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Resumen

Introduccién: el ACV constituye un problema de salud y la trombolisis sistémica una estrategia de reperfusion con alto nivel
de evidencia para su tratamiento. Los reportes nacionales sobre su utilizacion son escasos.

Objetives: comunicar y analizar los resultados de esta terapia en el Hospital de Clinicas. Establecer predictores de buena
evolucion, hemorragia intracraneana y mortalidad.

Métodos: estudio observacional analitico de los pacientes trombolizados en el Hospital de Clinicas (2010-2021).
Resultados: se realizo trombolisis sistémica a 268 pacientes. La mediana del NIHSS al ingreso fue 12 puntos. Un 42%
fueron infartos totales de la circulacion anterior. La cardioembolia constituy la etiopatogenia mas frecuente. El 59,3% de
los pacientes fueron externalizados con independencia funcional y 55,2% con déficit neurologico minimo. Las tasas de he-
morragia intracraneana sintomatica y mortalidad fueron 7,1% y 18,7% respectivamente. El 57% de los pacientes se trataron
con tiempo puerta aguja <60 minutos. El porcentaje de trombdlisis en el total de ACV fue 18,9%. La edad, NIHSS al ingreso
e internacion en unidad de ACV se comportaron como variables importantes para predecir buena evolucion, hemorragia
intracraneana y muerte.

Discusion y conclusiones: se comunico la mayor casuistica nacional sobre el tema. Los parametros de efectividad y se-
guridad del tratamiento fueron comparables a los reportados internacionalmente. Se destacaron los buenos tiempos puerta
aguja y tasa trombdlisis sobre ACV totales como indicadores satisfactorios de calidad asistencial. La internacion en unidad
de ACV se comportd como un factor predictor de independencia funcional y protector frente a mortalidad hospitalaria.
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Introduccion

El ataque cerebrovascular (ACV) constituye un proble-
ma de salud publica en nuestro pais. Seglin estadisticas
oficiales, ocupa el primer lugar como causa de muerte
dentro de las enfermedades del sistema circulatorio-?
y produce una morbilidad importante entre los super-
vivientes®.

Los infartos cerebrales (IC) constituyen alrededor
de 85% de todos los ACV® y para ellos existen dos
tipos de terapias de reperfusion con evidencia cienti-
fica 1AG9: trombolisis sistémica-intravenosa (TL-iv)
con r-TPA y trombectomia mecanica (TM)"®). Ambas
mejoran la funcionalidad de los pacientes cuando son
indicadas a candidatos correctamente seleccionados.
Adicionalmente, las Unidades de ACV (UACV) de-
mostraron, también con nivel de evidencia 1A, dismi-
nuir la mortalidad, morbilidad y ser costo efectivas®,
Este efecto es independiente del uso de terapias de re-
perfusion pero también las potencia.

La trombdlisis intravenosa con r-TPA fue apro-
bada por la Food and Drug Administration (FDA) en
199619 en base al estudio pivotal NINDS 2UD| para
una ventana temporal de 3 h desde el inicio de sinto-
mas. La extension de la ventana hasta 4,5 h se bas6 en
el estudio ECASS I11!"» publicado en 2008. Entre 2018
y 2019 se demostré que, si seleccionaban pacientes
con tejido viable mediante imagenologia multimodal,
el tratamiento mantenia el beneficio aun en ventanas
temporales mas alla de las 4,5 h o con tiempo de inicio
de sintomas desconocido*'¥). El uso de TL-iv tiene al-
gunas limitaciones como la ventana temporal acotada y
una moderada tasa de recanalizacion arterial. Conlleva
ademas potencial riesgo de efectos adversos como la
hemorragia intracraneana o sistémica graves y reaccio-
nes alérgicas significativas!12,

El Hospital de Clinicas fue pionero en la implemen-
tacion de la UACV y la TL-iv en el Uruguay. La uni-
dad fue creada en 2007 y en 15 afios de funcionamiento
lleva asistidos y protocolizados mas de 2.000 pacien-
tes(¢1, Desde el afio 2010 se cuenta con posibilidad de
realizar terapias de reperfusion, inicialmente con TL-iv
y desde 2018 con TM. En 2021 nuestro centro fue acre-
ditado como Centro Avanzado de Stroke de la World
Stroke Organization (WSO), siendo el primero de nues-
tro pais en lograrlo®”. A partir de 2014 se organizo el
sistema de reperfusion con TL-iv para todos los pacien-
tes con IC de ASSE Montevideo. Desde entonces existe
un protocolo prehospitalario tnico, con activacion de
c6digo ACV desde el domicilio o la ambulancia y todos
los pacientes que sufran un ACV y sean candidatos a
TL-iv son trasladados en clave priorizada al Hospital de
Clinicas o al Maciel segun si se encuentran en la zona
este u oeste de la capital respectivamente. Gracias a
este sistema, el nimero de pacientes beneficiados de la

2

Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacion.
Variable N (%) Media (rango)
Sexo femenino 112 (41,8) -
Edad - 66,2 (24-93)
Factores de riesgo
HTA 205 (76,5) -
Tabaquismo 106 (39,6) -
Diabetes 71 (26,5) -
Dislipemia 58 (21,6) -
FA/flutter previo 47 (17,5) -
ACV/AIT previo 65 (24,3) -
IAM previo 31 (11,6) -
Tratamientos previos
Anticoagulantes 22 (8,2) -
Antiagregantes 61 (22,8) -
Hipoglucemiantes 33 (12,3) -
Hipolipemiantes 37 (13,8) -
F: femenino; M: masculino; HTA: hipertension arterial; FA: fibrila-
cion auricular; ACV: ataque cerebrovascular; AIT: ataque isquémi-
co transitorio; [AM: infarto agudo de miocardio.

TL-iv ha aumentado, pero los reportes y analisis de estos
resultados son escasos en la literatura nacional*!7:1%2122),
Los objetivos de este trabajo fueron: 1)Describir y ana-
lizar la casuistica de todos los pacientes con IC tratados
con TL-iv en el Hospital de Clinicas desde que se inicid
su utilizacion. La presente serie incluye y continta a
la de los primeros 34 casos tratados en nuestro centro
anteriormente publicada® y 2) Analizar qué variables
se asociaron de forma independiente a: buen resultado
clinico, hemorragia intracraneana sintomatica (HICs) y
mortalidad hospitalaria.

Metodologia

Se trato de un estudio observacional, analitico y retros-
pectivo. La fuente de obtencion de datos fue la base
de la UACV del Hospital de Clinicas, en la cual se
registran todos los pacientes con enfermedad cerebro-
vascular aguda que consultan en el centro. El periodo
considerado fue desde el 1/1/2010 hasta el 12/12/2021.
A partir de dicha informacion, se seleccionaron todos
los pacientes con IC tratados con TL-iv, con los que se
confecciond una base de datos anonimizada y especifi-
ca para este estudio. En ésta se registraron las variables
basales, clinicas, paraclinicas, terapéuticas y evolutivas
de los casos. Se utilizé el programa SPSS version 22
para el andlisis estadistico. Las variables cualitativas
se describieron con nimeros absolutos y porcentajes, y
las cuantitativas con medidas de tendencia central y de
dispersion. Para las categoricas se estudio la existencia
de asociacion estadistica mediante test de chi cuadrado
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Figura 1. Distribucion de la muestra segun clasificacién de Oxfordshire Community Stroke Project. POCI: infarto de
circulacion posterior; LACI: infarto lacunar; PACI: infarto parcial de circulacion anterior; TACI: infarto total de circula-

cion anterior.

o exacto de Fisher segin correspondiera. La compara-
cion de medias y medianas pre y postratamiento en la
escala de National Institute of Health Stroke Scale (NI-
HSS)®2% fue realizada con test no paramétricos para
muestras dependientes. El nivel de significacion fue de
a = 0,05. Se aplicé un modelo de regresion logistica
binaria multivariada (RLBM) para identificar variables
asociadas de forma independiente a buena evolucion
clinica, HICs y mortalidad hospitalaria. Se incluyeron
en el modelo ajustado aquellas variables que en el ana-
lisis univariado tuvieron un valor p <0,10. Se defini6 la
variable “buena evolucion” a un valor 0 a 2 en la escala
de Rankin modificada (mRS) al alta®. Este rango de
valores fue seleccionado ya que denota un estado de
independencia funcional para las actividades de vida
diaria. La definicion de HICs utilizada fue la del Na-
tional Institute of Neurological Disorders and Stroke
(NINDS)V. Se defini6 mortalidad hospitalaria como
aquella que ocurrié durante la internacioén independien-
temente su causa. El trabajo se desarrollé de acuerdo a
las normas éticas de la Declaracion de Helsinki y fue
aprobado por el Comité de Etica del Hospital de Cli-
nicas. La participacion del paciente fue andénima y la
informacion procesada unicamente por los autores de
la investigacion. No existio riesgo para los sujetos de
estudio ya que no fueron expuestos a cambios de con-
ducta, ni modificaciones del tratamiento. El estudio no
conto con fuentes externas de financiacion.

Resultados

Durante el periodo analizado se trombolizaron 268 pa-
cientes. La indicacion del tratamiento se realizo basada
en los criterios institucionales de inclusion y exclusion.
En todos los pacientes el farmaco administrado fue el
r-TPA iv a dosis de 0,9 mg/kg (maximo 90 mg), 10% en

bolo inicial y 90% en perfusién por bomba de infusion
continua en 60 minutos.

Caracteristicas basales de la poblacion

Las caracteristicas basales de la poblacion estudiada se
describen en la tabla 1.

Presentacion clinica

De los 268 casos, 263 correspondieron a ACV isqué-
mico (98,1%) y 5 (1,9%) a simulador o mimic ACV®®
(fendmeno de Todd poscritico n=1, paralisis facial pe-
riférica n=1, sintomas psicoégenos n=3).

En cuanto a la severidad clinica de los eventos al
momento del ingreso, la mediana del NIHSS fue de 12
puntos (P,__.: 7-18). Los valores minimos y maximos
fueron 2 y 35 respectivamente. La distribucion de la
poblacion segun la clasificacion clinica de Oxfordshire
Community Stroke Project (OCSP)?? se aprecia en la
figura 1.

Acerca de la topografia vascular, 228 casos (85,1%)
correspondieron a infartos del sector anterior (caroti-
deo) y 34 (12,7%) al sector posterior (vertebrobasilar).
En dos pacientes (0,7%) hubo una concomitancia de
infarto anterior y posterior.

Se catalogaron como ACV del joven (15-45 afios)
a 20 pacientes (7,5%) y del anciano (>80 afos) a 33
casos (12,3%).

Etiopatogenia de los eventos

La ctiopatogenia de los eventos, segun la clasificacion
del Trial of Org. 10172 in Acute Stroke Treatment
(TOAST)™® se detalla en la figura 2.

Parametros temporales
Sobre los tiempos registrados hasta la administracion
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Figura 2. Distribucion de los casos segun la etiologfa del evento en la clasificacion de TOAST. TOAST: Trial of Org.

10172 in Acute Stroke Treatment

Tabla 2. Ocurrencia de HICs y mortalidad hospitalaria segun ventana temporal dicotomizada.

Variable 0-3h 3-4,5h Valor p
HICs 5,8% 11,7% 0,14
Mortalidad 15,3% 26,3% 0,10

HICs: hemorragia intracraneana sintomatica.

Tabla 3. Comparacion entre estadisticos descriptivos del NIHSS al ingreso y al alta. Se observé un descenso

significativo de la mediana y media del NIHSS.

Parametro NIHSS ingreso NIHSS alta Valor p
Mediana 12 2 <0,00
Media 12,9 6,8 <0,00
Moda 7 0 -

del farmaco, la mediana puerta-aguja (PA) fue de 60
minutos y sintoma-aguja (SA) de 180 minutos. En 152
pacientes (57%) el tiempo PA fue <60 minutos. Dentro
del grupo < a 60 minutos, 78 pacientes (51,3%) fueron
tratados con tiempos PA <45 a minutos.

Ciento setenta pacientes (63%) fueron tromboliza-
dos en la ventana precoz de 0-3 h y 98 (37%) en la
ventana tardia de 3-4,5 h. Como se aprecia en la tabla 2,
hubo mayor porcentaje de HICs y mortalidad hospita-
laria en la ventana tardia de 3-4,5 h, pero no se alcanzé
la significacion estadistica.

Resultados clinicos

La evolucion clinica de los pacientes se midié con las
escalas de NIHSS y mRS al alta y se puede observar en
la tabla 3 y la figura 3 respectivamente. Se destaca que

4

85 pacientes (31,7%) tuvieron un NIHSS al altade O y
148 casos (55,2%) valores <3.

Si se toman en cuenta los valores de mRS de 0-2 al
alta, definidos como variable “buena evolucion”, 159
pacientes (59,3%) lograron esta categoria.

Las variables asociadas de forma independiente al
logro de mRS 0-2 se determinaron mediante un analisis
ajustado por RLBM. Se determind que el menor NI-
HSS al ingreso y la internacion en la UACV fueron fac-
tores predictores independientes de mRS exitoso. Por
el contrario, la ocurrencia de HICs se asocido a menor
probabilidad de lograr el mencionado resultado. En la
tabla 4 se puede observar la fuerza de las asociaciones
asi como los factores que no demostraron asociacion
independiente con buena evolucion.
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Figura 3. Distribucion de los casos segun puntaje de mRS al alta. mRS: escala de Rankin modificada; SD: sin datos.

Tabla 4. Factores asociados al logro de independencia
funcional (MRS 0-2) al alta. Resaltadas en verde los
que mantuvieron un efecto independiente en el analisis
multivariado.

0dds Ratio (IC) Valor p
Menor NIHSS ingreso 1,24 (1,16-1,31) <0,00
Unidad ACV 5,83 (2,19-15,42) <0,00
HIC sintomética 0,05 (0,01-0,46) 0,01
Tiempo SA 0,99 (0,95-1,01) 0,29
Edad 0,98 (0,95-1,01) 0,16

SA: sintoma aguja; HIC: hemorragia intracraneana.

Complicaciones asociadas al tratamiento

Los efectos adversos secundarios a la TL-iv medidos
en el estudio fueron: HICs 19 casos (7,1%), hemorra-
gia sistémica (HS) 6 casos (2,2%) y reacciones alérgicas
significativas 5 casos (1,9%). Quince de los 19 pacientes
(79%) que sufrieron HICs fallecieron. La ocurrencia de
HICs se asocid en forma significativa a la muerte hos-
pitalaria (p<0,00), mientras que la HS y las reacciones
alérgicas no lo hicieron (p=0,31 y 0,59 respectivamente).
Las variables asociadas de forma independiente a la
ocurrencia de HICs se determinaron con igual metodo-
logia a la utilizada para la variable mRS 0-2. Se determi-
nd que un mayor NIHSS al ingreso y la toma previa de
antiagregantes plaquetarios fueron factores predictores
independientes de HICs. En la tabla 5 se puede observar
la fuerza de las asociaciones asi como los factores que no
demostraron asociacion independiente con HICs.

Mortalidad hospitalaria

Durante la internacion fallecieron 50 pacientes (18,7%).
La HICs contribuy6 a la muerte en 15 (30%) de los

Tabla 5. Factores asociados a HICs. Resaltadas en
verde los que mantuvieron un efecto independiente en
el analisis multivariado.

0dds Ratio (IC) Valor p
NIHSS 1,09 (1,01-1,17) 0,02
Antiagregacion previa 4,71 (1,74-12,76) <0,00
Edad 1,04 (0,99-1,09) 0,17

SA: sintoma aguja; HIC: hemorragia intracraneana.

Tabla 6. Factores asociados a mortalidad hospitalaria.
Todas las variables incluidas en el anélisis univariado
mantuvieron el efecto independiente en el modelo
multivariado.

0dds Ratio (IC) Valor p
Edad 1,07 (1,03-1,11) <0,00
NIHSS ingreso 1,16 (1,08-1,24) <0,00
Unidad ACV 0,08 (0,03-0,20) <0,00
HIC sintomética 9,62 (2,23-41,67) <0,00

Tiempo SA 0,99 (0,98-0,99) 0,01

SA: sintoma aguja; HIC: hemorragia intracraneana.

fallecidos. El resto de las causas de muerte fueron: in-
fecciones (neumonia, infeccion urinaria y sepsis) 11 ca-
sos (22%), cardiovasculares (arritmias) 3 casos (6%),
neoplasia diseminada 1 caso (2%) y neuroldgicas no
hemorragicas (IC no reperfundido y nuevo ACV en la
internacion) 18 casos (36%).

Las variables asociadas en forma independiente
al fallecimiento intrahospitalario se determinaron con
igual metodologia a la utilizada para las variables mRS
0-2 e HICs. Una mayor edad, mayor NIHSS al ingreso
y la ocurrencia de HICs fueron predictores indepen-
dientes de fallecimiento y, por el contrario, la interna-
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Figura 4. Tasa de TL-iv sobre IC totales en cada ano del estudio. Linea punteada: tendencia logaritmica de la tasa.

TL-iv: trombdlisis intravenosa; IC: infarto cerebral.

cion en UACV y el menor tiempo SA se comportaron
como factores protectores independientes (tabla 6).

Datos de la estadia hospitalaria

De los 268 casos, 214 (79,9%) cursaron el periodo post
TL-iv en la UACYV, mientras que 54 (20,1%) lo hicieron
en otros sectores del hospital (emergencias, cuidados
intermedios o CTI). La mediana de tiempo de interna-
cion en la UACV fue de 4 dias y la de la estadia hospi-
talaria total de 11 dias.

Tasas de procedimientos de reperfusion

La tasa de TL-iv sobre el total de IC asistidos durante
periodo 2010-2021 fue de 18,9%. En la figura 4 se apre-
cia la distribucion de dicha tasa segtin cada afio consi-
derado, asi como su linea de tendencia logaritmica.
Durante el estudio, 17 pacientes (6,3%) de los 268
trombolizados se trataron adicionalmente con trom-
bectomia mecanica (TM). Si consideramos el periodo
desde que disponemos de accesibilidad a esta técnica
endovascular (12/2015 en adelante), la tasa de TM en
los pacientes trombolizados fue de 10,2%.
Discusidn
En nuestro estudio pudimos observar que las caracte-
risticas basales de la poblacion fueron similares a las
presentadas en otros trabajos nacionales e internaciona-
les-121729 Destacamos a la HTA como factor de riesgo
mas prevalente. En casi uno de cada cuatro pacientes,
el evento indice fue una recurrencia de un ACV o AIT
previo, lo que evidencia un fallo en la prevencion se-
cundaria. Un porcentaje importante de la poblacion
estudiada tenia antecedentes de arritmias de alto po-

tencial emboligeno, sin embargo menos de la mitad de
ellos recibian anticoagulantes orales.

En cuanto a la presentacion clinica, el porcentaje de
ACYV mimics estuvo en el rango inferior de lo reportado
por otros autores®?, quiza porque la seleccion de los
pacientes a tratar fue hecha por una guardia de neu-
rologia especifica para ACV. No hubo complicaciones
en los mimic trombolizados, lo que va en linea con lo
previamente reportado®?,

La severidad clinica inicial, medida por la escala
de NIHSS, fue comparable a las series presentadas en
estudios pivotales''? pero mayor que otras comuni-
caciones®!?, Se destaca una desproporcionada pre-
valencia del TACI como presentacion inicial, lo que
podria estar explicado por un sobrerreconocimiento de
los cuadros mas severos en detrimento de los leves®®.
Las campaiias a la poblacion y los cursos de formacion
al personal pre e intrahospitalario podrian aumentar el
reconocimiento de los ACV leves, que también se be-
nefician de la TL-iv®9.

Los eventos del sector vertebrobasilar constituyeron
un porcentaje no menor de los pacientes trombolizados,
hecho a jerarquizar pues en la mayoria de los ensayos
clinicos de TL-iv, esta topografia esta infrarrepresenta-
da'¥, En nuestro estudio encontramos homogeneidad
del efecto trombolitico en cuanto a mRS exitoso, HICs
y mortalidad cuando comparamos los ACV del sector
carotideo y vertebrobasilar.

El ACV del joven tuvo la representacion esperada
en esta serie®?, pero el ACV del anciano (>80 afios) es-
tuvo infrarrepresentado. Quiza la contraindicacion ini-
cialmente absoluta y luego relativa que existia en guias
previas®¥ para la TL-iv en mayores de 80, asi como la
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mayor frecuencia de otras contraindicaciones relativas
en este grupo etario (por ejemplo demencia y depen-
dencia funcional) puede explicar este hallazgo.

La etiopatogenia mas frecuente fue la cardioembo-
lia, lo que concuerda con un porcentaje elevado de an-
tecedentes de IAM vy fibrilacion auricular o flutter pre-
vios con bajas tasas de anticoagulacion. El porcentaje
de ACV criptogenéticos estuvo en el rango mas bajo
de los habitualmente referido, que oscila entre 20%
y 40%C9, lo que evidencia un correcto estudio clini-
co-paraclinico etiologico.

El tiempo puerta-aguja estuvo dentro de los ran-
gos de buena calidad de atencion recomendados por la
American Heart Association® (<60 minutos en por lo
menos el 50% de los casos) y fue uno de los parametros
auditados por la WSO para otorgar el status de Centro
Avanzado de ACV al Hospital de Clinicas. Cuando se
compararon parametros de seguridad entre la ventana
precoz (0-3 h) y tardia (3-4,5 h) se observé una tenden-
cia a menor HICs y mortalidad en el grupo precoz, pero
sin significacion estadistica, lo que va en linea con lo
publicado'? en cuanto a la seguridad del tratamiento
en ambas ventanas temporales.

La efectividad del tratamiento se analiz6 en base
a dos parametros: diferencia de medias y medianas de
NIHSS entre ingreso y alta, y puntaje de mRS entre 0
y 2 al alta (definido como variable “buena evolucion™).
Utilizamos por tanto una escala de déficit y otra fun-
cional. El rango de puntuacion 0-2 del mRS denota
independencia funcional luego del evento y permite
comparaciones con otros trabajos que utilizaron este
parametro. El descenso del NIHSS entre el ingreso y
el alta se observa en los resultados presentados y fue
estadisticamente significativo. Destacamos que casi un
tercio de los pacientes se externalizaron con NIHSS de
0 y mas de la mitad con valores entre 0 y 3, lo que im-
plica un déficit neuroldégico minimo. Cuando se analiz6
la independencia funcional al alta mediante la escala
mRS (0-2), casi 60% de los pacientes alcanzé ese logro.
Concluimos que, en cuanto a la efectividad terapéutica,
se obtuvieron buenos resultados y que fueron compa-
rables con los publicados en los trabajos pivotales!!:'?,
Las variables que se asociaron en forma independiente
a buena evolucion (mRS 0-2) fueron menor NIHSS al
ingreso e internacion en UACV. Sabemos que el pun-
taje de NIHSS al ingreso no es modificable. En con-
traste, ingresar al paciente en una unidad especifica en
el periodo inmediato postrombolisis es una terapia a la
que se deberia apuntar a nivel nacional como lo indican
las principales guias®$3” y se reafirma con nuestra ex-
periencia. En nuestro trabajo, al igual que en otras se-
ries123% la complicacion significativa mas frecuente
fue la HICs. Para su definicion se utilizaron los criterios
de NINDS, es decir la aparicion de una hemorragia in-

tracraneana no presente en la tomografia craneal (TC)
previa y que cause cualquier empeoramiento (incluso
leve) en el status neurologico. Esta es la definicion mas
estricta ya que otras'? exigen un incremento de por
lo menos 4 puntos en el valor de NIHSS. La tasa de
HICs observada en nuestro estudio fue casi idéntica a
la de los trabajos pivotales"!?, lo que denota una bue-
na seleccion de candidatos a TL-iv, asi como cuidados
satisfactorios posprocedimiento. Se demostrdo que la
ocurrencia de HICs predijo en forma independiente y
con un odds ratio elevado a la mortalidad hospitalaria.
Remarcamos que la HICs tuvo un rol contribuyente al
fallecimiento en 30% de los casos, siendo las causas di-
versas en el 70% restante. Al igual que lo previamente
descrito en el desarrollo de scores predictores HICs®®,
en nuestro estudio se observo que un mayor puntaje en
la escala NIHSS y la antiagregacion previa se asociaron
en forma independiente a la ocurrencia de HICs. A pe-
sar de esto, las guias actuales®® no consideran a estos
factores como contraindicaciones absolutas para el tra-
tamiento. Pensamos que en base a nuestros resultados,
deberian ser variables a tomar en cuenta de forma indi-
vidualizada cuando se seleccionan lo pacientes. La an-
ticoagulacion previa no se comportd como factor pre-
dictor de HICs, pero se debe recordar que por protocolo
solo se trombolizan pacientes con INR <1,7, por tanto
el efecto real del anticoagulante en ellos probablemen-
te fue escaso. De hecho, la mediana de INR entre los
anticoagulados con warfarina de nuestro trabajo fue de
1,3. Solamente se realiz6 tratamiento trombolitico a un
paciente anticoagulado con rivaroxaban (con mala ad-
herencia), que no tuvo complicaciones.

La mortalidad hospitalaria observada es compara-
ble a la reportada en varias series en las que la gra-
vedad clinica inicial fue similar®!7?D, Este hecho,
junto con la tasa comparable de HICs, nos habla de
la seguridad del tratamiento TL-iv en nuestro centro.
Una mayor edad, mayor NIHSS al ingreso y la HICs
se comportaron como predictores independientes de
muerte, mientras que la UACV lo hizo como factor
protector independiente. Encontramos que un 70% de
los fallecimientos se debieron a causas no vinculadas a
la trombolisis, destacando entre ellas a las infecciosas
y las neurologicas no hemorragicas. Un correcto pro-
tocolo de screening de disfagia, evitar colocar sondas
vesicales innecesarias y retirarlas precozmente cuando
no se precisen, asi como un buen manejo de las vias
venosas periféricas son algunas medidas que podrian
disminuir la muerte por complicaciones infecciosas. El
mayor uso de la TM asociado a la TL-iv en oclusiones
de gran vaso asi como el rapido estudio etiologico de
los pacientes, podria actuar sobre las causas neurolo-
gicas no hemorragicas de fallecimiento. Observamos
que, si bien la tasa de TM en pacientes trombolizados
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del centro ascendid hasta 10,2%, el uso de esta técnica
endovascular es aun insuficiente. En un trabajo ante-
rior de nuestro grupo®, estimamos que un 25% de los
pacientes tratados con TL-iv serian candidatos a TM
subsecuente.

Los tiempos de internaciéon no se extendieron en
forma significativa por la realizacion de la TL-iv cuan-
do los comparamos con series historicas de nuestro
centro en relacion a pacientes no trombolizados®!7.
Ademas, la tasa de ingreso a areas criticas fue relativa-
mente baja, por lo que el impacto en la organizacion y
los costos sanitarios para el centro no parecen ser sig-
nificativos a la luz de los beneficios observados con el
tratamiento. De todas formas estos puntos se deberian
analizar mas exhaustivamente con otro tipo de meto-
dologia.

La tasa global (2010-2021) de TL-iv sobre el to-
tal de IC fue de 18,9%, cercana al maximo reportado
internacionalmente®. Si se analiza la tendencia, se
observo un aumento global con el correr de los afios,
probablemente vinculado al entrenamiento del equipo
médico y a la organizacion del sistema de reperfusion
de ASSE Montevideo. El mencionado ascenso tendid
a amortiguarse en los ultimos periodos ya que se es-
tan alcanzando los valores maximos posibles de la tasa.
Destacamos que este importante indicador se mantuvo
atn durante la pandemia de COVID 19, lo que habla de
la solidez del sistema. La tasa de reperfusiéon menciona-
da es una de las medidas mas importantes de eficiencia
en la organizacion del sistema e implica una adecuada
coordinacion entre sectores pre e intra hospitalarios.

Si bien el estudio no estuvo inicialmente destinado
a comprobar sus efectos, la UACV se comportd como
un factor predictor independiente de buena evolucion
(mRS 0-2), asi como protector para muerte intra hos-
pitalaria. Este efecto ha sido previamente reportado en
la literatura®®. Remarcamos que se utilizaron técnicas
estadisticas para controlar eventuales factores de con-
fusion, inicialmente modelos de RLBM. Dado que la
mediana de NIHSS al ingreso en los pacientes no in-
gresados en la unidad fue mayor que la de los ingresa-
dos, y a pesar de que el analisis de RLBM mostr6 un
efecto independiente favorable a la unidad, el equipo
investigador decidi6 realizar un analisis adicional para
el control de confusores. Como forma de equiparar la
severidad inicial del evento vascular entre ingresados y
no ingresados a la UACV se estratifico a toda la mues-
tra en dos subrupos: ACV leves-moderados (NIHSS
0-15) y ACV graves-muy graves (NIHSS>15)@2%,
En cada uno de los subgrupos se realizo el andlisis de
RLBM, incluyendo en el modelo el ingreso versus el no
ingreso a la UACV. Pudimos comprobar que el ingreso
a la UACV se mantuvo como predictor independien-
te de mRS 0-2 asi como como protector de mortalidad
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hospitalaria en ambos subgrupos, por lo que su efecto
beneficioso permanecié atin ante condiciones similares
de severidad del ACV.

Como limitaciones del trabajo, se traté de un estu-
dio retrospectivo por lo que tiene las dificultades in-
herentes a este tipo de metodologia. Si bien es la serie
mas extensa de TL-iv comunicada en el pais hasta el
momento!”-182122 " cuando se estratificaron algunas va-
riables el nimero de casos en determinados subgrupos
fue bajo, lo que limito la posibilidad de realizar ciertos
tipos de analisis. Present6 asimismo la desventaja de
la falta de acceso al mRS a los 3 meses, frente a lo
que destacamos el creciente interés en la utilidad del
NIHSS a los 7 dias o al alta como indicador alternati-
vo para el outcome primario en ensayos clinicos“?. En
cuanto a la tasa de TL-iv sobre IC totales, se debe ser
cauteloso con extrapolar los valores hallados en nuestro
centro a valores nacionales o regionales, ya que el tra-
bajo fue realizado en un hospital terciario que ademas
es un centro de referencia para reperfusion en ACV.

Conclusiones

El presente trabajo constituye la mayor casuistica na-
cional publicada sobre trombolisis sistémica en ACV.
Las tasas de buena evolucion y seguridad del trata-
miento de nuestro centro fueron comparables a las re-
portadas internacionalmente. La internacion en unidad
de ACV demostro ser un factor predictor independiente
de buena evolucion funcional asi como protector para
la ocurrencia de muerte intra hospitalaria. La edad y
el NIHSS al ingreso se comportaron como variables
muy importantes para predecir el pronostico funcional
y la mortalidad en este grupo de pacientes. La tasa de
trombolisis sistémica sobre el total de infartos cerebra-
les estuvo cercana al maximo reportado y los tiempos
intrahospitalarios se situaron dentro de los estandares
de calidad de atencion recomendados por las guias.

Abstract

Introduction: Strokes are a health problem and sys-
temic thrombolysis constitutes a reperfusion strategy
backed up by significant evidence on its positive the-
rapeutic impact. National reports on its use are scarce.

Objectives: To report and analyze results obtained
with this therapeutic approach at the Clinicas Hospital.
To establish predictive factors for a good evolution, in-
tracranial hemorrhage and mortality.

Method: Observational, analytical study of throm-
bolysed patients at Clinicas Hospital (2010-2021). Re-
sults: Systemic thrombolysis was performed in 268
patients. Average NIHSS score was 12 points when
admitted to hospital.42 % of cases were total anterior
circulation infarct (TACI). Cardioembolic ischaemmic
stroke was the most frequent etiopahogenesis. 59.3% of
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patients were discharged with functional independence
and 55.2% had minimal neurologic deficit. Symptomatic
intracranial hemorrhage and mortality rates were 7.1%
and 18.7% respectively. 57% of patients were assisted
within <60 minutes they showed up at the ER. Throm-
bolysis percentage in total number of strokes was 18.9%.
Age, NIHSS score upon arrival to hospital and admission
to the stroke unit were significant variables to predict a
good evolution, intracranial hemorrhage and death.

Discussion and conclusions: The large number of
cases in the country was reported. Effectiveness and sa-
fety parameters for this treatment were comparable to
those reported internationally. The good door-to-need-
le time and thrombolysis rate versus total number of
strokes stood out as satisfactory indicators of health-
care quality. Admission to the stroke unit behaved as
a predictive factor of functional independence and it
protected patients from hospital mortality.

Resumo

Introduc¢édo: o AVC ¢ um problema de satde sendo a
trombolise sistémica uma estratégia de reperfusdo com
alto nivel de evidéncia para seu tratamento. Os dados
nacionais sobre seu uso sdo escassos.

Objetivos: comunicar e analisar os resultados desta
terapia no Hospital de Clinicas. Estabelecer preditores
de boa evolugdo, hemorragia intracraniana ¢ mortali-
dade.

Métodos: estudo observacional analitico de pacien-
tes trombolisados no Hospital de Clinicas (2010-2021).

Resultados: a trombolise sistémica foi realizada
em 268 pacientes. A mediana do indice NIHSS na ad-
missdo foi de 12 pontos. 42% eram infartos totais da
circulag@o anterior. A cardioembolia foi a etiopatoge-
nia mais frequente. 59,3% dos pacientes tiveram alta
da unidade com independéncia funcional e 55,2% com
déficit neuroldgico minimo. As taxas de hemorragia in-
tracraniana sintomatica e mortalidade foram de 7,1% e
18,7%, respectivamente. 57% dos pacientes foram tra-
tados com tempo porta-agulha <60 minutos. A porcen-
tagem de trombdlise no AVC total foi de 18,9%. Idade,
NIHSS na admisséo e internagdo na unidade de AVC se
comportaram como variaveis importantes para prever
boa evolugdo, hemorragia intracraniana e obito.

Discusséo e conclusdes: este trabajo inclui a maior
casuistica nacional sobre o tema. Os pardmetros de efi-
cacia e seguranga do tratamento foram comparaveis
aos descritos na bibliografia internacional. Foram des-
tacados como indicadores satisfatorios da qualidade
do atendimento os bons tempos porta-agulha e taxa de
trombodlise em relagdo ao AVC total. A internagdo em
unidade de AVC comportou-se como preditor de in-
dependéncia funcional e protetor contra a mortalidade
hospitalar.
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