempo medio de transito del contraste a traves del cerebro, tiempo
de pico y tiempo de pico de la funcion de residuo (31). Estos mapas son Utiles para estimar el
tamafio del ndcleo de infarto y la penumbra isquémica. Usando el software de analisis de
perfusion, es posible estimar el tamafio del ndcleo de infarto y la penumbra isquémica:

*El nticleo isquémico se define indirectamente como la region con el déficit de perfusion mas
severo; Se caracteriza por un flujo sanguineo cerebral severamente reducido por la mayoria de los
programas de software de perfusion. La region central generalmente también tiene un tiempo de
transito medio elevado y un volumen sanguineo cerebral disminuido

El campo isquémico, definido como el territorio que tiene una reduccion en el flujo sanguineo lo
suficientemente grave como para eventualmente conducir al infarto si no se invierte el flujo

sanguineo, se caracteriza por un retraso significativo en la llegada de contraste por la mayoria de
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los programas de software de perfusion. Los parametros de perfusion cominmente utilizados para
identificar el campo isquémico incluyen Tmax prolongado, tiempo prolongado hasta el pico ( TTP
) y tiempo de transito medio prolongado ( MTT ).

«La penumbra isquémica es la diferencia entre el campo isquémico y el nucleo isquémico ( es

decir, la parte del campo isquémico que ain no esta infartada ).

3.1.75 Resonancia Magnetica Cerebral

Desajuste DWI-FLAIR

Una ventaja importante de la resonancia magnética es que la DWI (secuencia imagen ponderada
en difusidn)es mucho mas sensible que la TC sin contraste para la deteccion de accidente
cerebrovascular isquémico agudo y la exclusion de algunas imitaciones del accidente

cerebrovascula y no expone al paciente a radiacion.

Los protocolos de resonancia magnética cerebral estandar que incluyen recuperacién de inversion
convencional ponderada por T1, ponderada por T2 y atenuada por fluido ( FLAIR ) junto con DWI
pueden diagnosticar de manera confiable tanto el accidente cerebrovascular isquémico agudocomo

el accidente cerebrovascular hemorragico agudo en situaciones de emergencia.

«RM con DWI, para identificar pacientes con accidente cerebrovascular de despertador o tiempo
de inicio de accidente cerebrovascular desconocido que tienen lesiones que son positivas en DWI
pero negativas en la recuperacion de inversion atenuada por fluido ( FLAIR ), sugiriendo inicio

dentro de las 4.5 horas y elegibilidad para trombdlisis intravenosa.

El desajuste DWI-FLAIR se refiere a la evidencia de una lesién hiperintensa en DWI consistente
con infarto agudo pero sin anormalidad de sefial correspondiente en las imagenes FLAIR(32). Este
desajuste indica que el accidente cerebrovascular es relativamente agudo ( es decir, dentro de las
4.5 horas),

En el ensayo DEFUSE 3, que estudio a pacientes con una ventana tardia ( 6 a 16 horas después de
la ultima vez que se sabe que es un accidente cerebrovascular isquémico agudo ), Se utilizaron
imagenes de perfusién CT o MR para seleccionar pacientes para trombectomia mecénica(33). El
estudio demostré un beneficio de la trombectomia endovascular, independientemente de si se
utiliz6 CT o MRI para la seleccion del paciente, pero el beneficio fue mayor para los pacientes

seleccionados que usan PWI en comparacion con CTP.
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3.1.7.7 Terapia de Reperfusion
La terapia de reperfusion en accidente cerebro vascular isquémico tiene un objetivo a corto plazo y otro

a largo plazo. El objetivo inmediato de la terapia de reperfusion es restablecer el flujo sanguineo a las
regiones del cerebro que son isquémicas pero que aun no han sufrido un infarto. Y el objetivo a largo
plazo es reducir la discapacidad y la mortalidad relacionadas con los accidentes cerebrovasculares.

La trombolisis se debe administrar lo antes posible, actualmente solo Alteplasa esta aprobado por la FDA
como agente trombolitico, mientras que Tecnecteplasa no esté autorizado en los Estados Unidos para la
trombolisis intravenosa pero existe evidencia de que la tenecteplasa intravenosa tiene resultados de

eficacia y seguridad similares en comparacion con la alteplasa.

Alteplasa : Alteplasa, unactivador del plasminogeno tisular recombinante (tPA) que inicia la fibrin6lisis
local uniéndose a la fibrina en un trombo (codgulo) y convirtiendo el plasmindgeno atrapado en plasmina.

Asu vez, la plasmina descompone el trombo.

Farmacodinamia:

Debido a su relativa especificidad por la fibrina, la alteplasa, a una dosis de 100 mg lleva a una escasa
reduccion de los niveles de fibrin6geno circulante, hasta cerca del 60% en 4 horas, lo cual, generalmente
es revertido hasta mas del 80% después de 24 horas. El plasmindgeno y la alfa-2-antiplasmina
disminuyen a cerca de 20 y 35%, respectivamente, después de 4 horas, y aumentan de nuevo, a mas del
80% a las 24 horas. Una reduccion marcada y prolongada del nivel de fibrindgeno circulante sélo se

observa en unos pocos pacientes.

--Dosis: se requiere una via intravenosa exclusiva para alteplasa , y todos los pacientes deben tener al
menos una via intravenosa adicional de gran calibre.
e La dosis de alteplasa se calcula en 0,9 mg/kg de peso corporal real, con una dosis maxima de 90
mg.
 El diez por ciento de la dosis se administra en forma de bolo intravenoso durante un minuto y el
resto se infunde durante una hora.
Es aconsejable eliminar cualquier exceso de alteplasa del frasco antes de la administracién, para evitar

una sobredosis si la bomba intravenosa esta mal calibrada.

Tenecteplasa : la tenecteplasa es un agente trombolitico que es mas especifico de la fibrina y tiene una
duracion de accion mas prolongada en comparacion con la alteplasa . Aungue no esta autorizado en los

Estados Unidos para la trombdlisis intravenosa en el tratamiento del accidente cerebrovascular isquémico
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agudo, existe evidencia de que la tenecteplasa intravenosa tiene resultados de eficacia y seguridad

similares en comparacion con la alteplasa.

Farmacocinética: en pacientes con infarto agudo de miocardio, la tenecteplasa administrada como un
solo bolo exhibe una disposicion bifasica en el plasma. La tenecteplasa se elimina del plasma con una
semi-vida inicial de 20 a 24 minutos. La semi-vida de la fase terminal de tenecteplasa es 90 a 130
minutos. El aclaramiento plasmatico oscila entre 99 hasta 119 ml / min. El volumen inicial de
distribucion esta relacionada con el peso y se aproxima al volumen de plasma. EI metabolismo hepatico

es el principal mecanismo de aclaramiento de tenecteplasa

Dosis de tenecteplasa : la dosis de tenecteplasa es de 0,25 mg/kg (dosis total méxima de 25 mg)

administrada en un Gnico bolo intravenoso durante 5 segundos, seguido de un lavado con solucién salina.

Los demaés tromboliticos, no estan aprobados para accidente cerebrovascular.

3.1.9 Recanalizacion
La recanalizacion total o parcial antes de las 24 horas se asocia a mejores resultados con la terapia

trombolitica.

La tasa de recanalizacion exitosa detectada en la CTA repetida fue mayor para los pacientes que
recibieron IVT (trombdlisis endovenosa) en comparacion con aquellos que no ( 30 versus 13 por
ciento, diferencia absoluta 17 por ciento, 95% CI 10-26 por ciento).

Los factores asociados con la respuesta a la terapia trombolitica incluyen la ubicacion del trombo
oclusivo sintomatico en el arbol arterial y caracteristicas especificas del coagulo, como el tamafio,

composicion y fuente:

Tamafio de laoclusién y sitio — Los codgulos mas grandes y los coagulos mas proximales (versus
la ubicacién mas distal ) son mas resistentes a la trombdlisis.

Composicion del coagulo- La capacidad de recanalizarse en el accidente cerebrovascular
embolico experimental estd relacionada con la cantidad de glébulos rojos en el embolo e
inversamente relacionada con el volumen de embolo y con el contenido de fibrina y la densidad
de los coagulos.

El factor mas importante es el inicio temprano del tratamiento.

Otros factores influyentes son

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis



https://www.uptodate.com/contents/tenecteplase-drug-information?topicRef=16134&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/sodium-chloride-preparations-saline-and-oral-salt-tablets-drug-information?topicRef=16134&source=see_link

REPOSITORIO DE UNIVERSIDAD

TESIS UCSM

CATOLICA ,
DE SANTA MARIA

- Edad

Los pacientes de 80 afios de edad o mayores parecen beneficiarse de la TIV a pesar de una mayor

tasa de mortalidad en comparacion con los pacientes mas joven.
- Gravedad del accidente cerebrovascular

La gravedad del déficit neurol6gico medido en la puntuacién NIHSS (> 24 puntos) esta asociado

con un mayor riesgo de hemorragia intracerebral.
- Cambios isquémicos tempranos enla TC

La presencia de regiones extensas de hipodensidad obvia consistente con una lesion irreversible
en la CT inicial de la cabeza sugiere un tiempo mas largo desde el inicio del accidente

cerebrovascular y es una exclusion para el uso de IVT.

- Hiperglucemia — La hiperglucemia antes de la reperfusién en pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico agudo se ha asociado a evolucién desfavorable y a mayor tamafio
del infarto.

- Microhierros cerebrales
Las micro hemorragias cerebrales son pequefias hemorragias cronicas que se visualizan mejor en
secuencias de resonancia magnética cerebral previa al tratamiento se asocié con un mayor riesgo
de hemorragia intracerebral ( ICH ) en pacientes tratados con IVT para accidente cerebrovascular

isquémico agudo.

- Sexo

Hay datos contradictorios sobre si el beneficio de la IVT temprana del accidente cerebrovascular

isquémico agudo difiere segun el sexo.

3.1.10 Riesgo de hemorragia intracerebral
En ensayos clinicos con alteplase, las tasas de hemorragia intracerebral sintomatica fueron del 5

al 7 por ciento(36), la mayoria de los casos de hemorragia intracerebral sintomética ocurren en
pacientes con déficit severos. Los resultados adversos se miden por el nimero necesario para dafar
(NNH).
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Los ensayos NINDS, refieren que la transformacion hemorréagica con secuelas severas (MRS > 4)
escala de RANKIN mayor e igual a 4 fué de 126 que en comparacién con un RANKING > A 1
fue de 30 a 40%.

B Escala Rankin

La escala de Rankin modificada es comUnmente utilizada para medir el grado de discapacidad o
dependencia en las actividades diarias de pacientes que han sufrido ictus o accidente

cerebrovascular.
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4. ANALISIS DE LOS ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

4.1 Antecedentes Internacionales.
Meretoja, Atte MD. En su estudio: Terapia endovascular para el accidente cerebrovascular

isquémico:Ahorre un minuto, ahorre una semana (Neurologia:30 de mayo de 2017), refieren que Cada
minuto ahorrado en el tiempo desde el inicio del tratamiento proporcioné en promedio 4,2 dias de vida
mas saludable, con un intervalo de prediccion del 95% de 2,3 a 5,4. Las mujeres ganaron ligeramente
mas que los hombres debido a su mayor esperanza de vida. Los pacientes menores de 55 afios con
accidentes cerebrovasculares graves con una puntuacion en la escala de accidentes cerebrovasculares del
NIH superior a 10 ganaron méas de una semana por cada minuto ahorrado. En toda la cohorte, cada
disminucién de 20 minutos en los retrasos en el tratamiento condujo a una ganancia promedio
equivalente a 3 meses de vida libre de discapacidad. En el estudio se concluye que: pequefias reducciones
en los retrasos endovasculares conducen a importantes beneficios para la salud a lo largo de la vida de
los pacientes. Es necesario optimizar los servicios para reducir los retrasos en la terapia endovascular.
Spaander, Fianne H. En su estudio: Diferencias de sexo y resultado funcional después de la trombolisis
intravenosa. (Revista Stroke marzo 2017, Volumen48(3), pag699-703) encontraron que En una cohorte
de 9.495 pacientes fueron tratados con TVIy 4.170 (43,9%) eran mujeres con una edad media de 71,9
afios. Después de los ajustes por las diferencias iniciales, el sexo femenino siguié asociado con un
resultado funcional deficiente (odds ratio, 1,15; intervalo de confianza del 95 %, 1,02-1,31). No hubo
asociacion entre el sexo y el resultado funcional cuando los datos se estratificaron por edad. La tasa de
hemorragia intracraneal sintomatica fue similar en ambos sexos (odds ratio ajustado, 0,93; intervalo de
confianza del 95 %, 0,73-1,19), mientras que la mortalidad fue menor entre las mujeres (odds ratio
ajustado, 0,83; intervalo de confianza del 95 %, 0,70-0,99). El estudio concluye que: En esta gran cohorte
de pacientes tratados con IVT, las mujeres tuvieron con mayor frecuencia resultados funcionales
deficientes en comparacion con los hombres. Esta diferencia no dependia de la edad.

Yongjun Wang and col. En su estudio Efecto de las diferencias de sexo en el prondstico de la trombolisis
intravenosa: datos de Thrombolysis Implementation and Monitor of Acute Ischemic Stroke in China (TIMS-
China) Se reclut6 un total de 1440 pacientes, incluidas 541 mujeres y 899 hombres. La informacion inicial indico
que las mujeres eran mayores en el momento del inicio (66,2 + 11,2 afios frentea 61,0 + 11,3 afios, p <0,001) y
més probabilidades de tener antecedentes de fibrilacion auricular (25,3 % frentea 11,2 %, p <0,001)., y tuvo una
puntuacion NIHSS més alta al ingreso (12,3 + 6,8 vs 11,6 + 6,7, p = 0,04). Segun el anlisis de prondstico de
recuperacion funcional insatisfactoria, no hubo diferencias significativas entre mujeres y hombres (45,9% frente
a 37,1%; OR ajustado 1,01; IC del 95%: 0,75 a 1,37). En cuanto al resultado seguro, la proporcion de SICH y
mortalidad en mujeres es relativamente alta pero no alcanz6 significacion estadistica. No hubo interaccion

significativa con el sexo, la edad, la puntuacion de Rankin previa al inicio, la puntuacion NIHSS, la clasificacion
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TOAST vy el prondstico de la trombdlisis intravenosa. Conclusiones Para los pacientes chinos con accidente
cerebrovascular isquémico, aunque las mujeres son mayores y mas graves en el momento del inicio, el prondstico

después La trombodlisis intravenosa no es significativamente diferente de la de los hombres.

Bryan Darger and col. En su estudio: Resultados de los pacientes que requieren control de la presion
arterial antes de la trombdlisis con tPA para el accidente cerebrovascular isquémico agudo. (WESTERN
JOURNAL OF EMERGENCY MEDICINE (DICIEMBRE DE 2015) que De 427

pacientes incluidos en el anélisis, 89 recibieron un control intensivo de la PA antes de la trombdlisis, 65 recibieron
un control estandar de la PA y 273 no requirieron control de la PA antes de la trombdlisis. Los pacientes que
requirieron control de la PA tuvieron accidentes cerebrovasculares mas graves, con una mediana de llegada en la
Escala de Accidentes Cerebrovasculares de los Institutos Nacionales de Salud de 10 (RIC [6-17]) en pacientes que
no requirieron control de la PA versus 11 (RIC [5-16]) y 13 (RIC [7 -20]) en pacientes que requirieron terapias
estandar y agresivas para reducir la PA, respectivamente (p=0,048). En un modelo de regresién logistica multiple
que ajustaba las diferencias iniciales, no hubo diferencias estadisticamente significativas en los eventos adversos
entre los tres grupos (P>0,10). Conclusién: No observamos asociacion entre el control de la PA y los resultados
adversos en pacientes con accidente cerebrovascular isquémico sometidos a trombdlisis. Sin embargo, se necesitan

estudios adicionales para confirmar o refutar la seguridad del controlagresivo de la PA antes de la trombolisis.

4.2 Estudios en Latinoamérica
Carlos Guevara, Trombolisis intravenosa en accidente cerebro vascular isquémico agudo en un hospital

publico de Chile: Analisis prospectivo de 54 casos. Rev Med Chile 2016. Durante un lapso de 28 meses
se evaluo prospectivamente un protocolo estandarizado de trombdlisis intravenosa implementado en el
servicio de urgencias de un hospital publico. Se trataron y evaluaron 54 pacientes con ictus isquémico
durante tres meses posteriormente como pacientes ambulatorios. Resultados: A los tres meses de
seguimiento, el 66,4% de los pacientes sometidos a trombdlisis tuvieron una evolucion favorable,
definida como tener de 0 a 1 puntos en la escala de Rankin modificada. La tasa de hemorragia
intracerebral fue del 11,1%, incluyendo el 5,5% de hemorragia intracerebral sintomatica. Cuatro por
ciento de los pacientes tuvieron complicaciones hemorrégicas sistémicas después de la trombdlisis. la
mortalidad la tasa fue del 14,8%. Conclusiones: Las tasas de éxito, mortalidad y complicaciones. La tasa
fue comparable a los resultados obtenidos en estudios internacionales, a pesar de la ausencia de una
unidad de ictus para gestionar el ictus y sus complicaciones.

Jaime Duarte, TENDENCIAS EN LA MORTALIDAD POR ACCIDENTE CEREBROVASCULAR
EN EL DEPARTAMENTO DEL ATLANTICO: 1985 A 2014. Barranquilla, noviembre 2020. En un

estudio descriptivo, se estudiaron todos los fallecimientos por ACV ocurridos en el departamento del
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Atlantico, durante 1985 a 2014, ingresados a las bases de datos de mortalidad del DANE. Las mujeres
mostraron mayor proporcion que los hombres en todos los quinquenios obtenidos con una diferencia de
un 9% en el quinquenio con mayor amplitud de diferencia, en la edad se obtuvo mayor proporcion de
mas de un 10% a partir de los 70 afios de edad, el lugar de residencia la cabecera municipal obtuvo un
porcentaje de mas del 90% en los periodos de los que se tiene informacion, en el nivel educativo en los
afios del 1995 al 1999 se tuvo un mayor porcentaje en aquellos de los cuales no tiene informacién de su
nivel educativo de 68,8% y a partir del 2000 hasta al 2014 la mayor proporcion se da en aquellos con un
nivel educativo de primaria. en cuanto al régimen de salud se puede ver que entre los afios 1995 a 1999
y 2000 a 2004 se tuvo mayor proporcién en aquellos que no estan afiliados es decir que consultan
particular con 11,9% y 11,5% respectivamente mientras que en los afios del 2005 a 2009 y 2010 a 2014
si tiene un porcentaje mayor en el régimen subsidiado: 39,2% y 52,8% respectivamente.La tasa cruda
mas alta fue obtenida en el quinquenio de los afios 2005 al 2009 fue de 8,1 x 100000 con una proporcién
de 9.4% en las muertes ocurridas durante este quinquenio y una TEE de 38,7 x 100000; la tasa cruda mas
baja obtenida fue de 30,7 x 100000 en el quinquenio de los afios del 2010 al 2014 con una proporciénde
7,7% en las muertes ocurridas durante este quinquenio y una TEE de 28,4 x 100000 siendo esta la mas
baja encontrada. Conclusién: Se observé una notable reduccion en las tasas de mortalidad por ACVen el
departamento del Atlantico, uno de los factores que puede estar involucrado es la cobertura en saludse ha
ampliado a zonas distantes y seria Gtil compararlo con estudios similares en otros departamentos oa nivel
nacional para poder destacar otros factores que pueden estar involucrados en este descenso por lo cual
es necesario llevar a cabo estudios analiticos o ecoldgicos para determinar las razones de estas

disminuciones.

4.3 A nivel nacional
Seminario Galvez, Wendy.en su estudio: EVALUACION FUNCIONAL DEL ESTADO POST

TROMBOLISIS POR ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR DE PACIENTES DEL HOSPITAL
EDGARDO REBAGLIATI MARTINS AGOSTO 2020 — JULIO 2021. Determind el estado funcional
de los pacientes post tratamiento trombolitico afectados por ECV en el Hospital Edgardo Rebagliati
Martins en el periodo de agosto 2020 a Julio 2021. Disefio de Estudio: Estudio de tipo observacional
descriptivo, prospectivo de corte transversal. Muestra: Todos los pacientes por un periodo de un afio que
cumplen con los criterios de inclusion. Método: Se les medira de acuerdo a la escala de Rankin el grado
de discapacidad que tengan a los 7, 21 y 30 dias post tratamiento. Se detallard las caracteristicas
sociodemograficas, clinicas e imagenoldgicas de los pacientes, asimismo, detalles de su hospitalizacion
el estado evolutivo de su evaluacion funcional. Se reportard, ademas, la presencia de eventos como

muerte o complicacion durante el periodo de evaluacion que impidan continuar con el estudio.
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LANDA CALDERON, LUIS ANTONIO. GRADO DE INCAPACIDAD Y DEPENDENCIA POST
TROMBOLISIS ENDOVENOSA EN PACIENTES CON ACCIDENTE CEREBRO VASCULAR
ISQUEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL CAYETANO HEREDIA. 2020. Determind el grado

de dependencia e incapacidad en pacientes post Trombdlisis en Accidente cerebro Vascular ler evento
atendidos en el Hospital Cayetano Heredia, Establecer el grado de dependencia segin IB a los 3,6 y 12
meses post Trombolisis en ACV isquémico ler evento y Establecer el grado de incapacidad segun el
puntaje de SRma los 3,6 y 12 meses post Trombolisis en ACV isquémico ler evento. Disefio: El estudio
es descriptivo, prospectivo y corte trasversal Muestra: Todos los pacientes por un periodo de un afio que
cumplen con los criterios de inclusion Método: La informacion obtenida serd registrada en una Ficha de
Recoleccion de Datos y organizada en tablas y graficos en el programa Stata version 14.0, se utilizard

medidas descriptivas tales como mediana, media, porcentaje.

4.4 A nivel local
Cueva Bustos, A. RELACION ENTRE EL TIEMPO DE ENFERMEDAD E INICIO DE

TRATAMIENTO EN PACIENTES CON ACCIDENTE CEREBROVASCULAR ISQUEMICO, EN
EL HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO DE AREQUIPA, ENERO
ADICIEMBRE DEL 2022. Resultados: De 150 participantes, el 50.7% (76 participantes) fueron de sexo
femenino. El 69.4% (104 participantes) tuvieron una edad mayor de 70 afios. La mediana de tiempo de
enfermedad fue de 5 horas. El 48% (72 participantes) tuvo un tiempo de llegada a emergencia < 4.5
horas. La mediana del tiempo de llegada hasta la indicacion de tratamiento dirigido por parte del
neurdlogo fue de 85.5 minutos. Solamente el 16.7% cumplio criterios para la administracion de
trombolisis. La mediana de diferencia de puntos de la escala NIHSS después y antes de la administracion
de trombdlisis fue de -4.0 puntos. Se encontro que por cada hora que aumenta el tiempo de enfermedad,
aumenta en 1.25 minutos el tiempo de llegada hasta indicacion de tratamiento dirigido. (p<0.001).
Conclusiones: Existe relacion directamente proporcional entre el tiempo e enfermedad y el inicio del
tratamiento dirigido a pacientes con accidente cerebrovascular isquémico en el Hospital Nacional Carlos

Alberto Seguin Escobedo. Enero a Diciembre del 2022.

5.- HIPOTESIS

¢Cual es la relacion entre  algunos factores epidemiologicos, clinico — laboratoriales e
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imagenoldgicos con los resultados de la terapia trombolitica endovenosa en pacientes con
accidente cerebrovascular en el servicio de emergencia del Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo enero 2022- diciembre 2023”

CAPITULO I

Il PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1 .- Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion.
1.1 Técnica

La técnica del presente estudio es observacional documental, mediante la revision de
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historias clinicas y llenado de ficha de recoleccion de datos.
a. Técnicas:
Observacion documental

1.2Instrumentos:
El instrumento es una ficha de recoleccién de datos

c. Validacion de los Instrumentos:
No requiere validacion ya que es una ficha para pasar los datos de las historias clinicas

segun las variables.

2.- Campos de verificacion.
2.1.- Ubicacién Espacial.

La investigacion se desarrollara en el Servicio de Emergencia del Hospital nacional Carlos

Alberto Seguin Escobedo ubicado en la calle Peral S/N cercado de Arequipa.

2.2.- Ubicacion Temporal.
El presente trabajo se realizara en el afio 2024 revisando historias clinicas desde Enero del

2022 a Diciembre del 2023

2.3.- Unidades de Estudio.
Pacientes con diagndstico de acv isquémico trombolizados

Universo:

Todo paciente del servicio de shock trauma entre 18 y 95 afios con acv isquémico y haya
sido trombolizado en el servicio de emergencia del hospital nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo entre Enero del 2022 a Diciembre del 2023

Muestra:
“Pacientes con diagndstico de egreso de accidente cerebro vascular isquémico

trombolizados

2.3.1.Muestra:
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N*Zip*q
7= ] 2
dPH(N-1)+ 22 * p*yg

Donde:

N = Total de la poblacién
Za? = 1.962 (si la seguridad es del 95%)

p = proporcidn esperada (en este caso 5%
=0.05)g =1 -p (en este caso 1-0.05 =
0.95)

d = precision (en este caso deseamos un 3%).

Criterios de seleccion:

Criterios de Inclusion
Pacientes con diagnostico de acv isquémico al ingreso que fueron trombolizados.

Pacientes entre 18-90 afios.

Exclusion
Historias clinicas incompletas o extraviadas.

3.- Estrategia de recoleccion de datos.
3.1.- Organizcion.
- Seredactara proyecto

- Luego se solicitara aprobacién del proyecto de tesis con la evaluacion de Comité
Institucional de ética de la investigacion de la Universidad Cat6lica de Santa Maria

- Secumpliran con las observaciones del dictamen del Comité de ética de la investigacion
de la Universidad Catélica de Santa Maria

- Se solicitara autorizacion del servicio de Emergencia para la evaluacion de historias

clinicas
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Se sistematizaran resultados

Se procesara y analizara data.
Se elaborara el informe final

- Cronograma
NOVIEMBRE | DICIEMBRE ENERO FEBRRO
ACTIVIDADES
2023 2023 2024 2024
Semanas Semanas Semanas Semanas

Elaboracion de

Proyecto

Recoleccion de

Datos

Estructuracion de

resultados

Elaboracion de

Informe Final

3.2.- Recursos
3.2.1.- Humanos.

a) Humanos Investigador, asesor.

Asesor: Dr. Angel Mamani Ruelas

3.2.2. Materiales

O Historias clinicas
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71 Material de escritorio
7 Laptop samgung cor i5
71 Programa de Excel

3.3.- Presupuesto.
La investigacion sera autofinanciada por el autor

4.- Estrategia para manejar los resultados

4.1.- Plan de procesamiento de los datos.

Los datos seran registradas en una ficha de recoleccién de datos

4.2.- Plan de andlisis de datos.

a Tipo de analisis.

Anélisis estadistico.
Se hara uso de estadistica para pruebas de correlacion.

Se considerara una p<0,05 como estadisticamente significativa.
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CAPITULO IV:
RESULTADOS
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CONCLUSIONES
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RECOMENDACIONES
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ANEXO 1
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

1) EDAD:

18- 30 30-60 61-80 >81
SEXO:

Varon Mujer

2) Tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas y la trombdlisis

< =2 horas 2- 3.5 horas >3.5 horas

3) Escala NIHSS:
<b5: 5a9 >10 -24
4) Control de la Presion arterial:

>180/120mmhg antes de trombdlisis ~ >180/120 mmhg durante trombolisis
>180/120 mmhg 1 horas después >180/120 mmhg tras 24 horas de trombolisis

5) Control de glucosa antes del procedimiento

>180 — 200 mg/dl antes de la trombdlisis 2001 -250 antes de la trobolisis

>251 antes de la trombolisis

6) Tomografia de ingreso

ASPECT <6 ASPECT >=6

7) Escala Rankin al alta

0 1 2 3 4 5

8) Estancia Hospitalaria

< 7 dias 8-14 dias 14-21 dias 21 dias

9) Mortalidad
Sl NO
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