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1.

Introduccio

1. Organitzacio de I'atencio
de les persones amb ictus a
Catalunya

L'ictus ésun problemasanitaride primer ordre. Un estudirecent,
que analitza I'epidemiologia global de I'ictus en el periode 1990
— 2013, mostra que el pes de I'ictus segueix en augment amb
més de 25 milions de supervivents (71% per ictus isquémic) i
6,5 milions de morts a l'any perictus (51% com a conseqliéncia
d'un ictus isquémic).(1) Les dades constaten que el nombre
de persones que pateixen un ictus cada any va en augment
tot i que la taxa de mortalitat estandarditzada per edat i sexe
s'ha anat reduint en les dues Gltimes décades. Aquests fets
determinen un augment del nombre de persones supervivents
d'unictusitambé de les que viuen amb les consequéncies d'un
ictus; és a dir, amb discapacitat residual. Controlar I'evolucio
que la pandémia d'ictus representa actualment requereix
I'aplicacié d'estratégies combinades adrecades a diferents
punts critics del procés assistencial d'una persona amb ictus.
Diferents estudis clinics han demostrat I'eficacia de diferents
intervencions adrecades als pacients amb ictus incloent el
tractament trombolitic intravenés,(2),(3) la provisié de cures
en una Unitat d'Ictus,(4) la prevencié secundaria,(5),(6) I'alta

amb suport domiciliari,(7) i, més recentment, la trombectomia

mecanica.(8—12) En aquest context, l'accés a serveis d'ictus
organitzats és una prioritat a nivell mundial atés que un procés
assistencial organitzat és clau a I'hora de garantir I'aplicacio
d'intervencions basades en l'evidéncia cientifica que milloren

els resultats després d'un ictus.

El Departament de Salut de Catalunya, entenent que les
patologies amb elevada carrega epidemiologica, social i
sanitaria requerien una atencio individualitzada, va posar
en marxa el Pla director de les malalties vasculars cerebrals
(PDMVC) al 2006 (Decret 28/2006, de 28 de febrer) entés com
a un instrument d'informacio, estudi i proposta mitjancant el
qual el Departament de Salut determina les linies directrius
per impulsar, planificar, coordinar i avaluar les actuacions a
desenvolupar en I'ambit de les malalties cerebrovasculars. En
aquest capitol es revisa I'evolucio i estat actual de I'atencié de
les persones amb ictus a Catalunya fent émfasi en aquelles
intervencions i plantejaments introduits o promoguts pel Pla

director de les malalties vasculars cerebrals (PDMVC).
Organitzacio de I'atencio en la fase aguda

Ates que l'ictus és una patologia temps-dependent, en els
Gltims 10-20anys atot el mon occidental s’han posat en marxa
sistemes d'identificacio, trasllat i diagnostic rapids de pacients
amb sospita d'ictus agut. Aquests sistemes, generalment
anomenats sistemes de Codi Ictus, prioritzen I'assisténcia de
les persones ambictus agut a partir de 'activacio de la xarxa de
dispositius assistencials amb I'objectiu d'oferir un diagnostic i

tractament especific ultrarapids.



A Catalunya, els primers esforcos adregats a organitzar
sistemes de codi ictus locals a Barcelona ciutat i més tard
a la provincia de Girona daten de finals dels 90 i principis
dels 2000, respectivament. No va ser fins al 2006 perg,
que la totalitat del territori de Catalunya va quedar cobert
amb un model organitzat basat en 10 arees codi ictus i 13
hospitals de referéncia sectoritzats que proveien una atencio
especialitzada, incloent el tractament trombolitic intravenos
del'ictus isquémic, basada en uns recursos i estructura minims
(servei d'urgéncies, neuroimatge, unitats d'ictus obertes i
professionals experts) disponibles 24h/365d. El protocol de
codi ictus es posa en marxa en pacients amb sospita d'ictus i
altres caracteristiques cliniques que han canviat poc al llarg del
temps (eliminacio del limit d'edat i allargament de la finestra
temporal). Al 2013, el sistema de codi ictus de Catalunya va
incorporar una xarxa d'hospitals comarcals que, amb una
estructura minima (servei d'urgéncies i neuroimatge 24*365)
i la tecnologia del teleictus, facilitava I'accés dels residents
en arees llunyanes a una atencio urgent especialitzada. Aixi,
al llarg dels anys, hem anat desplegant una xarxa d’hospitals
vinculats al sistema de Codi Ictus de Catalunya que actualment
esta formada per 27 hospitals, entre CRI i comarcals amb
teleictus, amb capacitat per avaluar de manera experta i
tractar amb trombalisi intravenosa els pacients codiictus. Més
recentment, vam distingir, dins la categoria CRI, un subgrup de
6 hospitals (CTI) amb capacitat per tractar aquells casos més
complexos (Figura 1). En linia amb el desplegament territorial
d'hospitals capacitats per fer atencié especialitzada de I'ictus,
s'ha observat un augment significatiu tant dels casos d'ictus
que accedeixen al tractament trombolitic com dels que
accedeixen al tractament endovascular en fase aguda (Figura
2),(13),(14)1a qual cosa explica per qué Catalunya es troba entre
el grup de regions europees amb les taxes d'administracio de

tractaments de reperfusi6 en l'ictus isquémic més elevades.

Figura 1. Evolucio de la xarxa d'hospitals del SISCAT
implicats en el Sistema de Codi Ictus de Catalunya

2006 2009 2013

2018

Codi colars: el vermell designa hospitals de referencia d'ictus

(CRI), el blau els hospitals comarcals amb teleictus, i el groc els

hospitals terciaris d'ictus.

Figura 2. Evolucio de les taxes poblacionals crues
(A) i segons ingressos per ictus isquémic (B) de
la trombdlisi intravenosa (TIV), la trombectomia
mecanica (TEV) i la reperfusio global a Catalunya
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En paralslel al desplegament del sistema de codi ictus de
Catalunya s'han desenvolupat registres de base poblacional
centralitzats i auditats que monitoren de manera prospectiva

tant I'abast com I'efectivitat d'aquestes terapies de reperfusio



a partir d'una séerie de parametres de qualitat preestablerts
i que es revisen trimestralment.(15,16) Aquests parametres
de qualitat inclouen els indicadors de gestio del temps, un
aspecte fonamental en el maneig d'aquesta patologia i que a
Catalunya no han aturat de davallar des de que al 2011 varem

comencar a enregistrar-los (Taula 1).

Taula 1. Evolucio dels temps porta-agulla i porta-
puncio

ha afavorit la correccio d'aquelles practiques cliniques de poc
valor i, sobretot, la implementacio d'aquelles altres amb un
impacte clar en els resultats.(18) Com a resultant d'aquest
llarg procés s'observa una millora clara del compliment dels

indicadors de qualitat seleccionats (Figura 3).

Figura 3. Evolucio dels indicadors de qualitat al llarg
de les 4 edicions de I'Audit Clinic de I'lctus (2005,
2008, 2011, 2014)

Porta — agulla, Porta — Puncio,

minuts* minuts*
2011 55 (40-71) 124 (81-170)
2012 52 (40-70) 107 (70-156)
2013 51 (40-70) 121(82-169)
2014 48 (36-65) 110 (76-155)
2015 40 (30-55) 84 (56-125)
2016 38 (29-54) 75 (50-105)
2017 38 (28-55) 70 (46-94)
2018 33 (24-46) 70 (48-95)

* Mediana (percentil 25 — percentil 75)
Atencio organitzada en la fase hospitalaria

Lavaluacio sistematica de I'aplicacio, durant I'estada
hospitalaria, d'aquelles intervencions que han demostrat la
seva eficacia a partir d'instruments com els audits clinics és
una estrategia comi en sistemes sanitaris que persegueixen
la millora de la qualitat assistencial. Un exemple ben conegut
és el programa d'ictus del Royal College of Physicians de la
Gran Bretanya que des del 1998 revisa la qualitat de I'atencio
sanitaria dels pacients amb ictus mitjancant el National
Sentinel Stroke Audit. Seguint aquest exemple, a Catalunya el
PDMVC va posar en marxa una estrategia d'audit & feedback
al 2005 basada en la revisi, inicialment retrospectiva, d'entre
un 18-20% de les histories cliniques de pacients consecutius
ingressats per un ictus a tots i cadascun dels hospitals d'aguts
del SISCAT en periodes preestablerts. En cadascuna de les
edicions de I'Audit Clinic de l'lctus, quatre fins a I'actualitat,
es revisaven una serie de parametres o indicadors de qualitat
preestablerts i definits per un grup d'experts segons criteris
d'evidéncia cientifica i rellevancia clinica.(17) Un aspecte clau
de I'experiéncia dels audits de lictus ha estat el retorn (o
feedback) i difusi6 activa de la informaci6 desagregada a nivell

de centre a cadascun dels hospitals participants. Aquest fet
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Actuacions del PDMVC en la Rehabilitacio
dels pacients amb Ictus

S'estima que més d'un 45% dels supervivents a un ictus
presenten dificultat per caminar i/o altres déficits residuals
pels quals requerira assisténcia en les activitats de vida
diaria (AVD) i un 30% de pacients quedaran amb seqleles
significatives.(19) Al voltant del 75% dels pacients requereix

actuacions de rehabilitacio en els 6 primers mesos de l'ictus.

La rehabilitacio del pacient amb ictus té com a objectiu
fonamental tractar la discapacitat per aconseguir la maxima
capacitat funcional possible, facilitant l'autonomia i la
reintegracio en l'entorn familiar, social i laboral, reduint el risc
d'institucionalitzacio i de mortalitat secundaria. Les guies de
practica clinica recomanen iniciar la rehabilitacio tan aviat
com sigui possible després de l'ictus, aixi com decidir I'ambit
més adequat on el pacient ha de prosseguir el programa
rehabilitador ja abans de I'alta médica de la unitat hospitalaria
d'atenci6 aguda.(20) Lefectivitat del tractament rehabilitador
després de l'ictus depén en gran mesura de l'inici precog i
de la intensitat adequada de les terapies que, en el cas dels
programes d'alta intensitat suposen al voltant de 3 hores
de terapia al dia, 1 en els programes de baixa intensitat.(21)
D'altra banda, els programes de suport a l'alta hospitalaria
acceleren I'alta al domicili i incrementen la probabilitat de

ser independent a llarg termini, si bé I'efectivitat d'aquests



programes depén de la correcta seleccid dels pacients i de
la coordinacié6 amb els serveis comunitaris, sociosanitaris i

socials que faciliten I'alta hospitalaria.(7)

Les actuacions del PDMVC en rehabilitaci6 s'han centrat
en definir el perfil de pacient amb ictus i seqlieles adequat
a cadascun dels ambits de la rehabilitacio i I'algoritme de
derivacié a partir de l'ingrés a un hospital d'aguts (Figures
4, 5). Agquestes actuacions han anat acompanyades de
la recomanacié a les regions sanitaries de disposar dels
serveis de rehabilitaci6 hospitalaris (d'alta o baixa intensitat)
i comunitaris (ambulatori, domiciliari, hospital de dia) i de

la necessitat de treballar coordinadament entre ells per

assegurar la continuitat de I'atenci6, independentment de la
ubicacio del pacient. Finalment, s’han fet també actuacions
en els camp de la rehabilitacio de mitjana intensitat a partir
de la definicié de I'hospitalitzacié domiciliaria integral dirigida
a pacients amb discapacitat postictus i una situacié clinica
suficientment estable per realitzar la intervencio integral a
domicili. Aquest recurs, que requereix la identificacié d'un
cuidador principal amb capacitat i voluntat d'assumir aquest
ingrés. Aquest nou recurs s'ha treballat conjuntament amb el
Pla Interdepartamental d’Atenci6 Integrada Social i Sanitaria
(PIAISS) i actualment s'esta pilotant al Barcelonés Nord i

Maresme.

Figura 4. Modalitats del tractament rehabilitador en l'ictus
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Figura 5. Algoritme de decisio sobre la derivacio a un recurs de rehabilitacio

ALGORITME DE MODALITATS DE REHABILITACIO DESPRES DICTUS AGUT
(Modificat | adaptat de Dobkin BH M Eng J Med 2005;352:1677-18851 Mas MA et al. Rev Mult Gerontol 2007;17(2k:111-114)
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2.

Ictus Isquémic

1. Epidemiologia i
classificacio

INTRODUCCIO
Dades epidemiologiques

Les malalties vasculars cerebrals (MVC) representen la segona
causa de mort en el mon occidental, ocasionant un 9.2% de la
mortalitat global, sent la primera causa de mort en dones de
més de 65 anys i en homes de més de 75 anys(1). A Catalunya,
representen també la primera causa de discapacitat fisica
en les persones adultes. Més de 300.000 persones tenen
sequeles neurologiques que impliquen assisténcia sanitaria
primaria i especialitzada. Cal destacar, a més a més, que els
canvis demografics derivaran en un augment tant de la seva
incidéncia com de la seva prevalenca, tenint en compte, també,
que al llarg dels anys s'observa una reduccié de la mortalitat
tant en homes com en dones. Representen també la segona
causa més frequent de demencia, la causa més frequent
d'epilépsia en l'ancia i una causa frequent de depressio. Tot i
que a Catalunya no hi ha registres especifics epidemiologics
sobre la MVC, lainformaci6 disponible permet una aproximacio
a la seva magnitud i evolucio (2). En un estudi de Marrugat el
al (3) a partir de dades de I'any 2002 es va objectivar gue les
tases d'incidéncia acumulada de MVC eren de 218 (IC del 95%,

214-221) en homeside 127 (IC del 95%, 125-128) en dones.

En linees generals les dades epidemiologiques estimades per
a Catalunya serien les seguents:

» Incidéncia: 150-200/100.000 habitants/any

= A Catalunya: 12.000 nous casos a l'any.

= Prevalenca Total: 500-600 per cada 100.000 individus.

DEFINICIONS
Ictus

L'Organitzacio Mundial de la Salut (OMS) defineix I'ictus o

feridura com una sindrome clinica, presumiblement d'origen

vascular, que es caracteritza pel desenvolupament rapid de
signes d'afectacid neuroldgica focal (algunes vegades global)

i que duren meés de 24 hores o porten a la mort.

Lictus isquemic és degut a causa d'una falta d'aportacié de
sang a una determinada zona del parénquima encefalic,
mentre que l'ictus hemarragic es deu al trencament d'un
vas sanguini encefalic amb extravasacio de sang fora del jag
vascular. El 85% dels ictus és isquémic, mentre que la resta és

hemorragic (4).

Linfart cerebral o ictus isquémic esta ocasionat per I'alteracio
qualitativa o quantitativa de I'aport circulatori a un territori
encefalic, el qual produeix un déficit neuroldgic durant més de
24 hores 0 bé existeix evidencia per neuroimatge de I'aparicio
d’'una lesio isquemica aguda i, consequentment, implica la

preséncia d'una necrosi tissular (5).
Classificacions de l'ictus isquemic

Segons l'etiologia (es desenvolupa més endavant) (6):
» Infart aterotrombatic. Aterosclerosi de grans vasos.
» Infart cardioembolic.
= Malaltia de petit vas arterial. Infart llacunar.
» Infart cerebral de causa infrequent.

» Infart cerebral d'origen indeterminat.

Segons les caracteristiques de la neuroimatge:

» Infart cerebral (isquémic, palslid o blanc): generalment
s'aprecia una imatge hipodensa en la TC.

» Infart cerebral hemorragic: en I'area de I'infart s'observa
presencia de contingut hematic. Es produeix per sang
extravassada com a conseqléncia de la lisi de I'emboal,
per I'aportacio sanguinea de les anastomosis veines o en

els infarts d'origen vends.

Segons la topografia vascular:
» Infart de territori carotidi
» Infart de territori vertebrobasilar
» Infart de territori frontera: Ia lesid isquémica es situa en
zones frontera entre dues artéries principals o entre el
territori superficial i profund d'una mateixa artéria. Solen
produir-se per mecanismes hemodinamics.

» Infart per trombosi venosa cerebral: linfart esta



ocasionat i es situa en el territori venos cerebral.

Segons la topografia parenquimatosa:
Segons la classificacio de la Oxfordshire Community Stroke(7)
« Infart total de la circulacio anterior o TACI (total anterior
circulation infarction).
Quan el déficit neurologic cumpleix els tres criteris
seguents:

1. Disfuncié cerebral superior o cortical (afasia,
discalcdlia o alteracions visuoespaials).

2. Deéficit motor i/0 sensitiu en almenys dues de las
tres arees seglients: cara, extremitats superiors |
inferiors.

3. Hemianodpsia homonima.

» Infart parcial de la circulacié anterior o PACI (partial
anterior circulation infarction).
Quan es cumpleix algun dels criteris seglents:

1. Disfuncié cerebral superior o cortical (afasia,
discalcdlia o alteracions visuoespaials).

2. Dos dels tres criteris de TACI.

3. Deficit motor i/o0 sensitiu més restringit que el
classificat com LACI (déficit limitat a una sola
extremitat).

= Infartllacunar o LACI (lacunar infarction).
Quan no existeix disfuncio cerebral superior ni
hemianopsia i es cumpleix un dels seglents criteris:

1. Sindrome motora pura que afecta almenys dos de
les tres parts del cos (cara, extremitats superiors,
inferiors).

2. Sindrome sensitiva pura que afecta a dos de les
tres parts del cos.

3. Sindrome sensitivomotora que afecta almenys
dos de les tres parts del cos.

4. Hemiparésia-ataxia ipsilateral.

5. Disartria-ma feixuga.

6. Moviments anormals focals i aguts a un hemicos.

= Infart en la circulacié posterior o POCI (posterior
circulation infarction).
Quan es cumpleix algun dels criteris seglents:

1. Afectacio ipsilateral de parells cranials amb déficit
moator i/o sensitiu contralateral.

2. Deficit motor i/o0 sensitiu bilateral.

Alteracions oculomotores.

4. Disfuncid cerbelletosa sense deéficit de vies

llargues ipsilaterals (hemiparésia-ataxia).

5. Hemianopsia homonima aillada.

Segons I'evolucio de les manifestacions cliniques:
» Infart cerebral estable.
» Infartregressiu.
» Infart cerebral progressiu: per empitjorament o per

addicio de nous simptomes o signes.

ETIOLOGIA
Fisiopatologia

El mecanisme fisiopatologic de linfart cerebral pot ser
trombatic, embalic i hemodinamic, fonamentalment. El primer
d'aguests mecanismes obeeix a la superposicio d'un trombe
sobre una placa d'ateroma o a unaanomalia de la coagulacio. El
mecanisme embalic es deu a una oclusio arterial causada per
un fragment que s'ha despres d'un territori arterial proximal o
del cor. Més rarament, I'embolisme és paradoxal i prové d'un
llit venos a través d'una comunicacié anomala. El mecanisme
hemodinamic s'associa a una estenosi greu 0 a una oclusio
arterial a un pacient amb circulacio colateral inadequada.
Altres mecanismes menys freqlients sén la hiperviscositat i

el vasoespasme.
Factors de risc

L'etiologia de l'ictus, I'infart de miocardi i la malaltia arterial
periférica son multifactorials. Les actuacions sobre els factors
de risc, principalment en prevencié secundaria, disminueixen
no nomeés el risc de patir un ictus sind la resta d'events
vasculars. El factor de risc més important de lictus és la
hipertensio arterial (HTA) (risc relatiu [RR]>4), sent aquest
I'Gnic factor associat d'una manera consistent amb tots els
tipus d'ictus. La resta de factors, a I'igual que en la malaltia

coronaria, presenten associacions més moderades (RR=2 a 4).
1. Factors de risc modificables i no modificables.

Els factors de risc per a la malaltia cerebrovascular inclouen
aquells que no s6n modificables i els que es modifiquen amb
una adequada intervencié farmacologica o canvis en l'estil
de vida. Estudis previs suggereixen que fins al 90% dels ictus

poden ser explicats per factors de risc modificables, i que el



80% dels ictus recurrents poden prevenir-se amb el control

optim i/o0 eliminacié d'aquests factors(8).

Els factors de risc no modificables inclouen I'edat, el sexe, la

raca i factors genétics.

Dins dels factors de risc modificables, la hipertensié arterial
és el que més contribueix al desenvolupament de la malaltia
vascular cerebral. Amés, s'inclourien en aquest grup la diabetis
mellitus, les cardiopaties emboligenes (fonamentalment
la fibrilelacio auricular i les valvulopaties), la dislipemia, el
tabaquisme, el consum endlic, les arteriopaties, I'obesitat, la

dieta i la inactivitat fisica (Taula 1).

Factors de risc modificables i no
modificables més freqlients en el ictus. Adaptat

Taula 1.

de les Guies mediques de la Societat catalana de
Neurologia 2011. Diagnostic i tractament dels
malalties vasculars cerebrals

Factors de risc no Factors de risc modificables

modificables

« Edat » Hipertensi6 arterial.

= Sexe. » (ardiopaties:

= Factors genétics. o Fibrilslacio auricular.

« FEtniairaca. o Valvulopatias.

»  Localitzacio geografica. o Protesi valvular.

= Nivell sociocultural, o Infart de miocardi
recent.

o Miocardiopatia

congestiva.

o Endocarditis.

=  Diabetis mellitus.

= Dislipemia.

»  Arteriopaties (carotidea,
malaltia arterial
periférica...).

= Tabaquisme.

= Consum d'alcohol.

» Hiperhomocisteinemia.

» Estats protrombaétics.

= Obesitat.

»  Factors dieteétics.

» Inactivitat fisica.

» Anticonceptius orals.

= Consum de drogues
Migranya.

2. Factors de risc tradicionals i no tradicionals.

Podem utilitzar una altra classificacié dels factors de risc

vascular, més recent, i que els divideix en tradicionals i no

tradicionals. Els factors derisc tradicionals son aquells utilitzats
en 'estudi de Framingham. S'inclouen edat, sexe, hipertensio,
diabetis malaltia cardiovascular,

mellitus, tabaquisme,

fibrilalaci6 auricular, hipertrofia ventricular esquerra i
hipercolesterolemia. S'han considerat factors de risc definitius
pergué existeixen nombrosos assajos clinics randomizats que
han demostrat que el tractament d'aquests factors és eficag
per reduir la incidencia d'ictus isquémic. En els @ltims anys
s'han identificat factors de risc emergents, no tradicionals,
que podrien condicionar fins a un risc de 90% d'ictus. Aquests
factors inclouen obesitat i sindrome metabdlica, sindrome
d'apnea obstructiva de la son, malaltia inflamatoria cronica,
dieta i nutricio, depressio, personalitat tipus A i fatiga,
contaminacio ambiental i causes infeccioses. Existeixen dades
publicades limitades sobre el paper d'aquests factors en el
ictus, comparats amb els factors de risc tradicionals, degut
fonamentalment a la complexitat dels estudis d'intervencié en
poblacions amplies(9). L'estudi INTERSTROKE va demostrar
en una poblacid de ictus enfront de controls en 22 paisos
emergents, una relacié de cinc factors de risc (hipertensio,
tabaquisme, obesitat abdominal, dieta i activitat fisica) amb el
80% de risc global de ictus(10). Una ampliacio de I'estudi que
es va estendre a 32 paisos i en gairebé 27.000 subjectes, va
confirmar I'associacio dels factors de risc modificables amb
el 90% de ictus, objectivant diferéncies regionals en el pes
especific de cada factor, la qual cosa indica que cada pais
ha de centrar els esforgos de prevencio primaria de forma
diferent(11).

Els factors genétics i ambientals (dieta, activitat fisica, tabac,
alcohol, salut mental i factors socioeconomics) sén el primer
grao en la prevencio de la malaltia cardiovascular, mentre que
el control dels factors de risc vascular, fonamentalment la
hipertensiod arterial, és clau en un segon pas de prevencié de
ictus(12).

A causa de l'etiologia multifactorial de la malaltia vascular,
quan s'estima l'efecte d'un determinat factor de risc en
un individu, s'han de tenir en compte la resta de factors. La
mesura del risc vascular d'un individu es calcula a partir de
les equacions de risc vascular, que estableixen l'excés de
risc en relacio amb el promig de la poblacié. Les taules més
ampliament utilitzades al nostre entorn son: la taula de

Framingham, la taula de REGICOR (Registre Gironi del Cor) i la



taula de SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation). Totes
elles proporcionen pero, estimacions poc precises en malaltia
vascular cerebral. N'hi ha taules publicades i validades en ictus,
per exemple Qstroke i Stroke Riskometer, que prediuen el risc

d'ictus o de patir una recurréncia(13,14).
Classificacio etiologica de I'ictus

Encara que al llarg dels anys s'han validat diverses
classificacions, en I'actualitat i a causa de la seva senzillesa,
la que s'utilitza en la gran part dels centres continua sent la
Classificacio del Trial of Org 10172 in Acute Stroke Registry
(TOAST)(6). En 2005 va ser actualitzada rebent el nom d'Stop
Stroke Study-TOAST (SSS-TOAST). En aquesta classificacio
es va introduir el grau de causalitat en cada subtipus
d'ictus en evident, probable o possible(15). La classificacio
ASCO proposta per Amarenco al 2009 assigna un nivell de
probabilitat a cada causa de l'ictus isquémic. Aixi és possible
establir la causa més probable sense descartar les altres
condicions no tan relacionades amb I'episodi. Es divideixen
les causes en 4 subtipus: A per arteriosclerosi, S pels ictus
isquémics de caracteristiques llacunars, C per cardiembolisme
i O per a altres causes. El nivell de probabilitat es puntua d'1
a 3. S'assigna 1 punt quan és una causa potencial de l'ictus i
3 quan es tracta d'una causa incerta. La classificacido ASCO és
més precisa que la TOAST, perqueé utilitza criteris més estrictes
per definir I'etiologia llacunar i cardioembaélica, perd no és la

que té un Us més generalitzat(16).

Dins de la classificacid TOAST tenim els seglients subtipus
d'ictus:

1. Infart aterotrombatic. Aterosclerosi de grans vasos.
Infart generalment de tamany mitja o gran, de topografia
cortical o subcortical, carotidia o vertebrobasilar,

en un pacient amb un o diversos factors de risc
vascular cerebral. Es imprescindible la preséncia
d'arteriosclerosi clinicament generalitzada (coexisténcia
de cardiopatia isquémica i/o malaltia vascular periférica)
0 la demostracio d'oclusid o estenosis en las artéries
cerebrals igual o superior al 50%, correlacionable amb la

clinica del pacient.

2. Infart cardioemboalic.

Infart generalment de tamany mitja o gran, de topografia

habitualment cortical, en el que s'evidencia, en abséncia
d'altres etiologies, alguna de las seglients cardiopaties
emboligenes: un trombe o tumor intracardiac, estenosi
mitral reumatica, protesi adrtica o mitral, endocarditis,
fibril.lacio auricular, malaltia del node sinusal, aneurisme
ventricular esquerre o acinésia després d'un infart agut
de miocardi (menys de tres mesos), fraccié d'ejeccio<30%,

hipocinésia cardiaca global o discinésia (Taula 2).

Taula 2. Principals fonts cardioembaliques(18)

Fonts cardioembéliques majors

= Fibrilslacio auricular, inclosa la fibrilslacio auricular
paroxistica.

= Aleteig auricular mantingut.

»  Protesis valvulars, mecaniques o biologiques.

» Infart de miocardi recent (< 4 setmanes).

» Infart de miocardi antic (> 4 setmanes) associat a
fraccio de gjeccio < 28%.

»  Trombes ventriculars o auriculars esquerres.

»  Mixoma auricular esquerre.

= Fibroelastoma papilslar.

» Endocarditis, infecciosa o no.

» Miocardiopatia dilatada.

» Insuficiéncia cardiaca congestiva simptomatica amb
fraccio de gjeccio < 30%.

»  Sindrome del si malalt.

= Valvulopatia reumatica mitral o aortica.

Fonts cardioembéliques menors

» Foramen oval permeable.

»  Aneurisma septal auricular, associat o no a foramen
oval.

»  Aneurisma ventricular esquerre sense trombe.

= Ecocontrast espontani aillat (sense estenosi mitral i
sense fibrilslacié auricular).

»  (alcificacio de I'anell mitral, inclosa calcificacio severa.

3. Malaltia oclusiva de petit vas arterial. Infart llacunar.
Infart de petit tamany (<2 cm de diametre en seqliéncia
de difusié per RM 0 1.5 cm en TC) en el territori d'una
artéria perforant cerebral, que habitualment ocasiona

llacunar

clinicament una sindrome (hemiparéssia

motora pura, sindrome sensitiva pura, sindrome
sensitivomotora, hemiparéssia-ataxia i disartria-ma
feixuga) en un pacient amb antecedents personals
d'hipertensié arterial o altres factors de risc vascular
cerebral, en abséencia d'altres etiologies. Tot i que
la microateromatosi i la lipohialinosi de les artéries
perforants cerebrals constitueixen el substrat patologic
més freqlient dels infarts llacunars, altres possibles

causes, tot i que rares, inclouen I'embolisme, I'arteritis



infecciosa o I'estat protrombotic. L'abséncia d'alteracions

en la TC cranial no exclou el diagnostic.

Infart cerebral de causa infrequent.

Infart de tamany petit, mitja o gran, de localitzacié cortical
osubcortical, en el territori carotidi o vertebrobasilarenun
pacient en el que s'ha descartat I'origen aterotrombatic,
cardioembolic o llacunar. Es sol produir per malalties que
ocasionen una arteriopatia diferent de I'arteriosclerctica
(vasculitis, disseccid arterial, displasia fibromuscular,
aneurisme sacular, malformacio arteriovenosa, trombosi
venosa cerebral, Moya-Movya, sindrome de Sneddon) o
per transtorns sistémics (migranya, connectivopatia,
neoplasia, infeccid, metabolopatia, transtorn de la
coagulacio). Poden ser el simptoma inicial de la malaltia

0 apareixer durant el curs evolutiu d'aquesta.

Infart cerebral d'origen indeterminat.
Es considera que els ictus criptogens (de causa
25-

40% de tots els ictus isquemics. Aquest porcentatge

desconeguda) comprenen aproximadament el

augmenta en pacients més joves. Els darrers anys
s'han fet avencos en técniques d'imatge i en una millor
comprensio de la fisiopatologia de I'ictus criptogénic i en
la reavaluacié de I'accident cerebrovascular criptogéenic.
Hi ha proves que suggereixen que la majoria dels
accidents cerebrovasculars criptogénics son d'origen
tromboemboalic. Es creu que el trombe s'origina a partir
d'alguna de les possibles fonts emboliques potencials
ben establertes, incloent-hi fonts cardiaques de risc
menor o encobert, venes -mitjancant embolisme
paradoxal- i plaques aterosclerotiques a I'arc adrtic no
occlusives o de les artéries cervicals o cerebrals. El 2014,
el grup de treball internacional CS/ESUS va propossar el
terme Embolic stroke of undetermined source (ESUS)
(17). LESUS es refereix a un infart no lacunar en abséncia
dels seglients parametres: (a) aterosclerosi extracranial
0 intracraneal causant > 50% d'estenosi luminal en
I'artéria que subministra la regié isquémica, (b) principals
fonts cardioemboliques amb un registre 24 hores de
ECG i ecocardiografia transtoracica [fibrillacio auricular
permanent o paroxistica, trombe intracardiac, valvula
cardiaca protésica, mixoma auricular o altres tumors

cardiacs, estenosi mitral, infart de miocardi en les Gltimes

4 setmanes, fraccio d'ejeccio ventricular esquerra <30%,
endocarditis] i (c) cap altra causa especifica d'accident
vascular cerebral (p.ex., disseccio, arteritis, migranya /

vasoespasme, abls de drogues/vasoespasme).
DIAGNOSTIC

El diagnostic de l'infart cerebral ha de ser precis i rapid. Es
necessari reconeixer immediatament la gravetat de Ia situacio
clinica i traslladar el pacient urgentment a I'hospital. Si els
simptomes han comencat fa menys de 24 hores, la urgencia
és similar a la d'un infart de miocardi o d'un politraumatitzat.
Si la clinica supera les 8 hores d'evolucio, el diagnostic i
I'inici del tractament es fara el més aviat posible i de forma
indiviualizada. Alguns d"aquest pacients poden beneficiar dels

tractaments de reperfusio.
Diagnostic clinic

Cal sospitar I'existéncia d'un infart cerebral sempre que
el pacient presenti de manera brusca signes de focalitat
neurologica deficitaria. La cefalea intensa i els vomits sén
inusuals a l'inici de l'infart cerebral. La sindrome clinica pot
orientar la topografia anatomica i vascular de la lesio i la

fisiopatologia dels simptomes.
Criteris diagnostics

El procés diagnostic en pacients amb sospita d'infart cerebral
ha d'incloure els seglents apartats:

= Historia clinica.

» Exploracio neurologica i general.

»  Exploracions complementaries.

En la historia clinica s’ha de parar especial atenci6 als
antecedents vasculars, tant familiars com personals i a la
detecci6 de factors de risc vascular. S’ha de realitzar una
exploracio neurologica completa de totes les funcions
encefaliques i una exploracid fisica general que inclogui
examen oftalmoscopic, inspeccid, palpacid i auscultacio
d'artéries accesibles i auscultacid cardiaca. Les exploracions
complementaries ens permetran confirmar el diagnostic. En
la fase hiperaguda, valoracid orientada i Us d'escales com

NIHSS pot escurcar el procés d'evaluacio inicial amb objectiu



de seleccionar els pacients que es poden beneficiar dels

tractaments de fase aguda.
Diagnostic diferencial

La semiologia clinica detallada i les exploracions
complementaries ens permeten diferenciar l'infart cerebral
d'altres entitats cerebrals vasculars i no vasculars o d'altres

processos sistemics.

Lesions estructurals:

Altres entitas no estructurals que poden simular un infart
cerebral:

» Hipoglucemia o hiperglucemia.

» Hiponatrémia.

» Hipercalcémia.

» Insuficiencia hepatica o renal.

» (risis epileptiques parcials. Focalitat postcritica.

= \Vertigen periféric.

= Aura migranyosa.

»  Brots d'esclerosi multiple.

« (atapléxia.

» Hemorragia subdural, intracerebral o subaracnaidal. »  Paralisi periodica.

» Malformacions arteriovenoses, aneurismes. = Infeccions.

= Tumors cerebrals. = Intoxicacions farmacologiques.
» Infeccions del sistema nervios central. Abcés cerebral. » Encefalopatia hipertensiva.

» Transtorns psiquiatrics.
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2. Maneig a la fase aguda
2.1. Codi ictus
EDUCACIO A LA POBLACIO

El coneixement sobre els simptomes d'ictus i I'actitud davant
d'ells per part de la poblacié han anat millorant en els Gltims
anys, toti que continua sent sub-optima. Al nostre territori, en
el 60% dels pacients que pateixen un ictus agut s'ha realitzat
una alerta al Sistema d'Emergéncies Médiques (SEM) per
part dels familiars/testimonis, pero alguns d'ells continuen
solslicitant atenci6 médica a centres d'atencié primaria o

acudeixen a un centre hospitalari per medis propis.

Les campanyes d'educacid poblacional han demostrat un
efecte modest i limitat en el temps pel que fa al percentatge
de pacients que alerten al SEM de forma immediata, per
la qual cosa es recomana realitzar campanyes massives i

continuades.

CODI'ICTUS PREHOSPITALARI
Benefici del Codi Ictus i origen de I'activacio

El Codi Ictus és un sistema coordinat que permet la rapida
identificacio, notificacio i trasllat prioritari dels pacients amb
sospitad'ictus agut aun centre de referencia d'ictus. L'activacio
del protocol Codi Ictus es pot originar a qualsevol nivell de
la cadena assistencial en el moment que un professional
identifica un pacient amb clinica suggestiva d'ictus, ja sigui pel

SEM, aun centre d'atencit primaria o a urgéncies d'un hospital.

Els sistemes de Codi Ictus han demostrat oferir un benefici
clinic per als pacients, gracies a la reduccid dels temps
assistencials i a un augment de la taxa de tractaments de

reperfusi6, que s'arriba a duplicar segons alguns estudis (1).

L'avis immediat al SEM és la via d'activacio de codi ictus meés
eficag. Diversos estudis han demostrat que l'avis al SEM, en
comparacio a I'atencié a un hospital o centre primari, permet
una atencio especialitzada més precog, menor temps fins a la
realitzacio de la neuroimatge i fins al tractament trombolitic i

un millor pronostic funcional dels pacients (2).

L'activacié del codi ictus pel SEM inclou el pre-avis al centre
receptor, un punt molt important que es relaciona amb una
reduccio notable dels temps intrahospitalaris i del temps
porta-agulla. D'altra banda, I'atencié pel SEM com a primer
contacte amb el sistema sanitari permet I'estabilitzacio clinica

del pacient i la prevencié de complicacions.

En els Gltims anys en alguns territoris s'han desenvolupat
Unitats d'lctus mobil que consisteixen en ambulancies
equipades amb un TC portatil, laboratori point-of-care i un
equip técniciprofessionals especialitzats. Estudis aleatoritzats
han demostrat que aquest model organitzatiu permet iniciar
el tractament trombolitic endovends més precocment (40
minuts de diferéncia) i de forma segura, perd fins ara no s'ha
demostrat un impacte en el benefici clinic global dels pacients
(3).

Criteris de Codi Ictus

Els criteris d'activacio de Codi Ictus a Catalunya determinats
pel Pla Director de la Malaltia Vascular Cerebral i consensuats
amb comités d'experts actualment son:

»  Temps de l'inici dels simptomes <8h o ictus del despertar

o cronologia incerta.
= Sense limit d'edat.

» Situaci6 funcional prévia d'independencia, sense
necessitat d'ajuda per altres persones per fer les
activitats basiques. L'eina RANCOM es va desenvolupar
per avaluar de manera rapida la situacié funcional, i
considera si el pacient és capag de vestir-se, mabilitzar-

seianar al bany sense ajuda.

COM ESTAVA
ABANS DE LICTUS!

* En aquests moments des del
PDMVC no s'han

en els criteris si bé caldra tenir en

indicat canvis

compte que en base als resultats
dels AC DAWN i DEFUSE I, la

finestra podra allargar-se fins les

24 h en un futur proper en aquells
pacients que compleixin amb els criteris d'aquests estudis.

Gestio del Codi Ictus pel SEM

Des del moment que el SEM rep una trucada d'avis per part



de la poblacio, es posen en marxa un seguit de processos, que
inclou:
= Temps de gestio de la trucada.
« Activaci6 d'un recurs assistencial (ambulancia amb
suport vital basic, intermedi o avancat).
= Temps d'atenci6 al lloc dels fets.
» Trasllat fins al centre hospitalari receptor d'ictus.
» Pre-avis al centre receptor, indicant els antecedents
medics del pacient, especialment la presencia de
fibrilalacié auricular, presa d'anticoagulants o cirurgia

recent, aixi com el temps estimat d'arribada.

El centre de coordinacié del SEM (CECOS) gestiona i registra
I'atencio prehospitalaria dels pacients. La formacio als tots els
professionals implicats, tant de CECOS com assistencials, és

basica per al optim funcionament del circuit de codi ictus.

La AHA/ASA recomana uns estandards de qualitat en el
procés prehospitalari: temps des de la trucada fins a la
resposta telefonica <90 segons, temps des de la trucada fins
a l'arribada de I'ambulancia <10 minuts i temps d'atencio al

lloc dels fets <15 minuts ().

L'Us de transport aeri es recomana si el transport per terra fins

al centre receptor d'ictus més proper és >1 hora.
Gestio del Codi Ictus inter-hospitalari

En el cas de que I'activacio del Codi Ictus s'origini a un centre
d'atenci6 primaria o a urgencies d'un hospital sense capacitat
per a l'atencio de pacients amb ictus, cal assegurar una rapida
identificacio del possible cas d'ictus, avis al SEM de forma
immediata per a que es procedeixi a la gestio del trasllat inter-
hospitalari de forma immediata. El temps DIDO (door-in door-
out, temps des de I'arribada del pacient al centre hospitalari
fins a la seva sortida cap al centre d'ictus) idealment ha de ser
<20 minuts. No s'ha de realitzar cap exploracio de neuroimatge
ni analitica, excepte determinacid de glicemia capilslar. El
tractament medic general es basa en l'estabilitzacio clinica
del pacient, amb els mateixes recomanacions que a nivell pre-

hospitalari (veure seglient apartat).

Escales prehospitalaries per identificar
pacients amb ictus i pacients amb oclusio

de gran vas

S'han descrit diverses escales per identificar els pacients que
pateixen un ictus, com son la Cincinnati Pre-Hospital Stroke
Scale (SPSS), Face Arm Speech Time (FAST), Los Angeles Pre-
Hospital Stroke Screen (LAPSS), Melbourne Ambulance Stroke
Screen (MASS), Ontario Prehospital Stroke Screening Tool
(OPSS), and Recognition of Stroke in the Emergency Room
(ROSIER), amb una sensibilitat en general superior al 85% (5).
La majoria d'aquestes escales consideren els simptomes de
parésia facial, parésia braquial i alteracio de la parla, de manera
que l'afectacié d'un d'aquests simptomes ha de fer sospitar
unictus. No s'ha demostrat la superioritat de cap d'aquestes

escales en la capacitat d'identificar pacients amb ictus.

A Catalunya es va dissenyar l'eina

Sospites que algl
té un ICTUS?
FES QUE™

RAPID que permet identificar els
pacients amb ictus per part de la
poblacio o dels professionals del
SEM. L'acronim RAPID fa referéncia

als 3 simptomes més freqlentment

la teva actuaci6
pot salvar-li la vida

observats en lictus: Riu, Aixeca els

leros W=

bracos, Parla, Ictus?, De pressa.

Recentment s'han dissenyat diverses escales amb |'objectiu
d'identificar a nivell prehospitalari els pacients amb ictus per

oclusio de gran vas.

LAMS FAST-ED PASS RACE

Pérez de la Ossa
Stroke 2014
(catalonia, Spain)

Nazliel, Katz, Lima,
Stroke 2005 Stroke 2016
(Usa) (usa) (usa)

Hastrup, Stroke
2016 (Denmark)

Items

Nivell de conciencia X

XXX

Negligéncia / Agnosia X X
0-5(24) 0-4(22) 0-9 (24) 0-3(22) 0-9(25)

Score (punt de tall per OGV)

Sensitivitat/Especificitat 81%/89%  83%/40% 61%/89% 66%/ 83% 85%/ 68%

Validacié prospectiva SI NO NO NO Sl
(AUCO0.70) (AUCO0.79)

L'dnicaescalavalidada en un estudi prospectiu ésl'escala RACE,
desenvolupada a Catalunya. Actualment esta recomanada
i plenament implementada en el protocol de Codi Ictus del
SEM, amb una avaluacio de >95% dels codis ictus. Per a un
punt de tall de RACE =5 ha demostrat una sensibilitat del 85%
i especificitat del 68% per identificar els pacients amb oclusio

de gran vas (6).



ESCALA RACE
1. Parésia facial:
La ganyota en ensenyar les dents és simétrica 0
La ganyota en ensenyar les dents és simétrica és lleugerament asimétrica 1

La ganyota en ensenyar les dents és simétrica és completament asimétrica 2
2. Paresia braquial:

Manté el bra¢ contra gravetat >10 segons 0
Manté el brag contra gravetat <10 segons 1
No manté el brac contra gravetat 2
3. Parésia crural:

Manté la cama contra gravetat =5 segons 0
Manté la cama contra gravetat <5 segons 1
No manté la cama contra gravetat 2
4. Desviacio oculo-cefalica

Absent 0
Present 1

5A. Agnosia / Negligéncia (si hemiparésia esquerra)
Asomatogndsia (no reconeix el cosiat esquerre del seu cos) / Anosognodsia (no reconeix el aéficit)

No té asomatognésia ni ancsognosia 0
Asomatognésia o anosognosia 1
Asomatognosia i anosognosia 2

5B. Afasia / Llenguatge (si hemiparésia dreta)
Donar les seglients ordres. “Tanqui els ulls™ i “Faci un puny”

Obeeix les dues ordres 0
Obeeix una ordre 1
No obeeix cap ordre 2
TOTAL

Mesures terapeutiques a nivell
prehospitalari

L'assisténcia prehospitalaria inclou (7):
= Enprimer lloc 'estabilitzacio clinica segons el suport ABC
(airway, breathing, circulaton).
» A continuaci6 és necessari realitzar una valoracio
especifica dels simptomes d'ictus utilitzant eines
0 escales validades, establir el temps d'inici dels
simptomes o Gltima hora vist asimptomatic.
= Mesurar les constants vitals.
= Determinar el nivell de glicemia. Administrar serum
glucosat si glicemia <60mg/dl. No es recomana
I'administracio d'insulina a nivell prehospitalari en
pacients per hiperglicémia per problemes de seguretat.
» Administrar oxigen si és necessari, per mantenir
Sat02>94%. No administrar oxigen de forma rutinaria.
» Si es detecta hipotensid6 amb TAS<120, colslocar el
pacient en declbit i administrar serum sali.
= Eltractament de la hipertensié a nivell prehospitalari no
ha demostrat benefici.
» Noadministrar cap farmac antiagregant ni anticoagulant.
» Traslladar el pacient en posicio de decdbit supi amb
el capgal lleugerament elevat i evitar vomits durant el
trasllat.
» La realitzacio d'un ECG no esta recomanada tret que
se sospiti una sindrome coronaria aguda, ja que podria

retardar el trasllat del pacient.

» Esrecomana colslocar una via d'accés vends sempre que
no retardi el trasllat del pacient.

= Determinar el centre receptor i iniciar el trasllat de forma
prioritaria.

» A dia d'avui no s'ha demostrat el benefici clinic de cap
farmac o mesura neuroprotectora a nivell prehospitalari
(s'han realitzat estudis aleatoritzats amb nimodipi, sulfat
de magnesi i condicionament isquémic remot), pel que
no es recomana la seva administracio.

* No s’han identificat cap panell de biomarcadors que
permetin diferenciar els pacients amb ictus vs. ictus
mimic o ictus isquémic vs. hemorragic de forma prou

precisa, pel que el seu Us habitual no esta recomanat.
Desti del pacient

Tots els pacients als quals s'activi el codi ictus, han de ser
atesos al centre receptor d'ictus més proper, on poder rebre
atencio especialitzada i tractament tromboalitic en cas indicat.
Els centres receptors d'ictus poden ser Centres Terciaris
(amb capacitat de realitzar tractament endovascular),
Centres Primaris (amb unitat d'ictus i equip d'ictus) o Centres
Comarcals Teleictus (en connexié remota amb un neurdleg

expert enictus).

Actualment no existeix evidencia sobre el benefici del trasllat
directe a un Centre Terciari dels pacients en els quals se
sospita oclusid de gran vas a nivell pre-hospitalari. Les
recomanacions internacionals suggereixen procedir al trasllat
directe aun Centre Terciari en pacients identificats amb escales
prehospitalaries per identificar oclusi6 de gran vas (entre elles
I'escala RACE), sempre que el temps de trasllat no superi els
15-30 minuts respecte al que suposaria el trasllat al centre
local (8,9). Davant la manca d'evidéncia respecte al desti dels
pacients amb sospita d'oclusié de gran vas, es recomana la
seva inclusio a I'assaig clinic RACECAT, vigent a Catalunya des
del 2017.

Recomanacions — Codi Ictus pre-hospitalari

1. Establir campanyes educacionals dirigides a la poblacid
per incrementar el coneixement dels simptomes d'ictus i
alertar de la necessitat d'avis immediat al SEM.

2. Establir programes formatius continuats dirigits als



professionals del SEM i dels serveis d'urgéncies i atencio
primaria per a la rapida identificacio dels pacients amb
ictus i I'activacio del protocol de codi ictus.

3. Utilitzar una eina simple per identificar els pacients amb
ictus per part dels professionals del SEM, com pot ser
I'eina RAPID implementada al territori de Catalunya.

4. Utilitzar escales validades per a avaluar la gravetat
de l'ictus i identificar els pacients amb oclusio de gran
vas, com l'escala RACE implementada al territori de
Catalunya.

5. Prioritzar i reduir al maxim els temps de gestio i atencio
per part del SEM davant d'un codi ictus.

6. Establir i difondre el protocol assistencial prehospitalari
per a Us dels professionals del SEM.

7. Procedir al trasllat prioritari al centre d'ictus més proper
al lloc d'atencié. En pacients amb sospita d'oclusié de
gran vas, prioritzar la seva inclusio en assajos clinics per
determinar el potencial benefici del trasllat directe a un
centre terciari.

8. Assegurar l'avis al centre receptor per part del SEM previ

a l'arribada del pacient.

CODI'ICTUS INTRAHOSPITALARI

Limpacte entre el temps fins al tractament i el pronostic
clinic ha estat demostrat consistentment a multitud d'estudis
clinics. Per cada minut de retard fins al tractament trombolitic
endovenosesperden 1.8diesdevidasana(9). Peraltractament
endovascular, per cada minut de retard fins al tractament
es perden 4,2 dies de vida sana (10). Aquesta evidéncia ens
obliga a optimitzar al maxim els circuits d'atencio hospitalaris i
establir uns estandards de qualitat.

Fs necessari que els hospitals i serveis d'urgéncies
implementin processos d'actuacio eficients per al maneig dels
pacients amb ictus a urgencies o ingressats a I'hospital, que
permetin la seva atencid especialitzada i inici de tractament
especific en el menor temps possible. La determinacio d'un
responsable d'ictus del centre és un punt crucial per aconseguir
uns resultats satisfactoris. El registre i analisis periodic dels
resultats permet identificar punts de millora en els sistemes

intra-hospitalaris.

S'han publicat multitud d'estudis demostrant I'efecte de

diferents mesures per escurcar els temps assistencials, com
son |'atencio integrada a I'area d'urgencies o radiologia, I's de

sistemes point-of-care per a I'analitica de coagulacio, etc....

Actualment no es considera necessari esperar el resultat de
I'analitica per a iniciar el tractament trombolitic endovends
a no ser que es sospiti 0 consti com a antecedent alguna
alteracio de la coagulacio. Tampoc és necessari esperar a
la realitzacio de la radiografia de torax o del ECG, tot i que
es recomana el monitoratge cardiac del pacient durant el

tractament trombolitic.

L'Us sistematic de I'escala NIHSS per part dels professionals
medics o infermeria, i de 'escala Canadenca per infermeria,
permet una avaluacid estandarditzada i permet detectar
canvis significatius en l'estat neurologic del pacient durant la
seva estada hospitalaria. En general es considera significatiu
un empitjorament de 4 o més punts en I'escala NIHSS o més

d'un punt de l'escala Canadenca.

Les recomanacions pel que fa als temps intra-hospitalaris son

(&):

» Temps des de l'arribada fins a la realitzacié del TC cranial:
<20 minuts.

» Temps des de l'arribada fins a linici del tractament
trombolitic endovends: <35 minuts (recomanacions

80%

(recomanacions americanes). El Departament de Salut

europees), <60 minuts en el dels casos
de Catalunya estableixen uns objectius per a cada tipus
de centre hospitalari (Centre Terciari, Primari o Teleictus),
que van variant cada any en funcio dels temps assolits.

» Temps des de l'arribada fins a la puncid femoral en

pacient que reben tractament endovascular: <60 minuts.
Recomanacions — Codi Ictus intrahospitalari

1. Establir

permetin una atencio rapida dels pacients amb ictus.

protocols d'actuacio intrahospitalaris que

2. Iniciar el tractament trombolitic endovenés amb un
temps porta-agulla <45 minuts en CPI, i < 30 minuts en
CTl.

3. En cas de tractament endovascular, iniciar la intervencio
amb un temps porta-puncio femoral <60 minuts.

4, Utilitzar I'escala NIHSS com a escala estandarditzada pel



monitoratge clinic dels pacients.
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2.2. Tractaments de reperfusio
2.2.1. Fibrinolisi endovenosa

Després de la publicacié els anys 90 dels estudis National
Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS) i Il (1)
i European Cooperative Acute Stroke Study (ECASS) Il (2,3),
I'administracio endovenosa de I'activador recombinant tissular
del plasminogen (rtPA, Alteplasa) esta indicada en pacients
amb ictus isquémic agut de menys de 3 hores des de I'inici dels
simptomes. Posteriorment, I'estudi ECASS Ill (4) publicat I'any
2008 va demostrar que l'administracié de rtPA endovends
entre 3 i 4.5 hores des de linici dels simptomes també
millorava el pronostic dels pacients amb ictus agut, comparat
amb placebo (millora absoluta de 7,2%), tot i que incrementava
el risc de transformacié hemorragica simptomatica (de 0,2 a
2,4%).

L'efecte del rtPA és temps-dependent: el nombre necessari a
tractar (NNT) per reduir una mort o discapacitat és de 2 en els
primers 90 minuts, de 7 en els primers 180 minuts i de 14
entre 1801 270 minuts (4) .

El tractament amb rtPA endovends (0,9mg / kg, maxim S0mg,
10% en bolus i resta a passar en una perfusié continua durant
60 minuts) esta indicat en tot pacient amb ictus isquémic de
menys de 4,5 hores d'evolucio sense contraindicacions, i s'ha
d'administrar el més rapid possible (CLASSE I, NIVELL A).

El tractament trombolitic endovenés sembla ser segur en
hospitals amb diferents nivells assistencials sempre que el
pacient sigui valorat per un metge amb experiéncia en ictus |
I'estudi de neuroimatge avaluat per un metge expert (5). Quan
sigui possible, s'hauria d'explicar els riscos i beneficis al pacient
o familiars abans de I'inici del tractament, perd mai endarrerir

|'administracio del mateix.

Encara que en els assajos clinics randomitzats de la fibrinalisi
endovenosa no es van incloure a pacients menors de 18 anys
o majors de 80 anys, multiples estudis observacionals (6,7)
suggereixen que pacients amb bona qualitat de vida prévia es
beneficien del tractament fibrinolitic independentment de la
seva edat (CLASSE |, NIVELL A). Pel fet de no estar autoritzat a

Europa es recomana demanar consentiment informat, sense

que aixd condicioni un endarreriment de I'administracio del
tractament. En pacients amb discapacitat prévia (mRS>2) el
benefici del tractament podria ser menor, i associar-se a una
major mortalitat. Tot i aixi, el tractament amb rtPA endovenads
es podria administrar després d'avaluar riscos / beneficis i
d'acord amb la qualitat de vida prévia, voluntats anticipades o
preferéncies familiars (CLASSE 1B, NIVELL B).

La gravetat de l'ictus definida per un NIHSS> 25 es considera
una contraindicacio per al tractament fibrinolitic per les
agencies reguladores europees, tot i que I'evidéncia actual no
recolza I'exclusio del tractament per motius de gravetat clinica.
L'administracio de fibrindlisi endovenosa en pacients amb
ictus lleus (NIHSS<4) o que estan millorant rapidament esta
indicadasempreiquan els déeficits es consideren discapacitants
(CLASSE I, NIVELL B) o hi hagi evidéncia d'oclusio intracranial.

Per a l'administracid de rtPA endovends és necessaria la
realitzacié prévia d'un estudi de neuroimatge (habitualment
tomografia computeritzada (TC) simple) que descarti la
presencia d'una hemarragia cerebral o una altra lesio cerebral
quejustifiquiels simptomes. La presénciad'unalesidisquémica
aguda extensa en la neuroimatge (definida per la deteccio
de signes isquemics precogos en més de 1/3 del territori de
I'artéria cerebral mitjana) contraindica l'administracié del
tractament fibrinolitic en la finestra de 3-4.5 h. Respecte a
I'Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS), I'estudi
NINDS va mostrar que els signes precocos extensos d'ictus
definits segons criteris ASPECTS en pacients amb ictus de
<3 hores no s'associen a una mala resposta al tractament
fibrinolitic (8). De fet aguesta contraindicacié no esta present
en les guies de I'American Heart Association (AHA). Malgrat
aixo, la presencia d'una puntuacid en l'escala ASPECTS
menor de 7 punts ens obliga a assegurar que no existeixi
un error en la determinacio de I'hora d'inici dels simptomes.
L'Gs de neuroimatge multimodal podria ser til per a la millor
selecci6 de pacients per a la fibrindlisi endovenosa, perd no es
recomana en la practica clinica rutinaria (CLASSE Ill, NIVELL C),

on es prioritza la rapidesa en el maneig del pacient.

Un assaig clinic recentment publicat (WAKE-UP stroke) (ref) ha
demostrat que en pacients ambictus del despertar o amb hora
d'inici dels simptomes desconegut, la discordanga (mismatch)

entre la afectacié a la seqliencia de difusio i la abséncia de



afectacio a la sequiencia FLAIR a la RM cerebral permet la
administracio de trombalisi endovenosa de forma segura i mes
eficac que el placebo (CLASSE II, NIVELL B). Es important, pero,
destacar que aquets pacients van ser exclosos del tractament
de reperfusié endovascular posterior, i por lo tant, en ictus
amb oclusio de gran vas amb inici desconegut dels simptomes

el tractament de elecci6 es el endovascular primari.

L'ds d'rtPA endovends en pacients amb ictus que debuten
amb crisis comicials esta recomanat quan es puguin atribuir
els simptomes neurologics a un ictus isquéemic agut (CLASSE
lla, NIVELL C).

L'Us de lafibrindlisi endovenosa en pacients amb cirurgia major
o un infart de miocardi en els 3 mesos previs pot considerar-
se, avaluant el risc / benefici abans d'iniciar el tractament
(CLASSE Ilb, NIVELL Q).

L'Gs del rtPA endovends en pacients en tractament amb
heparina a dosis plenes o Acenocumarol amb INR>1.7 esta
contraindicat. Donat que a nivell europeu |'administracio
de tPA ev esta contraindicat en pacients sota tractament
amb acenocumarol independentment del INR es recomana
en aquests casos demanar consentiment informat, sense
que aixd condicioni un endarreriment de I'administracio del
tractament. En el cas dels inhibidors directes de la trombina
o inhibidors directes del factor Xa també esta contraindicat,
excepte si I'anamnesi confirma que el pacient ha pres I'Gltima
dosi d'aquests farmacs més de 2 dies abans (assumint una
funci6 renal i proves de coagulacié normals) (CLASSE Il NIVELL
C). En el cas de pacients en tractament amb dabigatran es
podria utilitzar el reversor idarucizumab per administrar tPA
ev, malgrat que encara solament es disposen dades de series

de casos aillats.

En pacients sense antecedents de discrasies sanguinies
0 tractaments anticoagulants, no cal esperar al resultat
del recompte de plaquetes o la coagulacid sanguinia per
administrar el tractament fibrinolitic (CLASSE Ila, NIVELL B).

Previ a l'inici de la fibrindlisi endovenosa i durant les seglients
24 hares, la pressid arterial hauria de mantenir-se per sota
de 185/110 mmHg (CLASSE |,NIVELL B). La deteccié de xifres

tensionals més elevades s'han associat amb complicacions

hemorragiques després de I'ictus isquémic (9).

En els assajos clinics de trombalisis endovenosa l'inici del
tractament antitrombotic de prevencid secundaria amb
antiagregants o anticoagulants es va posposar 24 hores
després de I'administracio del fibrinolitic endovenoés, amb la
realitzacio d'un estudi de neuroimatge de control que descarti
la transformacio hemorragica de lictus . No obstant aixo,
s'ha descrit que l'inici d'antitrombotics després de descartar
complicacions hemorragiques mitjancant una neuroimatge
de control realitzada entre les 6 i les 12 hores és segur (11),
per la qual cosa és raonable avangar la mateixa si es considera
necessari iniciar precogment un tractament antitrombotic.

(CLASE 1IB, NIVELL B)

Mitjancant I'analisi post hoc dels assajos clinics, s'han
identificat com a factors que podrien estar associats amb un
increment del risc de patir una transformacio hemorragica
després de I'Gs de rtPA ev (10): glucémia elevada (> 400 mg/
dl contraindica I'administracié de fibrindlisi), antecedents de
diabetis mellitus, gravetat basal de lictus, edat avancada,
temps des de linici dels simptomes fins al tractament
perllongat, Us previ d'aspirina, antecedent d'insuficiéncia
cardiaca congestiva. No obstant aixo, cap d'aquests factors va

revertir I'efecte beneficios global del rtPA endovenés.

Contraindicacions de fibrinolisi endovenosa

»  Traumatisme crani-encefalic important o infart isquémic
en els 3 mesos previs.

»  Simptomes suggestius d'una hemorragia subaracnoidal.

»  Puncio arterial en un lloc no compresible en els 7 dies
previs.

» Historia d’hemorragia intracranial prévia.

» Neoplasia intracranial, malformacié arterio-venosa o
aneurisma.

» (Cirurgia intracranial o intra-espinal recent (3 mesos).

»  Pressio arterial elevada que no sigui controlable amb els
farmacs habituals (TAS> 185i/ 0 TAD> 110 mmHg).

= Hemorragia interna activa o els 21 dies previs, 0
antecedents de tumor maligne gastrointestinal.

» Diatesi hemorragica aguda.

»  Plaguetes <100.000 / mm3.

» Tractament amb heparina a dosis plenes a les 48 hores



préevies. favorables després d'avaluar risc / benefici i amb vigilancia
»  Tractamentamb Acenocumarol / Warfarinaambun INR>  estreta, els pacients podrien rebre el tractament fibrinolitic

1,7 0 TP> 15 segons. endovends tot i presentar 1 o més de les seglents
» Tractament amb inhibidors directes de la trombina o contraindicacions “relatives”).

inhibidors directes del factor Xa (excepte en el casos =« Déficits lleus o que milloren rapidament que no es

comentats previament). considera que deixin discapacitat; es deixa a criteri del

»  Glucémia sanguinia <50 mg / dl (2,7 mmol / L) o >400 clinic I'administracio de tractament (CLASSE IIb, NIVELL
mg/dl que no es poden corregir durant la finestra (), i en tot cas mai no demorar el tractament.
terapéutica de la fibrinalisis. = Embaras.

» Hipodensitat al TC cranial suggestiva d'infart isquémic =  Parten els 14 dies previs.
establert > 1/3 de I'hemisferi cerebral. »  (Cirurgia major o traumatisme greu (no cranial) en els 14
» Ictus secundari a endocarditis infecciosa. La trombalisi dies previs.

endovenosa s'ha associat a alta freqiéncia de = Hemorragia gastrointestinal o del tracte urinari recent

complicacions hemorragiques i mals resultats funcionals, (fora dels 21 dies previs).
per la qual cosa no es recomana. » Infart agut de miocardi recent (en els 3 mesos previs).
» Disseccio d'aorta concomitant. » Mdltiples microhemorragies conegudes préviament en

una RM cerebral.
Contraindicacions relatives »  Petits aneurismes (<10mm) o malformacions
arteriovenoses cerebrals no tractats sense antecedents

(Lexperiéncia actual suggereix que en circumstancies de ruptura preévia.
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2.2.2. Tractament endovascular

El tractament endovascular en lictus es va comencar a
utilitzar ja fa décades. Tot i aixi, els assajos clinics aleatoritzats
publicats abans de 2015 no van demostrar la seva eficacia
(Broderick etal., 2013; Ciccone et al, 2013; Kidwell et al., 2013).
Des de llavors, s'han publicat 6 assajos clinics aleatoritzats
amb resultats positius (Berkhemer et al.,, 2015; Campbell et
al, 2015; Goyal et al,, 2015; Jovin et al,, 2015; Saber et al.,
2015, Bracard et al, 2016) i s'han realitzat metanalisis amb
dades individuals dels pacients inclosos en els assajos que han
demostrat una clara superioritat del tractament endovascular
respecte al tractament Gnicament meédic dels pacients (Goyal
et al,, 2016). Aquests assajos clinics han demostrat seguretat
del tractament endovascular i benefici clinic avaluat en una
millor recuperacio funcional als 3 mesos de l'ictus. A I'estudi
ESCAPE hi va haver una mortalitat significativament menor en
el grup de trombectomia que en el control (Govyal etal., 2015), si
bé aquest benefici va ser menor o no es va observar en la resta
dels assajos. La trombectomia s'haassociat també a una millor
funcié cognitiva (Lopez-Cancio et al, 2017), i el seguiment
perllongat dels pacients inclosos en els estudis REVASCAT |
MR CLEAN han demostrat la persisténcia del benefici funcional
a l'any i dos anys de la trombectomia, respectivament
(Davalos et al,, 2017, van den Berg et al., 2017). Els motius
responsables d'aquest aveng en el tractament endovascular
semblen ser; un tractament més rapid dels pacients, una
millor seleccid d'aquells pacients amb major probabilitat de
respondre a la reperfusio pel fet de tenir una lesio establerta
de mida petita abans del tractament, i la utilitzacio d'una nova
generacio de dispositius de trombectomia, els stent retrievers,
que aconsegueixen una reperfusio satisfactoria del vas en un
percentatge major de pacients i de forma més rapida que
els dispositius de trombectomia previs o que la trombdlisi
farmacologica intrarterial. Per aquest motiu la utilitzacio dels
dispositius de reperfusio previs a I'Gs dels stent retrievers

practicament ha desaparegut.

En els assajos clinics que han demostrat l'eficacia de la

trombectomia mecanica, s'han inclos pacients sense
discapacitat prévia a l'ictus (mRS<2), la majoria amb déficits
neurologics moderats o greus (NIHSS=6), sense lesions
extenses establertes en el TC (ASPECTS=6) i tractats en les

primeres 6-8 hores de l'ictus, i en la majoria de casos amb

administracio prévia de tromboalisi sistémica. De fet, 3 dels 6
assajos clinics positius de trombectomia (EXTEND-IA, SWIFT-
PRIME, THRACE) van estudiar I'efecte de la trombectomia de
rescat després de la trombalisi sistémica, per la qual cosa els
pacients amb criteris d'exclusié per rebre trombolisi es van
excloure d'aquests assajos. Tots o la majoria dels assajos
clinics de trombectomia van excloure també pacients amb
hipertensid resistent al tractament (PAS>185/PAD>110),
alteracions de la coagulacio (p. ex. INR>3, plaguetopenia
< 30000/ dL), xifres de glucémia extremes (<50 mg/dl o
>400 mg/dl), insuficiencia renal greu, embarassades, lesions
isquémiques establertes extenses (ASPECTS<6), etiologies
inhabituals com vasculitis o disseccions intracranials o
pacients amb antecedent d'alslérgia greu al contrast iodat o a

metalls com el niquel o el titani.

No obstant aixo, en un estudi observacional que va comparar
pacients tractats amb trombectomia que no complien els
criteris d'inclusid de l'estudi REVASCAT amb els pacients
inclosos en l'assaig, tots els subgrups de pacients tractats
amb trombectomia van tenir una millor evolucio clinica que els
pacients que només van rebre tractament médic, la qual cosa
suggereix que existeixen més pacients amb caracteristiques
diferents dels inclosos en els assajos també es poden

beneficiar del tractament (Urra et al.,, 2016).

Petits estudis observacionals han suggerit que pacients amb
infarts establerts grans podrien beneficiar-se també de la
trombectomia (Rebello et al., 2017; Desilles et al.,, 2017), i
recentment s’ha publicat un estudi de la colslaboracid HERMES
que ha analitzat les troballes de TC basal dels principals
assajos clinics de trombectomia i mostra que el tractament
endovascular es més eficag que el tractament medic en
pacients amb ASPECTS menors de 6 tot i que en aquests
pacients el risc d'hemorragia intracraneal simptomatic va ser

més gran que en el grup control (San Roman et al 2018).

Les analisis dels pacients inclosos en aquests assajos han
emfatitzat la gran importancia d'un tractament precog dels
pacients (Saber et al, 2016), de manera que I" interval de
confianca de I'estimacié del benefici arriba a I'abséncia del
benefici a les 7 hores i 18 minuts de temps d'evolucio de
l'ictus. No obstant aixo, recentment s'han interromput dos

assajos clinics que van estudiar el benefici de la trombectomia



en finestres temporals tardanes. En I'estudi DAWN es van
incloure pacients amb ictus isquemic secundari a oclusio
proximal de 6 a 24 hores d'evolucio, amb un deficit neurologic
moderat a greu i un infart petit quantificat en imatges de
difusié o TC perfusidé mitjancant un programari especialitzat
(RAPID), aleatoritzant-se a trombectomia mitjancant I'stent
retriever Trevo® vs tractament médic. El benefici en el grup de
trombectomia va ser similar a I'observat en els assajos clinics
en finestres temporals precoces, pel que aquest estudi es va
finalitzar precocment per eficacia(1). L'estudi DEFUSE-3(2) (que
va estudiar I'efecte de la trombectomia en la finestra temporal
de 6 a 16 hores en pacients amb mismatch determinat per
estudis de TC o RM multimodal també s'ha interromput
precocment perqué una analisi intermedia va suggerir una alta

probabilitat de benefici de la trombectomia.

En els assajos clinics recents que han demostrat I'eficacia de
la trombectomia es van emprar majoritariament dispositius
stentretriever. No obstant aixo, durant els d@ltims anys
han aparegut nous catéters d'accés distal que permeten
la recanalitzacio arterial amb una eficacia similar als stent
retrievers. Sibé, el benefici clinic absolut en assajos clinics com
el THERAPY que van utilitzar aquesta técnica va ser menor que
en la resta d'assajos clinics (Mocco et al., 2016), en un assaig
clinic en el qual es van comparar ambdues técniques no es van
observar diferencies significatives en el grau de recanalitzacio
i tampoc en larecuperacio funcional dels pacients (Lapergue et
al., 2017). S'ha descrit que la combinacié d'ambdues técniques
(stent retriever i aspiracio) podria permetre una recanalitzacio
més rapida, si bé no existeixen assajos aleatoritzats que hagin
avaluat l'eficacia d'aquesta estratégia combinada de forma

sistematica.

Lamajoriade pacientsinclosos en els assajos de trombectomia
tenien oclusions arterials proximals de circulacié anterior. En
I'analisi de subgrups dels assajos clinics de trombectomia
es va aobservar un benefici del tractament en pacients amb
diferents oclusions arterials, sent I'estimacid del benefici
maxima en pacients amb oclusié de I'artéria carotida terminal
i menor en pacients amb oclusions distals (M2) de I'artéria
cerebral mitja (Goyal et al., 2016). Alguns dels assajos clinics
van permetre la inclusié de pacients amb oclusions en tandem
(de l'artéria carotida extracranial i d'artéries intracranials)

i aquests es beneficiaven del tractament tant com els

pacients amb oclusions intracranials aillades. No existeixen
estudis aleatoritzats sobre la millor estratégia terapéeutica en
pacients amb lesions en tandem. Una opcid es la realitzacio
d'angioplastia amb o sense stenting de la lesié extracranial si
no hi ha contraindicacions per a un tractament antiagregant
doble, seguida de la trombectomia de I'oclusio intracranial.
L'altra opci6 és un cop franquejada l'estenosi/oclusio de la lesio
extracranial, fer una trombectomia de l'oclusio intracranial
i deixar per un segon temps I'stenting de la extracranial.
Existeix escassa evidéncia sobre I'eficacia de la trombectomia
en oclusions de territori posterior, i hi ha un assaig clinic en

marxa per avaluar-la (van der Hoeven et al., 2013).

Donada l'evidéencia, que el retard al tractament trombolitic
sistémic empitjora el pronostic funcional dels pacients i tenint
en compte, I'absencia d'un excés de complicacions en pacients
tractats mitjangant la combinacié de trombdlisi sistémica i
trombectomia mecanica, no existeixen actualment motius per
evitar el tractament trombolitic en pacients que compleixin
criteris per al mateix. No obstant aixo, I'eficacia de la trombalisi
endovenosa amb tPA en pacients amb oclusid proximal
és limitada, i I'eficacia de la trombectomia és encara més
depenent del temps, per la qual cosa en la majoria de centres
es procedeix a la trombectomia sense esperar a completar la
perfusio de la dosi standard de tPA. S'ha demostrat que equips
especialitzats poden administrar el tractament trombolitic en
20-25 minuts si se simplifiquen les proves complementaries
a realitzar durant I'avaluacio inicial dels pacients, incloses les
proves de neuroimatge (Meretoja et al., 2012; Meretoja et al,
2013). No obstant aixd, l'adquisicié d'un estudi angiografic
no invasiu és de gran utilitat per indicar el tractament
endovascular i planificar-ho, per la qual cosa es considera un
estudi estandard en tot pacient candidat a trombectomia,
si bé la seva adquisicié és sol realitzar després de l'inici del
tractament trombolitic sistémic en pacients candidats a
rebre-ho per no retardar I'inici del mateix. Les técniques de
perfusio basades en TC o RM podrien aportar una informacio
especialment valuosa en finestres terapeutiques tardanes, de
fet, els dos recents assajos clinics que han avaluat I'eficacia
de la trombectomia respecte al tractament meédic en ictus
de més de 6 hares d'evolucié van seleccionar a pacients amb

mismatch entre el teixit hipoperfos i el teixit lesionat(1) .

L'experiencia sobre I'eficacia de la trombectomia és menor



en pacients que no son candidats a trombolisi sistémica, ja
sigui per motius temporals o per altres contraindicacions
per rebre tractament sistemic. No obstant aixo, els assajos
clinics MR CLEAN, ESCAPE i REVASCAT van incloure aquests
pacients, i no va haver-hi diferencia alguna en el benefici
observat en aquests pacients respecte a aquells en els quals
la trombectomia es va realitzar després de la trombalisi. Fins i
tot en pacients amb ictus secundaris a endocarditis infecciosa
s'ha descrit que la trombectomia sembla ser segura i eficag
quant a la milloria neuroldgica dels pacients (Ambrosioni et al.,
2017), a diferéncia de la trombdlisi sistémica, encara que la
mortalitat global en aquests pacients pot ser major a causa de

la gravetat de la patologia subjacent.

Des de fa anys s'ha observat en estudis observacionals que
la realitzaci6 del tractament endovascular sota anestésia
general podia associar-se a pitjors resultats funcionals
(Jumaa et al, 2010). Aquestes troballes s'han confirmat en
la metanalisi de set assajos clinics de trombectomia en els
quals l'anestésia general es va associar a pitjor pronostic
després d'ajustar per diferencies basals en factors pronostics
rellevants, si bé I'anestésia no va anulslar totalment I'efecte
del tractament ja que els pacients tractats amb anestésia
general també es van beneficiar davant del tractament medic
(Campbell et al., 2017). L'assaig clinic SIESTA (Schénenberger
et al., 2016) no va demostrar diferéncies significatives en els
resultats clinics de pacients tractats amb o sense anestesia
general, pero es tracta d'un assaig unicéntric que va incloure
un nombre modest de pacients, per la qual cosa l'interval de
confianca de les estimacions del mateix és ampli i el potencial
efecte deleteri de I'anestésia general durant el tractament

endovascular de l'ictus segueix sent preocupant.

A causa de la gran importancia del retard al tractament en
les terapies de reperfusio del ictus isquémic, molts sistemes
sanitaris s'han organitzat de manera que es pugui administrar
precocment la trombalisi sistéemica. Davant I'evidéncia de
l'eficacia de la trombectomia mecanica, és possible que
alguns pacients com els que presenten contraindicacions per
la trombalisi sistémica, no es beneficiin de ser transportats
a centres hospitalaris que no puguin oferir la trombectomia.
Tampoc es coneix la seguretat i el possible benefici de
traslladar a pacients amb ictus a centres terciaris que

poden oferir qualsevol tractament de reperfusio perd que

poden requerir trasllats més perllongats. L'estudi RACECAT
(ClinicalTrials.gov NCT02795962) esta comparant en pacients
amb ictus amb alta probabilitat de tenir una oclusio de gran
vas proximal sobre la base d'una puntuacio alta en I'escala
RACE l'estratégia de traslladar-los directament a un centre
de terapia endovascular versus a un centre local. L'objectiu
primari de I'estudi és la discapacitat funcional als 3 mesos de

I'ictus, i els resultats finals s'esperen per 2019.

El benefici de la trombectomia s'ha demostrat en centres
amb experiéncia que disposen d'equips formats per
diferents especialistes, habitualment neurdlegs vasculars,
neurointervencionistes, anestesiolegs i infermeria
especialitzada. Aquests equips estan disponibles de forma
continua (24h/7d) de forma presencial o amb temps de
resposta rapida (menys de 30 minuts) i treballen seguint
protocols consensuats segons l'evidéncia disponible a cada
moment.

A Catalunya, els equips humans pel tractament
endovascular estan formats per un neurdleg vascular,
un neurointervencionista, un anestesista i la infermeria

especialitzada. Aquests equips estan disponibles 24/365.

Recomanacions

= En pacients amb ictus isquéemic de menys de 8 hores
d'evolucié amb oclusio proximal de gran vas en territori
anterior (cardtida interna intracranial o segment 1 de
I'artéria cerebral mitja) es recomana el tractament
endovascular mitjangant trombectomia mecanica.
(CLASSE I NIVELL A).

»  Perlatrombectomia es recomana emprar preferentment
sistemes stent retrievers (CLASSE | NIVELL A). Es
possible que altres dispositius que permetin una
reperfusid segura també resultin beneficiosos. En
concret, la revascularitzacio mitjancant aspiracio |
sobretot la combinacio de dispositius stent retriever amb
aspiracio podrien oferir resultats clinics similars (CLASSE
lla NIVELL B-R).

» Pacients amb oclusions en tandem de la circulacio
intracranial i de la carotida extracranial es beneficien de
la trombectomia (CLASSE | NIVELL A). En quan I'stenting

sobre l'oclusio/estenosi extracraneal, s'haura de valorar



individualment el risc de complicacions hemorragiques
de la antiagregacio doble necessaria després de la
colslocacio d'un stent versus el risc de trombosi recurrent
de la carotida si no es colsloca I'stent (CLASSE lla NIVELL
C-LD).

En pacients que compleixen criteris per a tractament
sistémic amb tPA es recomana administrar-ho sense
demores (CLASSE | NIVELL A). Tampoc es recomana
demorar el tractament endovascular per completar la
perfusié sistémica de tPA (CLASSE lla NIVELL B-R).

Si bé lamajoria de pacients inclosos en els assajos clinics
de trombectomia van rebre tPA, també es recomana la
trombectomia mecanica en pacients amb algunes de
les circumstancies que es consideren contraindicacions
per a I'administracio de tPA: antecedent d’hemorragia
intracranial,ictusisquémicrecent, cirurgiaopuncidarterial
recent, hemorragia sistémica recent, plaquetopénia lleu
(>30000/ pL), anticoagulacio en rang terapéutic (CLASSE
I NIVELL A). La trombectomia podria ser segura i eficag
en l'ictus secundari a endocarditis infecciosa (CLASSE b
NIVELL C-LD).

Atés que s'han exclos generalment dels assajos,
existeixen dubtes sobre la seguretat del procediment
i no es recomana la trombectomia en pacients amb
hipertensio arterial resistent al tractament (PAS>185/
PAD>110), amb alteracions greus de la coagulacié o
nivells supraterapéutics d'anticoagulacié (p. ex INR>3,
plaguetopenia<30000/pL), xifres extremes de glucémia,
insuficiencia renal greu (Cr>3 mg/dl) o en pacients
amb antecedent d'alslérgia greu al contrast iodat o a
components dels dispositius de trombectomia (CLASSE
lla NIVELL C-EQ).

Es desconeix la utilitat real de la trombectomia en
pacients amb oclusions d'altres arteries intracranials,
com els segments 2 i 3 de I'artéria cerebral mitja, les
artéria cerebral anterior, posterior, vertebral o basilar, o
en oclusions aillades de carotida extra cranial, si bé és
raonable realitzar el tractament quan l'oclusio ocasiona
un deficit neurologic significatiu i el tractament es pot
realitzar en les primeres hores de l'ictus, en abséncia
d'una lesio establerta extensa (CLASSE lla NIVELL B-R).
Pacients amb ictus per oclusié de la TICA o M1 de més
de 8 hores d'evolucio, fins a 24 hores, podrien beneficiar-

se igualment de la trombectomia si tenen un déficit

neurologic moderat a greu i un infart petit determinat
per técnigues d'imatge avangada (seqiiéncies de difusio
en RM o TC perfusi6) (CLASSE I NIVELL A).

La realitzacio del procediment endovascular sota
anestésia general podria associar-se a un menor benefici
del tractament, per la qual cosa per general no es
recomana tret que sigui necessari per motius individuals
del pacient (CLASSE Il NIVELL B-R). En tot cas, s'ha
d'intentar minimitzar els retards al tractament amb
motiu dels procediments anestésics (CLASSE | NIVELL A).
Es raonable plantejar de forma individualitzada el
tractament de determinats pacients amb discapacitat
prévia, particularment si en funcic de la resta de
patologies concomitants, el deficit neurologic i I'extensio
de la lesio establerta en neuroimatge, es considera que
el tractament pot tenir un impacte significatiu sobre el
resultat funcional del pacient (CLASSE IIb NIVELL B-NR).
Es pot considerar la trombectomia en pacients amb
deéficits neurologics lleus (NIHSS <6), sobretot si
I'evolucio clinica suggereix que el deficit neurologic no
és estable, per exemple per fluctuacio dels simptomes
durant I'avaluacio inicial (CLASSE IIb NIVELL B-R).

El benefici de la trombectomia s'ha demostrat en estudis
en els quals majoritariament es van excloure pacients
amb lesions establertes extenses, per la qual cosa
existeixen dubtes sobre la seguretat i el benefici de la
trombectomia en aquests pacients. Es raonable valorar la
utilitzacié de la trombectomia de forma individualitzada
en pacients amb lesions establertes extenses (ASPECTS
< 6) si la resta de factors del pacient fan previsible una
milloria funcional com a consequéncia de la reperfusio
(CLASSE IIb NIVELL B-R).

Existeix poca experiéncia sobre la utilitat de la
trombectomia en pacients menors de 18 anys,
perd és raonable la seva utilitzaci6 en pacients amb
caracteristiques similars a les de les recomanacions
generals (CLASSE IIb NIVELL C-LD).

Un TC cranial simple pot ser suficient per valorar les
indicacions i contraindicacions del tractament de
reperfusi6 en lafase aguda de I'ictus (CLASSE | NIVELL A).
S'aconsella un estudi angiografic no invasiu per valorar
la indicacio de la trombectomia. Quan estigui indicat el
tractament amb trombolisi endovenosa s'aconsella

adquirir aquest estudi després de l'inici del tractament



(CLASSE lla NIVELL B-R).

Les técniques de neuroimatge avancada com RM o
TC perfusio podrien ser d'especial utilitat en finestres
terapéutiques tardanes (>8h) per seleccionar pacients
candidats a trombectomia sobre la base de la preséncia
d'una lesié isquémica establerta petita (CLASSE | NIVELL
A).

Han d'existir protocols especialitzats per al trasllat de
pacients el més rapidament possible a centres capacos
d'administrar trombectomia (CLASSE lla NIVELL B-NR).

No obstant aixo, es desconeix de moment el benefici de

capagos d'administrar només tractament endovenos,
0 la utilitat de la utilitzacio d'escales com la RACE que
permeten identificar pacients amb alta probabilitat
de tenir una oclusio de gran vas tractable mitjancant
trombectomia.

Es recomana que la trombectomia es realitzi en centres
experimentats que disposin d'equips multidisciplinaris
de forma presencial o capaces de mobilitzar-se de
forma immediata i que segueixin protocols consensuats
i actualitzats segons les Gltimes recomanacions de les
societats cientifiques. CLASSE | NIVELLC-EO

traslladar els pacients directament a centres capacos

d'oferir trombectomia enfront de centres més propers
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2.3. Unitat ictus agut

Els pacients amb un ictus agut es beneficien d'una atencio
médica intensiva des de l'inici i han de ser preferentment
tractats en una unitat d'ictus. Fins a un 50% moren com a
conseqiencia de complicacions generals potencialment
tractables i un terg dels pacients es deterioren durant les 48

primeres hores(1).

Una unitat d'ictus és una area geograficament ben definida en
unhospital, destinadaal'ingrés de pacientsambictus agutison
tractats per un equip especialitzat i multidisciplinari (metge,
infermeria i fisioterapia). Disposa de mitjans diagnastics les
24 hores del dia i permet el monitoratge permanent de l'estat
neurologic i general del pacient (tensio arterial, temperatura,
glicemia, oximetria i ECG). Una unitat d'ictus no precisa d'una
estructura d'intensius i si el pacient requereix ventilacio

mecanica o monitoratges invasius s'ha de traslladar a I'UCI.

Evidencies consistents indiquen que l'ingrés en una unitat
multidisciplinaria immediatament després de lictus i la
permanéncia en una unitat especialitzada durant l'ingrés
hospitalari salven la major part de vides i redueixen la
discapacitat d'un percentatge de pacients amb ictus agut(2).
Es recomana que el temps entre l'arribada a urgencies i
l'ingrés en una unitat d'ictus sigui menor de 3 hores, amb un
temps mitja d'ingrés d'uns 3 dies(3). En una revisid Cochrane
de I'any 2007, es va observar que l'ingrés en una unitat
d'ictus comparat amb una unitat convencional de Neurologia,
implicava una reduccié6 de mort (OR 0.81, 95% Cl 0.69-0.94;
P=0.005), institucionalitzacié (OR 0.78, 95% Cl 0.68-0.89;
P=0.0003) i mort/dependéncia (OR 0.79, 95% Cl 0.68-0.90;
P=0.0007) a l'any de seguiment(4). Posteriorment en una
nova revisio es va demostrar que si l'ingrés es realitzava
en una unitat d'ictus agut (UIA) en un centre terciari d'ictus,
comparada amb una unitat d'ictus agut convencional es
relacionava amb una reduccié significativa de mort (OR 0.85,
0.72-0.99, P=0.03), institucionalitzacié (OR 0.80, 0.70-0.92,
P=0.0015) o dependéncia (OR 0.83, 0.71-0.97, P=0.017).
Aquestes unitats a més permeten una disminucio de I'estada
hospitalaria(5)isenseaugmentarladespesa(6). Aquest benefici
és independent de l'edat, el sexe o la severitat de I'ictus(7) i
persisteix al cap de 10 anys(8). També es considera beneficios

per qualsevol subtipus d'ictus, isquémic o hemarragic(9).

Limpacte de I'ingrés en una UIA i l'inici precog del tractament
recanalizador en fase aguda en l'ictus implica I'assisténcia
integrada, dins d’'una perspectivaterritorial ila protocolslitzacio
del trasllat urgent de pacients a centres de referéncia per
assegurar l'atencié especialitzada. Aquesta estratégia ha
format part dels objectius de I'OMS durant el periode 2005-
2015 (declaracié de Helsingborg)(10). Per tant, el maneig de
pacients amb ictus agut ha de ser realitzat en hospitals amb
unitats d'ictus organitzades i que preferentment incloguin
rehabilitacio(11,12). La European Stroke Organisation (ESO)
recomana que les unitats d'ictus siguin certificades, establint
requeriments especifics i comuns que puguin ser avaluats de

forma periodica per experts(13).

Les dades que poden ser extrapolades de les metanalisis dels
estudis randomitzats son que de cada 1000 pacients amb
ictus agut, en 50 d'ells s'evita una mort o una dependéncia
si ingressen en una unitat d'ictus, comparat amb vuit per
beneficiar-se de la fibrinalisis endovenosa i 33 pels tractats
amb trombectomia mecanica. La diferenciaentre els processos
terapéutics en fase aguda és que entre un 90-100% dels
pacients tenen criteris d'ingrés en una unitat d'ictus, mentre
gue només un 20% es beneficien del tractament recanalizador
endovenos i, actualment menys d'un 10% de casos de la

terapia endovascular(2).

Els criteris d'ingrés en una unitat d'ictus son els segtents:

» Ictus isquémic o hemorragic de menys de 24 hores
d'evolucié o de més de 24 h si son ictus fluctuants o
inestables.

» Els AT no s'ingressessin excepte que siguin d‘alt risc,
necessitin monitoratge o AIT de repeticio.

= No existeix limit d'edat.

» Independéncia de la severitat de l'ictus. Els pacients amb
ictus severs son els que més es beneficien de I'ingrés

especialitzat(14).

Els criteris d'exclusié (que han de valorar-se en cada cas
de forma individual) serien aquells pacients en coma, que
presentin una malaltia concomitant greu amb esperanca
de vida curta, pacients amb deméncia prévia o amb déficit
funcional previ (MRS > 3) o els que requereixin UCI per
cardiorespiratoria  aguda,

insuficiencia descompensacio

hemodinamica, etc.



Els objectius de tractament després de I'ingrés en una unitat

d'ictus serien(3):

1.

Observacié dels canvis en la situacid del pacient que
puguin requerir tractament meédic o quirargic.
Monitoratge clinic i tractament adequat per evitar
complicacions després del tractament amb trombalisi
endovenosa.

Assegurar tractament medic i/o quirdrgic adequat per
millorar el prondstic després de l'ictus.

Implementar  mesures  precoces  per  prevenir
complicacions.

Iniciar tractament precocment amb l'objectiu d'evitar

recurréncies.

6. Oferir tractament rehabilitador de forma precoc.

Recomanacions

El maneig de pacients amb ictus agut ha de ser realitzat
en hospitals amb unitats d'ictus organitzades i que
preferentment incloguin rehabilitacié (Classe [; Nivell
d'evidéncia A).

Es recomana que els sistemes de salut garanteixin que
els pacients amb ictus agut tinguin accés a unitats que
disposin d'alta tecnologia médica i quirdrgica (Classe II;

Nivell d'evidéncia B).
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2.4, Disfagia

La prevalenca de la disfagia orofaringia (DO) a la fase aguda
de l'ictus és molt variable segons els estudis, essent del 37-
57% si s'avalua amb métodes clinics o d'screening, pero pot
arribar al 78% si s'utilitzen méetodes instrumentals. En un
estudi recent, realitzat en un hospital general, es va observar
que un 45% dels pacients ingressats amb un ictus agut tenien
DO(1). Un dels factors associats de forma independent a DO
va ser la severitat de I'ictus (tenir NIHSS 6) i en aquesta série
la NIHSS basal va ser inferior a la reportada en altres séries
d'ictus, aix0 fa pensar que probablement la prevalenca és
superior al 45% en aquells centres on atenen els pacients amb
ictus més severs. D'altra banda, el mateix estudi demostra
que la DO esta associada de forma independent a una major
estada hospitalaria i un menor retorn a domicili, aixi com a un
pitjor prondstic funcional i major mortalitat als 90 dies. Per
tant, la DO és un simptoma freqglient a l'ictus agut i amb un

gran impacte a nivell clinic i socioeconomic.

Les seglents recomanacions sobre el maneig de la DO
en pacients que han sofert un ictus estan avalades per la
European Society for Swallowing Disorders (ESSD). La ESSD
y la European Stroke Organization (ESO) estan treballant en
aquest moment en el desenvolupament d'una guia de practica

clinica sobre el maneig de la disfagia associada a I'ictus.
SCREENING | DIAGNOSTIC CLINIC

En tots els pacients amb ictus agut s'ha d'avaluar la seva
funcio deglutoria, per professionals entrenats, abans de poder
administrar alimentacio per via oral. Aquesta avaluacio s'ha de
fer el més aviat possible, sempre que el pacient estigui despert
i alerta. Aquest cribratge permet identificar pacients amb risc

de DO i prevenir-ne les complicacions(2)(3).

La preséncia de DO en els pacients amb ictus ha de ser
diagnosticada amb metodes clinics validats i, si es considera
oportd, exploracions instrumentals especificament dirigides a
avaluar la funcio deglutoria dels pacients. En l'actualitat dos
métodes de diagnostic clinic, el métode d'exploracié volum-
viscositat i el TOR-BSST®© disposen de caracteristiques
psicomeétriques suficients, alta sensibilitat (=70%) i moderada
especificitat (260%)(4,5).

Aquesta avaluacio s'ha de fer en tots els pacients amb ictus
aguts tan aviat com sigui possible i abans de qualsevol ingesta
oral. El diagnosticigrau de DO hauria de ser reportatal'informe

medic de cada pacient.
Recomanacio

En els pacients amb ictus aguts, s'ha d'avaluar la presencia de
DO tan aviat com sigui possible i abans de qualsevol ingesta

oral (nivell d'evidéncia Il, grau B).
DIAGNOSTIC INSTRUMENTAL

Les dues exploracions que es consideren “patrd d'or” pel
diagnostic de la DO post-ictus son la videoflurosocopia (VFS)
i I'exploracié fibrolaringoscopica de la deglucié (FEES). Cada
exploraci6 ofereix avantatges especifics i les dues exploracions

sén complementaries(6).
Recomanacio

Quanl'exploracio clinica ofereixdubtes, pel que faal diagnostico
larecomanacio terapéutica que d'ella se'n derivi, cal considerar
la utilitzacio d'un métode instrumental pel diagnostic (nivell

d'evidéncia lll, grau D).
PNEUMONIA ASPIRATIVA

La pneumonia és una complicacio freglent els primers dies de
I'ictus, i s'associa a una major mortalitat i pitjor estat funcional
a llarg termini. La preséncia de DO i demostracio d'aspiracio
és el factor de risc que més significativament s'associa a
pneumonia aspirativa en aquests pacients. La implementacio
de programes estructurals de detecci6 i maneig de DO redueix
la incidéncia de pneumonia aspirativa i I'Gs d'antibiotics, aixi

com la mortalitat(2).
Recomanacio
Tot hospital que tracti pacients amb ictus agut hauria de tenir

un programa de detecci6 i maneig de DO per reduir la incidéncia

de pneumaonia aspirativa (nivell lll, grau C).

ESTAT NUTRICIONAL



La malnutricio i la deshidratacié sén complicacions freglients
en els pacients amb DO post-ictus, que comporten a la seva
vegada un empitjorament en el seu pronostic. S'ha d'avaluar
I'estat nutricional i d'hidratacié en el moment de l'ingrés i fer-

ne el seguiment per prevenir i detectar complicacions(5,6).
Recomanacio

L'estat nutricional i d'hidratacio ha de ser avaluat en el moment
de l'ingrés i adequar el tractament per prevenir malnutricio i
deshidratacio, i les seves complicacions en pacients amb DO
post-ictus. Experts en nutricid haurien de contribuir al maneig

dels pacients amb DO post-ictus (nivell Il, grau B).
TRACTAMENT

Eltractament dela DO associada al'ictus esta evolucionant des
detractaments compensatoris destinatsaevitar|'aspiracidiles
seves complicacions cap a tractaments de neurorehabilitacio

gue pretenen recuperar la funcié deglutoria(7).

El diagnostic de DO ha d'anar lligat de forma immediata a
adaptacié de ladieta, incloent modificacié en viscositatitextura
de solids i liquids, si s'escau. Al mateix temps, cal avaluar si és
necessaria la introduccié de mesures posturals i maniobres
actives. Actualment no hi ha encara evidéncia suficient sobre
l'efecte de farmacs o tractaments de neuroestimulacio que
siguin clinicament efectius pel tractament especific de la DO,
pel que és necessaria la recerca en forma d'assaigs clinics
controlats en aquest sentit. Els resultats inicials indiquen que
son técniques segures i que cal definir millor el fenotip de

pacients que milloren amb aquests tractaments.
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2.5. Tractament antitrombotic en
fase aguda

Lictus isquémic és una malaltia heterogénia pel que fa a les
seves diverses causes. Aixi, pot estar causat per embolismes
arterio-arterials, estenosis intracranials, disseccions arterials
extracranials o produir-se en relacié a fonts cardiaques com
la fibrilalacio auricular, la presencia de trombus ventriculars o
adherits a la superficie de valvules cardiaques.

Diversos escenaris clinics demanden I'Gs de farmacs
antitrombotics a la fase aguda de I'ictus. Tot i aixi, existeix una
important controvéersia sobre el moment en qué ha d'iniciar-
se, el tipus de farmac que s'ha d'utilitzar i la dosi adient aixi
com sobre l'eficacia de cadascun d'aquests farmacs en relacio

a la causa de l'ictus.

Fins les Gltimes guies cliniques, no es recomanava l'inici de
farmacs antitrombaotics en les primeres 24 hores després
de l'ictus. Recentment, la AHA ha incorporat la recomanacio
d'administrar aspirina en les primeres 24 a 48 h després de

I'inici dels simptomes (1).

Tot i que hi ha nombrosos assajos clinics que han avaluat
l'eficacia i seguretat de diferents farmacs en la fase aguda, és
dificil extreure’n conclusions que puguin generalitzar-se degut
a la diferent metodologia i criteris que s'han fet servir per
classificar en precog i tarda l'inici del tractament en cadascun
dels estudis. En endavant, tractarem de fer un repas de

I'evidéncia cientifica disponible fins a I'actualitat.

FARMACS ANTITROMBOTICS
Anticoagulants

Linici precog de farmacs anticoagulants a la fase aguda de
l'ictus amb I'objectiu de prevenir la recurréncia isquémica i
I'empitjorament neurologic o de millorar el pronostic, no esta
recomanada (Classe Ill; Nivell d'evidéncia A) (1). En I'actualitat,
no es disposa d'assajos amb suficient poder estadistic que
hagin demostrat I'eficacia de I'anticoagulacié en les primeres

hores de I'ictus de qualsevol causa (2).

L'evidéncia disponible procedent d'assajos aleatoritzats indica

que I'anticoagulacié precog no proporciona un benefici net en

termes de reduccio de lamortalitat o dependénciaacurtollarg
termini. Tot i que I'anticoagulacio precog redueix el percentatge
de recurrencia isquemica, aquest benefici desapareix per un
increment similar d’hemorragies intracranials, resultant en

abséncia de benefici a curt o llarg termini (3).

Els resultats dels assajos clinics no suggereixen la superioritat
de cap anticoagulant sobre un altre. Les comparacions
indirectes d'heparines no fraccionades (HNF), heparines de
baix pes molecular (HBPM), heparinoids i inhibidors directes de
la trombina han mostrat un benefici net significatiu pel que fa
alareduccio de la mortalitat durant el periode de tractament, o
mortalitat i dependéncia en el seguiment més enlla d'un mes.
Les comparacions directes entre diferents anticoagulants no

mostren un clar benefici dels heparinoids sobre I'HNF (3).

Tot i que els inhibidors de la glicoproteina lIb/Illa podrien
augmentar el percentatge de recanalitzacio i la permeabilitat
a nivell de la microcirculacio, no es recomana la seva

administracio a la fase aguda de I'ictus (Classe |, Nivell A).

Dins d'aquest grup de farmacs, es va avaluar I'is d'abciximab
a la fase aguda de l'ictus isquémic en un estudi fase Il de
confirmaci6 de dosi i en un assaig clinic fase Il (4,5). A I'estudi
fase Il, es va veure una tendéncia a incrementar el percentatge
de bon prondstic en el grup de pacients tractats en les primeres
5h de I'ictus (4). Tot i aixi, els resultats de I'assaig fase lll, no
van demostrar un benefici del tractament amb abciximab i es

va haver d'aturar (5).
Heparines

Els assajos clinics no han demostrat un benefici clar de I'is
de les heparines en cap subtipus d'ictus. En un meta-analisi
que avaluava l'efecte de les heparines en les primeres 48h de
I'ictus de tipus cardioembodlic, es va identificar una reduccié no
significativa del risc de recurréncia, pero no de la discapacitat

o la mortalitat (6).

Les guies europees i americanes no recomanen |'administracio
precoc d'heparines no fraccionades (HNF) o heparines de baix
pes molecular (HBPM) ni heparinoids com a tractament de

I'ictus isquémic (Classe I, nivell A) (7,1).



S'’han portat a terme nombrosos estudis per avaluar I'efecte
de l'inici precog de I'anticoagulacio en la fase aguda de l'ictus
(IST, TOAST, HAEST, TAIST, TOPAS, FIS-tris, ARGIS-1) (8-14).
La principal complicacio per extreure conclusions d'aquests
estudis és que s'han fet servir heparines diferents i durant
periodes variables, que s’han comparatamb aspirina o placebo,
que les causes de l'ictus eren diverses i que el moment d'inici

del tractament antitrombotic diferia.

ATARGIS-1, es va comparar I'argatroban (un inhibidor directe
de la trombina) administrat en perfusié durant 5 dies i iniciat en
les primeres 12h de l'ictus amb placebo. No es van demostrar
diferéncies en el pronostic ni en la proporcio de sagnats en
ambdos grups (14). Tot i que es va demostrar la seguretat
del farmac, no s'han fet més estudis que justifiquin la seva
utilitzacio en I'escenari de l'ictus agut. Per tant, les guies no en

recomanen el seu Us (Classe lIb, nivell d'evidéncia B).

En un assaig clinic en pacients amb ictus isquémic no lacunars,
s'aleatoritzava I'administracio en les primeres 3 hores de
I'ictus d’heparina iv o placebo (sérum) durant 5 dies. Després
els pacients rebien aspirina o anticoagulants orals. Els
resultats de I'estudi mostren que els pacients aleatoritzats a
rebre heparina eren més independents als 3 mesos, suggerint
per tant I'eficacia de I'heparina en ictus isquémics no lacunars
(15).

En aquesta linia, a I'estudi RAPID (16) es va veure que I'HNF és
igual de segura que I'aspiring, tot i que no es podia excloure un
excés d'empitjorament neurologic en el grup anticoagulat en
relacié a una major proporcié d’hemorragies. Tot i que no es
va poder finalitzar I'estudi per escas reclutament, els resultats
obtinguts suggereixen que aquest risc hemorragic es pot
reduir fent un control adequat de I'estat de coagulacio ajustat
pels valors seriats del temps tromboplastina parcial activada
(TTPa). Els pacients en que s'observava una progressio
isquémica eren aquells amb nivells d'anticoagulacic més
baixos, per tant, es podria haver assolit un major benefici si
s'hagués assolit una anticoagulacio correcta de manera més

precoc (16).

En un estudi de fa pocs anys en qué s'avaluava l'inici precog
d'antitrombatics en ictus de diverses etiologies, es va veure

que no hi havia un benefici net de I'inici precog de les heparines

en pacients amb alt risc trombatic o baix risc hemorragic.
Tampoc aquest estudi no va ser capag de definir uns criteris
per identificar els pacients que es beneficiarien de I'inici precog

del tractament anticoagulant amb heparines (17).

Tot i que no es tracta d'una mostra gran, en un estudi
unicéntric portat a terme en un centre terciari d'ictus es va
veure que l'inici precog (<24h) de tractament antitrombaotic
(HNF o antiagregants) després de l'administracié de rtpa/
trombectomia mecanica no augmentava de forma significativa
les complicacions hemorragiques intracranials respecte al grup
en qué s'iniciava el tractament de forma estandard (>24h). A
meés, als 3 mesos, hi havia una major proporcio de pacients que
havien rebut el tractament de forma precog que milloraven la
seva puntuacio a I'escala de rankin i a I'escala NIHSS (18). Un
segon estudi unicentric amb una mostra major de pacients, va
obtenir resultats similars (19). Tot i aixi, el moment adient per
iniciar el tractament antitrombaotic ha de basar-se en el risc de
sagnat i els beneficis esperats de manera individualitzada per

a cada pacient.
Antiagregants

En l'actualitat les guies americanes recomanen linici de
I'aspirina (@amb dosi de carrega de 160 a 325 mg) en les
primeres 24-48 hores de I'ictus (Classe |, nivell A; recomanacio
revisada de les guies prévies del 2013) (1). En el cas que
s'administri rtpa intravends, es recomana pero no iniciar cap
farmac antiagregant en les segiients 24 hores (Classe 1V,
GBPO).

L'aspirina és el farmac antiplaquetari que més s'ha avaluat. Els
assajos clinics CAST i IST van demostrar una tendéncia en la
reduccio de la discapacitat i la mortalitat en el grup de pacients
que rebien aspirina en les primeres 48 hores després de l'ictus
(8,20). Combinant els resultats dels dos assajos, es conclou
que el tractament amb aspirina resulta beneficids, conclusio

gue es va atribuir a la prevencié de recurréncies (8,20).

Anys després es va desenvolupar I'estudi PROFESS, un assaig
clinic amb un elevat nombre de participants que va avaluar
l'eficacia i seguretat de la combinacié d'aspirina (25 mg) i
dipiridamol d'alliberacié retardada vs clopidogrel (75 mg). Els

resultats no van mostrar diferéncies en quant a l'eficacia per la



prevencio d'ictus isquémic o mort de causa vascular ni tampoc

en quant al risc hemorragic en els dos grups comparats (21).

Més recentment, a I'assaig clinic CHANCE, I's precog (<24h)
d'aspirina en combinacié amb clopidogrel (dosis inicial de
carrega de 300 mg, seguida de 75 mg al dia durant 90 dies,
més aspirina a dosis de 75 mg al dia durant 21 dies) ha
demostrat que la doble terapia era significativament millor que
aspirina (75 mg durant 90 dies) i placebo, ja que aconseguia
una reduccio significativa de nous esdeveniments isquémics
cerebrals al grup amb la doble terapia aspirina-clopidogrel

(8.2%) respecte al brac aspirina-placebo (11.7%) (22).

En aquest assaig clinic, la doble antiagregacio només es
prescrivia durant 3 setmanes. Aixi doncs, desconeixem si un
(s més curt de la doble terapia hauria mantingut la mateixa
eficacia. Els resultats mostren perd que la combinacid
d'aspirina i clopidogrel en les primeres 24h d'un accident
isquemic transitori o ictus minor, és superior a I'aspirina sola
en la reduccio del risc d'ictus en els primers 90 dies, sense un

augment del risc hemorragic (22).

Sub-estudis posteriors de la mateixa mostra de pacients, han
demostrat que el benefici de la doble antiagregacio persisteix
1 any després d'haver rebut el tractament (23) i que millora
el pronostic funcional mesurat amb l'escala modificada de
Rankin als 90 dies (reduccié absoluta de mal pronostic 1.70%)

(24). (Classe Il de nivell d'evidencia).

L'assaig clinic POINT realitzat en gairebé 5000 pacients amb
ictus minor i AlTs d'alt risc ha estat recentment publicat i
mostra que aquells pacients tractats amb una combinacio
d'aspirina i clopidogrel tenien un risc menor d'esdeveniments
isquemics i major de complicacions hemorragiques als 90
dies respecte als pacients tractats amb aspirina sola (25). A
diferencia del CHANCE, I'inici del tractament antiagregant es
realitza en les primeres 12h després dels simptomes i la dosi
de carrega de clopidogrel és de 600 mg, i el tractament dable

antiagregant es mantenia durant tres mesos (25).

Actualment no disposem d'evidéncia procedent dels assajos
clinics aleatoritzats de la superioritat del clopidogrel comparat

amb l'aspirina en la fase aguda de l'ictus.

Altres farmacs antiagregants

L'evidéncia disponible sobre altres farmacs antiagregants
com el cilostazol, el dipiridamol o el ticagrelor a la fase aguda
de l'ictus és escassa. En un assaig clinic (CAIST: Cilostazol in
Acute Ischaemic Stroke Treatment) portat a terme en poblacid
asiatica, es va demostrar la no inferioritat del cilostazol enfront
de I'aspirina en quant al prondstic funcional als 90 dies de
I'ictus amb una taxa similar de complicacions hemorragiques
(26). Pel que fa al ticagrelor administrat en monoterapia (dosis
de 90 mg cada 12h), no es va demostrar la seva superioritat
enfront a I'aspirina (100 mg dia) en el tractament de l'ictus
isquemic o I'AIT en quant a la reduccio del risc de nous ictus,
infart de miocardi o la mortalitat en un assaig clinic (SOCRATES
trial) que va incloure gairebé 14000 pacients (29% de poblaci6
asiatica) (27). Pel que fa al risc hemorragic amb el ticagrelor,
no es van veure diferéncies significatives en quant a sagnat
major i sagnat intracranials en comparacio amb l'aspirina.
Es va observar un increment en el nombre de microsagnats,
suggerint un major efecte antiagregant del ticagrelor (28). Tot
i aquests resultats, el paper del ticagrelor a la fase aguda de
l'ictus s'esta avaluant a través de I'estudi THALES, un assaig
multicentric fase Ill, que compara I's d'aspirina amb aspirina i

ticagrelor, actualment en fase de reclutament.
Anticoagulants d'accio directa

L'evidéncia en el moment actual sobre I'Us dels anticoagulants
d'acci6 directa (ACODs) a la fase aguda de l'ictus és escassa.
La utilitat i l'eficacia dels NACOs iniciats entre els dies 7 i
14 després de l'inici dels simptomes és desconeguda. Els
NACOs tenen un efecte més rapid i menys complicacions
hemorragiques que els farmacs anti-vitamina K i semblen

efectius a la fase aguda de l'ictus.

Avui en dia existeixen alguns assajos clinics en marxa
dissenyats per avaluar el moment idoni de I'inici dels NACOs
després d'un ictus agut en pacient amb fibrilslacié auricular i
el seu impacte sobre el pronostic clinic (TIMING, Triple AXEL)
(29,30).

A I'assaig clinic Triple AXEL (29), s'aleatoritzava als pacients
amb fibrilalacid auricular i ictus lleu a rebre warfarina o

rivaroxaban en els primers 5 dies (mitjana de 2) de l'ictus. Els



resultats van ser similars en els dos grups pel que fa a la taxa
de noves lesions isquémiques i sagnats avaluats per RM a les
4 setmanes del tractament. Per tant, rivaroxaban i warfarina
tenen similar perfil de seguretat i eficacia en ictus lleus en

pacients amb fibrilslacio auricular (31).

SEGONS LA CAUSA DE LICTUS
Ictus cardioembolic

Fibrilslacio auricular

La fibrilslacid auricular no valvular és la principal causa de
cardioembolisme i suposa fins a una quarta part dels ictus en
majors de 80 anys. Tot i aixi, les guies cliniques actuals no fan
unes recomanacions basades en l'evidéncia sobre el moment
optim per a l'inici de I'anticoagulacid després de lictus en

pacients amb fibrillacio auricular.

Resultats d'estudis observacionals suggereixen que l'inici
d’HNF en les primeres 6h després de l'ictus és segur i eficac.
D'acord amb els resultats de I'estudi RAPID, s'ha de considerar
que el risc hemorragic es pot minimitzar si s'aconsegueix una
correcta anticoagulacié fent un monitoratge estandaritzat
de les HNF (16). Tot i aixi, es necessiten assajos clinics que
incloguin molts pacients amb fibrilslacié auricular i alt risc de
recurréncia per tal de poder treure recomanacions aplicables

en la practica clinica (32).

Els nous anticoagulants no antagonistes de la vitamina-K
podrien oferir avantatges sobre la warfarina i I'acenocumarol
degut al seu inici d'accid més rapid i facil de predir i a un risc
de sagnat intracranial potencialment inferior inclis a la fase

aguda de l'ictus.

Recentment, i per aquest risc augmentat de complicacions
hemorragiques, les guies cliniques recomanen iniciar el
tractament anticoagulant en pacients amb fibrilslacio
auricular 3 dies després d'un ictus lleu, i 12 dies després d'un
ictus greu (sempre després d'un control d'imatge que descarti
complicacions hemorragiques) (1). Per avaluar el moment
optim per iniciar el tractament amb ACODs, s'han portat a
terme estudis com el TIMING (29) o el Triple AXEL (30), que
tracten de determinar I'eficacia i seguretat de l'inici precog vs
tarda dels NACOs en pacients amb ictus isquéemic i fibrilslacio

auricular. De manera contraria als antagonistes de la vitamina

K, no es considera necessari fer el bridging d'heparinaa ACODs.

Trombus ventriculars

Algunes opinions d'experts accepten la presencia de trombus
auriculars o ventriculars com situacions excepcionals en qué
estaria indicada I'anticoagulacio de forma urgent després de
I'ictus(3,32). Per tant, tot i que no existeixen recomanacions
especifiques en relacio en aquest escenari clinic, és raonable
considerar que la presencia d'un trombus ventricular i I'elevat
risc de recurréncia isquémica justifiquen una anticoagulacio

precog per prevenir un nou esdeveniment embolic.

Valvules mecaniques

Alguns experts recomanen I'Us precog d'heparina en subtipus
especifics d'ictus isquémic, com els cardioembdlics (3) o en
pacients considerats com d‘alt risc (valvules mecaniques,

trombus intracardiacs o insuficiéncia cardiaca congestiva (33).

Tot i que no disposem de dades procedents d'assajos clinics
o0 de séries de pacients, en el cas dels portadors de valvules
mecaniques sembla raonable, igual que en el cas de trombus
intraventriculars i per l'alt risc de recurréncia isquémica i
de trombosi valvular, assumir el potencial risc hemorragic
de l'anticoagulacid precog. Es recomana realitzar sempre
préviament un estudi de neuroimatge per tal davaluar la
mida de l'infart i per excloure lesions hemorragiques. També
s'hauria de realitzar de forma urgent una ecocardiografia
transesofagica per tal de descartar la preséncia de trombus a

la superficie valvular.

Disseccio arterial extracranial

Pelquefaal’ictusenrelacid aunadisseccio arterial extracranial,
l'evideéncia disponible ens diu que no s'ha de demorar el
tractament fibrinolitic en abséncia de contraindicacions,
perd en canvi no hi ha consens sobre el tipus de tractament
antitrombaotic més adient un cop passada la fase hiperaguda.
S'ha de considerar també el potencial risc d'’hemorragia
subaracnoidal en pacients que reben tractament antitrombotic

i extensio de la disseccio a nivell intracranial (34).

Una revisi6 d'estudis observacionals del Cochrane de 2010 no
va identificar diferencies en quant a mortalitat, ictus isquémic
0 la combinacio de mort i discapacitat entre anticoagulacio i

antiagregacid (35). Posteriorment, a I'estudi CADISS es van



randomitzar un total de 250 pacients amb diagnostic de
disseccid arterial extracranial (vertebral o carotidia) en els
7 dies previs, a rebre o bé anticoagulacio o bé antiagregacio
durant 3 mesos. El percentatge de recurréncia isquemica o
mort va ser baixa en ambdés grups (36-37).

En lactualitat no hi ha assajos clinics randomitzats
que demostrin la superioritat de cap dels tractaments
antitrombotics i les guies cliniques tampoc no en recomanen
cap de forma preferent (1). En un treball publicat a Stroke es
fa una revisio exhaustiva de les condicions que justificarien el
tractament antitrombatic amb anticoagulants i antiagregants
en la fase aguda d'una disseccio arterial extracranial aixi com
una taula resum que inclou els arguments a favor i en contra

de cadascun dels tractaments en cadascun dels escenaris (38).
Ictus per ateromatosi de gran vas

Tot i que alguns experts proposen I'Us d’heparina en ictus de
causes especifiques com els cardioembdlics o els deguts a
ateromatosi de gran vas (3), les guies actuals no recomanen
aquesta practica (1). De la mateixa manera, no es recomana
I'anticoagulacid precog en pacients amb ictus i estenosi de
I'artéria carotida interna ipsilateral a la lesio (Classe Ilb, Nivell
B).

Es recomana el tractament amb antiagregants plaquetaris
com l'aspirina (dosis de 75 a 325 mg/d), clopidogrel (75 mg) o
combinacié d'aspirina i dipiridamol (25 a 200 mg/dos cops al

dia) en pacients simptomatics (ictus o AIT) (Classe |, nivell B).

Es preferible I'is d'antiagregants sobre els anticoagulants
en pacients simptomatics o asimptomatics (Classe I, nivell
C). D'acord amb els resultats de I'assaig clinic CHANCE, en
pacients amb AIT oictus minor (NIHSS < 3), es recomana iniciar
doble antiagregacio en les primeres 24h de ['ictus i mantenir-
la durant 3 setmanes) (Classe la). Si existeix contraindicacio
per I'aspirina (alslérgia, sagnat), I'ds de clopidogrel o triflusal

podrien ser alternatives raonables (Classe Il, nivell C).

D'acord amb I'estudi SAMMPRIS, si l'ictus és atribuible a una
estenosi intracranial major al 50% o a ateromatosi intracranial,
es recomana mantenir doble antiagregacié (aspirina +

clopidogrel) durant 3 mesos i mantenir posteriorment aspirina

de forma indefinida (39).

RESUM DE NIVELL DE RECOMANACIO |
NIVELL D'EVIDENCIA

Linici precog de farmacs anticoagulants a la fase aguda de
l'ictus amb l'objectiu de prevenir la recurréncia isquémica,
I'empitjorament neurologic o de millorar el prondstic, no esta

recomanada (Classe Ill; Nivell A).

L'eficacia dels inhibidors de la glicoproteina Ilb/llla en la fase
agudade l'ictus no és clara, pel que el seu Us no esta recomanat
(Classe I, Nivell B).

Es recomana I'Gs d'aspirina en les primeres 24-48h de l'ictus
isquemic (Classe I, Nivell A). En el cas que s'administrés rtpa
intravenos, es recomana no iniciar cap farmac antitrombotic
en les seguents 24 hores. Basat en la seguretat demostrada
en estudis previs, es podria plantejar l'inici precocg (abans de
les 24h) si es preveu un benefici significatiu d'aquesta practica
o si demorar l'inici del tractament pot suposar un risc per al

pacient.

L'administracidc combinada d'aspirina i clopidogrel en les
primeres 24h i durant 3 setmanes després d'un ictus minor
(NIHSS =3) o un AIT, seguida per monoantiagregacié amb
aspiring, redueix el mal pronostic als 90 dies (Classe II, Nivell
B).

No es recomana I'Gs del ticagrelor en |a fase aguda en pacients

amb ictus minor (Classe Ill, Nivell B).

No hi ha recomanacions clares sobre el moment d'iniciar-se el
tractament antitrombdtic en pacients amb ictus isquémic de

qualsevol causa i sotmesos a trombectomia mecanica.

No esta clara I'eficacia de I'anticoagulacio precog en pacients
amb estenosis carotidies greus ipsilaterals a I'hemisferi
simptomatic (Classe Ilb, Nivell B) ni tampoc en pacients que

presenten trombus carotidis no oclusius.

L'ds d'HNF o HBPM no es recomana en pacients amb
ateromatosi extracranial i ictus isquemic d'aquest origen
(Classe llI, Nivell B).



No es recomana I'administracio d'/ACODs a la fase aguda de  del tractament anticoagulant en pacients amb fibrilslacio

l'ictus (Classe IIb, nivell B). auricular, trombus ventriculars o valvules mecaniques i un

ictus isquemic agut.

No hi ha resultats per recomanar el moment idoni per a l'inici
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3. Estudi etiologic de I'ictus

L'estudi etiologic de I'ictus isquemic consisteix principalment
en l'exclusioc de fonts cardioembaliques d'ictus aixi com
d'estenosis de les grans artéeries intra i / o extracranials. Els
estudis de neuroimatge cerebral poden confirmar el caracter
llacunar o no de lictus, mentre que els estudis analitics
ens permetran determinar la preséncia de factors de risc

tradicionals d” isquemia o l'estudi de causes més infreqlients.

ESTUDIS ANALITICS
Analitica urgent

En la fase aguda d'un ictus s'han de realitzar, tan aviat com
sigui possible, una serie de determinacions analitiques per
identificar processos que puguin simular o causar un ictus i

que puguin influir a I'hora de I'eleccio del tractament.

Aguestes determinacions son: ionograma (hiponatrémia,
hipo/hipercalcémia que poden influir en les fluctuacions
neuroldgiques o bé ser una entitat simuladora, a més d'utilitat
al'hora d'iniciar fluidoterapia), glucémia (hipoglucémia que por
mimetitzar o fins i tot causar un infart cerebral/hiperglucemia
que pot induir a major tamany lesional i pitjor pronastic,
ocasionar epilépsia focal o isquémia cerebral), creatinina
(valorar la funcié renal indicant repercussié de malaltia
vascular al ronyd o com a marcador de gravetat d hipertensio
arterial), enzims cardiacs (es recomana a tot els malats
amb ictus), hemograma (anémia aguda que pot ocasionar
episadis d'isquémia, o bé eritrocitosis), recompte leucocitari,
les plaquetes i la coagulacid (per descartar coagulopaties

hereditaries o adquirides).

Segons la historia clinica es solulicitara la funcié hepatica |

s'investigaran els toxics, I'alcoholemiai el test d'embaras.
Lagasometria arterial es realitzara només si es sospita hipoxia.

Com el temps és critic, la terapia trombolitica no s'ha
d'endarrerir esperant el resultat de les plaquetes o la
coagulacio sino es sospita risc hemorragic o trombocitopéenia,

o0 si el malalt esta prenent tractament anticoagulant.

ESTUDIS HEMATOLOGICS

En tots els pacients amb ictus l'estudi ha d'incloure:
hemograma complet, VSG, plaquetes, temps de protrombina,
temps de tromboplasting, fibrinogen i en casos seleccionats

I'hnomocisteina plasmatica.

En determinats casos esta indicat un estudi de trombofilia.
Les alteracions hereditaries de trombofilia s’han implicat en un
terc dels casos de trombosi venosa pero solen ser rarament
mecanisme primari d'ictus a I'edat adulta, encara que no passa
el mateix a I'edat pediatrica. Des del punt de vista clinic es
sospitara un estat protrombotic en el seglients casos: pacients
menors de 50 anys sense causa evident per I'ictus, trombosi
venosa prévia sobretot en localitzacions infreglents, historia
familiar de trombosi, presencia d'ictus maltiples o de repeticio
en absencia daltre etiologia, si hi ha alteracions al perfil
basic d’hemostasia, necrosi cutania induida per warfaringa,

resisténcia a | "heparina, sospita de sindrome antifosfolipid.

En aquests pacients es practicara: antitrombina Ill, proteina
C, proteina S lliure i total, factor V de Leiden, mutacio del
gen de la protrombina, homocisteina plasmatica, anticossos
anticardiolipina (ACL), anticoagulant IGpic (AL), anticossos anti-
b2-glucoproteina. Aquestes determinacions es faran al menys
dos mesos després de l'ictus (fora de I'estat trombotic actiu).
El malalt no ha d'estar prenent tractament anticoagulant
oral des de 3-4 setmanes abans. Si son patologiques s'han
de confirmar posteriorment. Si la sospita de la sindrome
antifosfolipida o LES és alta, es tornara a repetir els ACL, AL |

anti-b-2-glicoproteina si sén normals préviament.
ESTUDIS BIOQUIMICS

S'han de realitzar de forma sistematica a tots els pacients
amb ictus: funcié renal, calcémia, funcié hepatica, glucémia
i hemoglobina glicosilada, perfil lipidic, acid Gric, proteina C

reactiva i proteinograma.

En casos indicats també es determinaran els nivells de
vitamina B12, acid folic i homocisteinemia, creatinincinasa o
fosforemia. Segons I'edat i sospita diagnostica poden estar
indicats estudis endocrinologics, immunoldgics i serologics
(lues, VIH).

ESTUDIS GENETICS



Esta indicat en casos d'historia familiar molt suggerent, com
per exemple: cavernomatosi familiar, CADASIL, malaltia de

Fabry, polimorfismes del factor de Von Willebrand, etc.

Els estudis genétics que es realitzen amb més freqiiéncia
actualment son:

= Mutacio del gen Notch 3, sospita de CADASIL.

= Analisis de polimorfismes del Factor V.

= Analisis de polimorfismes de la protrombina.

»  Mutacio cromosoma Xg22, sospita de malaltia de Fabry.
Recomanacions

1. Un estudi limitat a un nombre de test hematologics,
coagulacio i bioquimica es recomanen durant I'avaluacio
urgent inicial (Classe I, Nivell Evidéncia B).

2. Lestudi rutinari per diagnosticar hiperhomocisteinemia
entre els malalts que han patit un ictus isquémic o un AIT
no esta indicat. (Classe IlI, Nivell Evidéncia C).

3. La utilitat dels estudis de l'estat trombofilic en malalts
amb ictus o AIT és desconeguda (Classe IlIb, Nivell
Evidencia C).

4, Estudis rutinaris d'anticossos antifosfolipids no es
recomana en malalts amb ictus o AIT que no tenen
altres manifestacions d’APS o que tinguin una altra
explicacio alternativa pel seu esdeveniment isquemic
com ateromatosi, estenosi carotidia o AF (Classe lIl,
Nivell Evidencia C).

5. Després d'un AIT o ictus isquémic, tots els malalts
haurien de, probablement, ser estudiats per diabetis bé
amb una glicemia en dejd, HbA1c o test de tolerancia oral
de glucosa. L'eleccid del test i el moment hauria d'estar
determinat pel clinic, tenint en compte que la patologia
aguda pot alterar temporalment els valors plasmatics
de glucosa. En general, HbA1c pot ser més precis que la
resta de test en el periode immediat postevent (Classe

lla, Nivell Evidéncia C).

ESTUDIS D'IMATGE
Estudis d'imatge vascular

Estudi neurovascular per ultrasons
Inclou el Daplex o ecografia-Doppler de troncs supraaortics, i

el Doppler o DUplex transcranial. Donada la seva disponibilitat i

seguretat és la provaideal de cribratge per descartar estenosis
significatives a nivell dels troncs supraadrtics o les branques

principals del poligon de Willis.

L'ecografia de troncs supraaortics pot quantificar el grau de
l'estenosi carotidia i caracteritzar les plaques d'ateroma.
L'Us d'ecocontrast pot detectar neovascularitzacio a la placa
d'ateroma, fet que es podria associar amb un major risc
vascular. Permet també la valoracio del gruix intima-mitja, un

marcador de risc vascular.

L'estudi transcranial a més de permetre'ns detectar estenosi
i oclusions d'arteries intracranials també ofereix informacio
sobre el patro de circulacio colslateral intracranial i la reserva
hemodinamica cerebral. Es una prova que depén de I'expertesa
de l'explorador i pot ser menys acurada per l'estudi de la

circulacio posterior.

Donat que es tracta d'una prova dinamica en la que es
poden observar canvis dinamics durant I'exploracio, I'estudi
Doppler transcranial es pot fer servir per al monitoratge de
la recanalitzacio arterial durant la trombolisi endovenosa.
Es I'inica técnica capac de detectar microembolies, i pot ser
utilitzada en I'estudi de I'embolisme paradoxal mitjan¢ant la

demostracié de comunicacions dreta-esquerra.

Tant l'estudi de troncs supraaortics com I'estudi transcranial
son menys fiables a I'hora de confirmar una oclusié arterial,
per a aixd es recomana confirmar amb una altra prova de

neuroimatge.

AngioTC

L'angiografia per TC permet I'estudi no invasiu de les artéries
i venes intracranials i cervicals mitjancant I'administracio
intravenosa de contrast iodat. L'angiolC ha demostrat una
acceptable sensibilitat en la caracteritzacié d'estenosis dels
troncs supraaortics, si bé té limitacions en la diferenciacio
entre estenosis moderades i greus. La sensibilitati especificitat
d'aquesta tecnica en el reconeixement d'oclusions arterials
intracranials proximals es propera al 100% i ha mostrat una
sensibilitat del 97,1% i una especificitat de el 99,7% per la

deteccid de estenosis intracranials >50% .

AngioRM



L'angioressonancia permet I'estudi no invasiu de les artéries
i venes intracranials i cervicals. En els estudis intracranials
habitualment s'utilitzen técnigues anomenades en temps de
vol, que no requereixen I'administracio de contrast intravends.
Aquesta técnica sobrevalora el grau d'estenosi i no valora
correctament zones amb fluxos turbulents o arteries distals.
Per I'estudi de la circulacio extracranial es fan servir técniques

amb contrast intravenos.

Les sequiéncies T1 amb supressid de greix és la prova
d'eleccit pel diagnostic de la dissecci6 de les artéries carotides
i/0 vertebrals. La preséncia de I'hematoma de paret és
caracteristica. Davant la sospita d'una disseccio arterial, la
ressonancia s'ha de fer uns dies després de l'ictus, un cop
la sang és metabolitzada a metahemoglobina i es pugui
identificar I'nematoma de paret. Recentment, I'is de la RM
vascular d'alta resolucié ajuda a detectar plaques intracranials
no estenotiques tanmateix com la composicid de la placa

d'ateroma.

Arteriografia

Continua sent el “gold standard” per a I'estudi vascular, pero es
fa servir només en casos seleccionats. Es tracta d'una prova
invasiva que pot ocasionar complicacions, si bé en escasses
ocasions. L'associacio d'altres proves de neuroimatge pot
evitar la realitzacio d'una arteriografia en aquests moments.
Es la prova més acurada per la deteccié d'una estenosi del 99%

o0 suboclusio carotidia seguida de I'angioTC i I'angioRM.
Recomanacions

1. Es recomana un estudi d'imatge vascular no invasiu
mitjancant ultrasons, angioRM i/o0 angiolC a l'avaluacio
de malalts amb ictus o isquémia cerebral transitoria
(classe I, nivell d'evidéncia C).

2. Per a l'estudi de la circulacié posterior es recomana
angiolC o angioRM per damunt de I'estudi amb ultrasons
(classe I, nivell d'evidéncia C).

3. Larteriografia és el gold estandard i pot ser Gtil quan no
es pot assolir el diagnostic mitjancant estudis no invasius
(classe I, nivell d'evidéncia C).

4. Dos proves no invasives amb resultats concordants

son suficients per confirmar el diagnostic a malats que

requereixin revascularitzacié arterial (Classe 1, nivell

d'evidéncia C).
Neuroimatge cerebral

TC cranial

Per la seva disponibilitat és I'exameninicial en tots els pacients
amb sospita d'ictus isquémic. Permet descartar la preséncia
d’'una hemorragia intracranial i altres lesions cerebrals que

ocasionen simptomes neurologics focals.

La TC cranial pot detectar signes d'isquémia precog dins de les
primeres hores de I'ictus. La pérdua de la diferenciacié entre la
substancia gris i blanca es tradueix en I'esborrament del nucli
lenticular, del ribet insular i dels limits cortico-subcorticals. Un
altre signe precog és la perdua de solcs corticals causat per
I'edema cortical. La preséncia d'aquests signes depén de la
mida de I'area isquémica, la severitat de laisquémia i el temps

d'isquémia.

La deteccid d'aquests signes pot esser més acurada si es fa
una analisi sistematica mitjancant I's de I'escala ASPECTS o

la modificacio de parametres de la TC.

La TC cranial també pot oferir informacié sobre l'estat del
vasos intracranials. L'augment de densitat en una de les
arteries intracranials tradueix en moltes ocasions la presencia
d'una oclusio arterial. Aquest signe és molt tipicament descrit
a l'artéria cerebral mitja com signe de l'artéria cerebral mitja
hiperdensa, perd es pot trobar a altres segments arterials. A
vegades es descriu como “signe del punt’, degut normalment

a la oclusio de branques arterials més distals.

Ressonancia Magnética (RM) cranial
L'estudi RM cranial de I'ictus isquémic ha d'incloure seqliéncies
T1, T2, FLAIR, difusid i T2*.

Es més atil que el TC cranial per detectar lesions de mida
petita corticals o subcorticals i lesions del tronc i/o cerebel. Per
aquest motiu és recomanable en els ictus isquemics de tipus
llacunar i en els que afectin territori vertebrobasilar. La RM pot
identificar lesions isquémiques subcliniques que poden oferir

informacio sobre el mecanisme de l'ictus.

Totique les seqlencies de difusio tenen una alta especificitat i



sensibilitat per diagnosticar la isquémia aguda és possible que
un petit percentatge de pacients amb ictus tingui un estudi de
difusio negatiu. Aixo es més frequent quan la isquémia és de

poc temps d'evolucio i/o esta localitzada en el tronc.

Les sequencies T2* o echo gradient poden detectar petites
quantitats de deoxyhemoglobina. Aquesta propietat fa que a
la RM es pugui detectar una hemorragia intracranial i es pugui
fer servir com Unica prova d'imatge en el diagnostic de l'ictus

agut.
Recomanacions

1. Tots el malalts amb sospita d” ictus isquémic han de
rebre un TC o RM cranial (classe I, nivell d’evidéncia A).

2. La RM cranial és més sensible que la TC cranial per
detectar isquémia, especialment per lesions de mida

petita i el territori posterior (classe |, nivell d'evidéncia A).

PROVES CARDIOLOGIQUES
Electrocardiograma

Un examen clinic cardiovascular, test d'enzims cardiacs i un
ECG s'hauria de realitzar en tots els pacients que tenen un

ictus.

Les alteracions cardiaques son prevalents entre els pacients
amb ictus (fins un 70-90% poden tenir alteracions en ECG
perd la major part inespecifiques) i el pacient pot tenir un
procés cardiac agut que requereixi tractament urgent. Per
exemple un infart agut de miocardi pot provocar un ictus i
un ictus agut pot provocar isquemia miocardica. A més hi ha
arritmies cardiaques que es poden presentar en els pacients
amb ictus agut. La fibrilslacié auricular (FA), una potencial
causa important d’ictus es podria detectar en I'ECG (5-25% de
malalts amb FA coneguda i 2.7-4.8% en malalts sense FA). A
més en alguns casos es pot tractar d'un epifenomen com en el

cas dels infarts que afecten el I6bul temporal dret.
Monitoratge continu en unitat d'ictus
La rendibilitat del monitoratge amb telemetria en la deteccio

d'aritmies vindra marcada per la seva durada. El percentatge

de noves arritmies diagnosticades en aproximadament 48

hores oscilsla entre 1-7%. Aproximadament un 10% dels
pacients amb ictus isquémic o AIT presentaran una nova FA
durant el seu ingreés.

Encara que la realitzacio d'ECG seriats als primers dies pot
augmentar la rendibilitat de la prova, aquesta és molt baixa
Podria fer-se servir en aquells centres que no tinguin unitat

d’ictus o monitoratge continu.
Holter-ECG de 24 hores

La rendibilitat d'un monitoratge Holter de 24 hores en la
detecci6 d'aritmies és controvertida. No hi ha una evidencia
en la realitzacio a malalts no seleccionats. La rendibilitat
sembla que augmenta si es selecciona bé el malalt: edat
avancada, sexe femeni, malaltia coronaria, dilatacio auricula
esquerra en ecocardiograma, infarts corticals i de localitzacio
maltiple en neuroimatge, diabetis mellitus. En aquests malalts
seleccionats la capacitat per detectar noves arritmies es troba
entre el 1-10%. La preséncia de batecs auriculars prematurs
(>70 en 24hores) o activitat auricular ectopica excessiva (>30
per hora), ratxes curtes de FA podrien tenir-se en compte de

cara a valorar un Holter perllongat.
Monitoratge amb Holter perllongat

Les dades de rendibilitat d'aquesta exploracio varien de nou
segons els estudis i el metode emprat. Un Holter de 72 hores
detecta aproximadament un 6% d'aritmies no conegudes
préviament, essent del 16% en els casos de 30 dies. Els
métodes varien: Holter d'events, monitoratge continu en

temps real o Holter insertable.
Ecocardiograma

La prevalenca d'ictus isquémic de mecanisme embalic
d'origen cardiac s'estima en un 15-20%, percentatge que
és clarament superior en pacients menors de 45 anys
(25%-50%). Les alteracions cardiaques més freqientment
associades amb ictus son: fibrilalacio auricular no valvular,
infart agut de miocardi, disfuncié ventricular esquerra,
malaltia valvular reumatica i protesis valvulars cardiaques. No
hi ha recomanacions ben establertes referents a la indicacio
de I'estudi ecocardiografic, estaria indicat quan la sospita

és cardioembdlica: inici brusc dels simptomes, ictus amb



important severitat i en ancians (NIHSS>10, edat>70), ictus
previs en diversos territoris arterials, en ictus de territori
anterior i posterior o bilateral, ictus en diferents moments
cronologics, signes daltres embadlies sistémiques, infarts amb
afectacié cortical o subcortical extens, signe d'hiperdensitat
d'’ACM, recanalitzacié rapida d'una arteria de gran vas.

L'ecocardiografia transtoracica (ETT) esta indicada en pacients
menors de 45 anys, ictus criptogenic amb estudi normal de
qualsevol edat, fibrilalacio auricular no coneguda préviament
0 sospita de cardiopatia emboligena. En algunes ocasions
(sospita d'endocarditis, sospita de patologia de crossa aortica,
valoracio de patologia valvular, shunt dreta-esquerra) pot ser

necessaria la realitzacié d'un ecocardiograma transesofagic.

RM cardiaca

La RM cardiaca ha demostrat ser de potencial utilitat en
I'avaluacio diagnostica de pacients amb ictus criptogénic de
cara a identificar potencials etiologies com a trombus cardiac,
tumors cardiacs, patologia d'arc adrtic i d'altres anomalies
rares cardiaques. També pot donar informacid funcional i
parametres estructurals de l'auricula esquerra. Es tracta
d’'una técnica no invasiva, encara que es necessiten estudis
prospectius comparant amb ecocardiografia transtoracica i

transesofagica en aquest tipus de malalts.

Recomanacions

1. Un ECG és recomanable a causa de I'elevada incidéncia
de patologia cardiaca en malalts amb ictus. (Classe |,
Nivell Evidéncia B).

2. Esrecomanal’ls de monitoratge cardiac peradetectar FA
o d'altres arritmies potencialment greus que requeririen
intervencions cardiaques d'emergéncia. S'accepta
generalment que el monitoratge ha de ser realitzat
durant les primeres 24 hores després de I'esdeveniment
vascular isquémic. (Classe I, Nivell Evidéncia B).

3. Enmalats amb AIT o ictus isquemic, I'estudi per detectar
FA es recomana tant per ECG seguits per monitoratge
ECG per al menys 72 hores. (Classe |, Nivell Evidéncia B).

4, Per malalts que han presentat un ictus isquémic o un AIT
sense una causa aparent, un monitoratge perllongat (30
dies) per detectar FA és raonable dintre dels 6 mesos

posteriors a I'esdeveniment. (Classe Ila, Nivell Evidéncia

Q).

ALTRES PROVES DIAGNOSTIQUES
Radiografia de torax

La majoria dels pacients amb ictus no necessiten una
radiografia de torax a la valoracio inicial, encara que és (til per
a la valoracio de la silueta cardiaca i de I'aorta toracica. També

ofereix informacio sobre possibles complicacions de l'ictus.
Recomanacions

1. La majoria dels pacients amb ictus no necessiten una
radiografia de torax com a part de la seva valoracio
inicial. (Classe IlI, Nivell Evidéncia B).

2. Pacients amb clinica o altre evidencia de patologia
cardiaca o pulmonar poden necessitar una radiografia de

torax. (Classe |, Nivell Evidéncia B).
ESTUDIS HISTOLOGICS

Estan indicats en cas de sospita d'arteritis/vasculitis, malaltia

metabdlica o hereditaria i algunes malalties hematologiques.

= Biopsia de pell: sindrome de Sneddon (bidpsia de
vasos digitals), malaltia de Fabry, CADASIL. En el cas
de la malaltia de Fabry se sol preferir estudi en plasma
0 leucdcits de l'activitat de I'alfa-galactosidasa A en el
cas dels homes i estudi genétic en el cas de les dones
(son portadores, habitualment amb activitat normal de
I'enzim). En la malaltia de CADASIL és d'elecci6 I'estudi
genetic.

= Biopsia de mascul i nervi: vasculitis sistémica, citopatia
mitocondrial.

= Biopsia leptomeningia i parenquimatosa: vasculitis
primaria de I'SNC o malalties neoplasiques d'estirp
limfocitica, com I'angioendoteliosi maligna.

» Biopsia de l'artéria temporal: sospita d'arteritis de
celulules gegants.

» Biopsia de moll d'os: malalties hematoldgiques.
ESTUDI DE LIQUID CEFALORAQUIDI

El rendiment de les imatges del cervell és elevat per la



deteccid de sang intracranial. El curs clinic d'una hemorragia
subaracnaidal o infeccid aguda del sistema nervios central
habitualment és diferent d'un ictus isquemic. L'estudi de LCR
potestarindicat en l'avaluacio d’'un pacientambictus isquemic
que pot ser secundari a una malaltia infecciosa. La preséncia
d’hipertensid intracranial o alteracions de I'hemostasia
contraindica la puncié lumbar. En pacients que estiguin
rebent tractament anticoagulant s'ha d'haver normalitzat
la coagulacio o esperar almenys 12 hores en el cas de les
heparines de baix pes molecular (HBPM) abans de realitzar
la punci6. El tractament es pot reiniciar 1 hora després de la
punci6. Les determinacions inclouen bioguimica (proteines,

glucosa, pigment xantocromic), citologia, serologies i cultius.
Recomanacions
1. La majoria dels pacients amb ictus no necessiten un
estudi del liquid cefaloraquidi (Classe Ill, Nivell Evidéncia
B).

ELECTROENCEFALOGRAMA

L'electroencefalograma pot ser (til quan es sospita que les
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4. Tractament prevencio
secundaria

4.1. Antiagregants plaquetaris

Els farmacs destinats a evitar I'agregacio de les plaguetes,
formin part dels farmacs antitrombotics. Les indicacions del
tractament antiagregant plaquetari son els segtients:
1. Atacs isquémics transitoris d'origen aterotrombdtic o
indeterminat.

2. Infart cerebral d'origen aterotrombotic o indeterminat.
Tipus d'antiagregants plaquetaris

Hi ha quatre antiagregants plaquetaris aprovats per la FDA
per a la prevencid secundaria de l'esdeveniment isquémic
cerebral: AAS, AAS i dipiridamol, clopidogrel i ticlopidina. En
general, aguests antiagregants redueixen el risc de recurréncia

vascular en un 22%.

Aspirina

L'aspirina produeix la inhibicio irreversible de la ciclooxigenasa
plaguetaria i amb aixo disminueix la formacio de tromboxa A2,
unpotentestimuladordel'agregacio plaquetaria; Perd al mateix
temps, produeix la inhibicio de Ia ciclooxigenasa de I'endoteli
vascular, cosa que fa disminuir la formacié de prostacicling,
inhibidor de I'agregaci6 plaquetaria. Aquesta dualitat d'accions
oposades, és la que motiva que no coneguem la dosi ideal de
I'aspirina; el 85% de neurodlegs utilitzem la dosi de 300-325
mg al dia. S'absorbeix rapidament després que s'administri
oralment, i assoleix en 60 minuts la maxima concentracio

sanguinia.

Dipiridamol

El dipiridamol inhibeix I'activacio de les plaguetes, mitjancant
el bloqueig de la fosfodiesterasa plaquetaria, i és produeix
un augment de I'AMPc, que bloqueja el calci que intervé
en l'activacioé plaquetaria. S'ha demostrat que no és (til
administratde formaaillada, tan sols el dipiridamol d'alliberacio
prolongada (200 mg cada 12 hores) combinat amb aspirina ha
demostrat una reduccio de I'esdeveniment vascular en un 23%
comparat amb l'aspirina sola, sense augment significatiu en

les taxes d’hemorragia.

Ticlopidina i Clopidogrel

La ticlopidina (250 mg cada 12 hores) i el clopidogrel (75 mg
en dosi Unica diaria) bloquegen I'agregacié de les plaquetes
inhibint la unid6 d’/ADP amb el seu receptor P2Y12. Entre a
els 2 farmacs és preferible el clopidogrel per a la dosi Gnica
diaria, perqué no necessita de controls hematoldgics i perqué
te menys efectes secundaris. L'activitat antitrombatica del
clopidogrel és superior a la de I'aspirina, la qual cosa redueix
els esdeveniments isquémics un 8,7% (risc relatiu) i un 0,5%
(risc absolut) més que I'aspirina, en total en un terg (33%) dels

pacients amb aterosclerosi sistemica.
Nous antiagregants plaquetaris

S'han investigat altres 5 antiagregants plaquetaris en la

prevencio secundaria de I'esdeveniment vascular cerebral.

Triflusal
El triflusal és una variant de l'estructura quimica de I'aspirina,
amb menys risc de complicacions hemorragiques, pero no ha

demostrat superioritat a I'aspirina.

Ticagrelor
El ticagrelor és un antagonista selectiu directe dels receptors
del difosfat d'adenosina (ADP) que actua sobre el receptor
P2Y12 de I'ADP

d'administrar la primera dosi de carrega 180 mg i continuar

inhibint I'agregacid plaquetaria. S'ha

amb 90 mg / 12 h. El ticagrelor s'absorbeix rapidament, amb
una mitjana del Tmax de 1,5 hores. Els pacients d'ascendencia
asiatica tenen una biodisponibilitat un 39% més gran que
els de raca blanca i els de raca negra un 18% menor. El
ticagrelor ha demostrat superioritat enfront de l'aspirina
en la reduccio de l'esdeveniment vascular en pacients amb
ictus minor (NIHSS <5) o AIT d'alt risc (ABCD2> 4) de causa
aterotrombotica (estenosi extra o intracranial > 50%), sense

augment significatiu en les taxes d'hemorragia.

Cilostazol

Cilostazol és un inhibidor selectiu de la fosfodiesterasa lll,
enzim responsable de la degradacio de I'AMP-ciclic. Inhibeix
la agregacio plaquetaria, afavoreix la vasodilatacion i inhibeix
la proliferacié de les célslules musculars del vas. La seva dosi
habitual és de 200 mg / dia, i esta aprovat en la claudicacio

intermitent. Ha estat estudiat Gnicament en poblacions



asiatiques, i ha demostrat no inferioritat respecte a I'aspirina

amb menors taxes d’hemorragia cerebral.

Terutroban i Sarpogrelate
Terutroban i sarpogrelate han demostrat inferioritat a

I'aspiring, i la seva recerca s'ha suspés.

Recomanacions generals de tractament
antitrombatic

+ Es recomana que als pacients amb esdeveniment
isquémic cerebral no cardioembolic rebin tractament
antitrombotic: monoterapia d'’AAS o clopidogrel, o bé
doble antiagregacio d'AAS i dipiridamol d'alliberacio
prolongada. (Classe |, Nivell A).

» (apdosi d’AAS ha demostrat superioritat (Classe |, Nivell
A).

» Lacombinacio d'AASidipiridamol d'alliberacié prolongada
és superior a AAS en monoterapia (Classe I, Nivell A).

» Elclopidogrel és superior a AAS en monoterapia (Classe
[Ib, Nivell B).

= El ticagrelor ha demostrat superioritat davant AAS en
pacients amb esdeveniment vascular cerebral de causa
aterotrombatica (Classe II, Nivell B).

» La combinacid d’AAS i dipiridamol no ha demostrat
superioritat enfront del clopidogrel (Classe Il, Nivell B).

» En pacients asiatics, el cilostazol front AAS redueix
significativament la recurréncia vascular i el risc
d'hemorragia intracranial. Es desconeix la seva utilitat en
poblacio no asiatica.

»  Pertant, s'hauria d'administrar aspirina més dipiridamal,
o clopidogrel sol. Alternativament, I'aspirina sola o el
triflusal sal. (Classe I, Nivell A).

= S'ha d'administrar antiagregacid tan aviat com sigui
possible després de linici de lictus. En els pacients
disfagics o amb disminucic de consciéncia s'ha
d'administrar per via parenteral o sonda nasogastrica
(Classe |, Nivell A).

= No és pot administrar AAS en els 24 hores seglients a
I'administracio de trombolitics (Classe I, Nivell A).

» Ladministracié d'anticoagulants en pacients amb
isquémia cerebral no cardioembolica no esta recomanada
(Classe |, Nivell A).

» Es recomana que als pacients que pateixin un ictus

estant en tractament antiagregant siguin reavaluats
amb relacio a la fisiopatologia i als factors de risc (Classe
, Nivell U). No hi ha prou evidéncia que l'increment de
la dosi d'AAS, o el canvi d'antiagregant aporti major
benefici (Classe Ilb, Nivell C). En aquests pacients, I'estudi
de la funcié plaquetaria podria detectar defectes en la
antiagregacio, encara que no es recomana la realitzacio

d'aquests estudis fora d'assajos clinics.

Recomanacions en situacions concretes

En pacients amb ictus minor o ait d'alt risc
»  En pacients amb ictus minor (NIHSS inferior o igual
a 3) o AIT d'alt risc (ABCD2 major o igual a 4) es
recomana doble antiagregacio amb AAS (50-325
mg al dia) i clopidogrel (carrega de 300 mg el primer
dia i posteriorment 75 mg al dia) durant 21 dies,
mantenint posteriorment antiagregacid simple
(AAS 50-325 mg al dia o clopidogrel 75 mg al dia).
Es recomana iniciar el tractament en les primeres

12 hores des de I'inici clinic (Classe |, Nivell A).
» El manteniment de la doble antiagregacid més
enlla dels 21 dies ha demostrat augmentar el risc

d'hemorragies majors i menors (Classe |, Nivell A).

2. Estenosiintracranial

= Enpacients simptomatics amb estenosiintracranial
moderada (> 50%), no esta indicada la colslocacio
de stent o angioplastia intracranial. (Classe I,
Nivell B).

» Enpacientsamb estenosiintracranial simptomatica
> 70% no es recomana el tractament amb stent
Wingspan. (Classe lI, nivell B).

» En pacients amb  estenosi intracranial
simptomatica > 70%, la utilitat de I'angioplastia
sola o la colslocacié d'un stent (diferent al sistema
Wingspan) és desconeguda (Classe Ilb, Nivell C).

» En pacients simptomatics amb  estenosi
intracraneal > 50%, es recomana mantenir una
tensio arterial sistdlica menor a 140 mmHg i
estatines a altes dosis (Classe I, Nivell B).

» Enpacientsambinfart cerebral o AIT recent (menys
de 30 dies) secundari a estenosi simptomatica >

70%, el tractament amb doble antiagregacio d'’AAS



i clopidogrel durant 90 dies, seguit de monoterapia

redueix en un 188% el risc de recurréncia
vascular sense augment significatiu en les taxes
d’hemorragia greu (Classe Ilb, Nivell B).

En pacients amb estenosi intracranial > 50%,
I'antiagregacid amb AAS és superior a la
anticoagulacié amb warfarina (Classe |, Nivell B).
En pacients amb infart o AT secundari a estenosi
intracranial > 50%, no hi ha dades suficients per
recomanar clopidogrel en monoterapia, AAS amb
dipiridamol o cilostazol (Classe Ilb, Nivell C).

En pacients amb estenosi intracreneal > 70% i
recurrencia de l'ictus tot i el tractament amb AAS,
clopidogrel i estatines a altes dosis, l'eficacia
d'angioplastia sola o colslocacio de stent és
desconeguda, i s'ha de fer dins de projectes
d'investigacio. (Classe Ilb, Nivell C).

Enpacientsamb estenosiintracranial simptomatica
> 50%, el by pass ACE / ACl no esta recomanat.

(Classe llI, Nivell B).

3. Estenosi extracranial vertebrobasilar

En pacients amb estenaosi simptomatica d'artéria

vertebral extracranial > 50% es recomana
tractament médic. (Classe |, Nivell A).

Colslocacio de stent o procediments quirdrgics,
poden considerar-se en pacients amb estenosi
d'artéria vertebral extracranial > 50% si recorren els
simptomes malgrat un adequat tractament medic.
(Classe b, Nivell C).

El tractament quirdrgic, inclosa la endarteriectomia
vertebral i la transposicio vertebral, es poden
considerar en pacients amb recurrencia de
simptomes malgrat un tractament médic optim.

(Classe lIb, Nivell C).

4. Foramen oval permeable

En abséncia d'altres indicacions d'anticoagulacio,
els pacients amb FOP i ictus criptogenic han de ser
tractats amb antiagregants (Classe II, Nivell B).

Es recomana anticoagulacio en aquells casos on es
demostra una font venosa d'embolisme (Classe |,
Nivell A).

En pacients amb ictus criptogenic de menys de 60

anysiamb presénciad’'unshunt gran (pas de més de
20 bombolles en I'ecocardiografia transesofagica)
es pot plantejar el tancament percutani del FOP
juntament amb tractament antiagregant (Classe |,
Nivell A).

En pacients amb FOP i ictus criptogenic recurrent
tot i el tractament antiagregant es pot plantejar el

tractament percutani del FOP (Classe Ilb, Nivell C).

5. Disseccio carotidia o vertebral

En pacients amb disseccié vertebral o carotidia
és pot considerar I'Gs d'heparina intravenosa, o
antiagregacié durant 3-6 mesos (Classe lla, nivell
B).

En pacients amb disseccio carotidia o vertebral i
recurréncia dels simptomes malgrat el tractament
meédic, es pot considerar el tractamentendovascular
amb stent (Classe Ilb, Nivell C).

En pacients amb disseccio carotidia o vertebral, i
recurréncia dels simptomes malgrat el tractament
medic, no candidats a terapia endovascular, es pot
considerar el tractament quirargic (Classe Ilb, Nivell
Q).

6. Ateromatosi de la crossa aortica

En els pacients amb isquemia cerebral i plaques
d'ateromadelacrossaadrtica > 4 mm, es recomana
antiagregacié en monoterapia (Classe I, Nivell A).
En els pacients amb isquémia cerebral i plagues
d'ateromade la crossaaortica > 4 mm, es recomana
el tractament amb estatines (Classe I, Nivell B).

La anticoagulacion amb warfanina no és superior
a la doble antiagregacio amb AAS i clopidogrel
(Classe ).

La endarterectomia de plaques d'ateroma de la
crossa aortica > 5 mm o amb elements mobils no

esta recomanada (Classe Ill, Nivell C).

7. Valvulopatia, fibrilslacio auricular o cardiopatia
isquémica associada

Es recomana en pacients amb isquémia
cerebral amb lesi6 valvular aortica, calcificacio
de I'anell mitral o prolapse de la valvula mitral,

sense fibrilslacio auricular, el tractament amb



antiagregants (Classe |, Nivell C).

En pacients amb isquemia cerebral i fibrilslacid
auricular, el tractament combinat d'anticoagulacio
i antiagregacio no es recomana (Classe Ilb, Nivell C).
Només s'hauria de plantejar aquesta combinacio
en circumstancies especials com I'angor inestable
o I'stent coronari.

La combinacio d'aspirina i clopidogrel és recomana
en pacients amb isquémia cerebral amb indicacions
especifiques (angina inestable, infart de miocardi

no-Q o stenting recent) (Classe I, Nivell A).

8. Després hemorragia cerebral

En pacients amb antecedents d'hemorragia

cerebral lobar és recomanable evitar els
anticoagulants orals (Classe I, nivell B).
La descoagulacié o el tractament antiagregant pot

ser considerat després d'una hemorragia cerebral

per a aquests tractaments (Classe b, nivell B).

9. Trombofilia
(Deficit d'AT-lll, Proteina S, Proteina C, mutacio del

factor V Leiden o del gen de la protrombina G20210A, o

preséncia d'anticossos antifosfolipids).

No hi ha evidéncia sobre el tractament més eficacg
en pacients amb isquémia cerebral i trombofilia.

Es recomana antiagregacid en pacients amb
isquémia cerebral i trombofilia si no s'administra
anticoagulacio. (Classe I, Nivell A).

Es recomana antiagregacid en pacients amb
anticossos antifosfolipids que no compleixen
criteris de sindrome antifosfolipid. (Classe I, Nivell
B).

Es recomana antiagregacid en pacients amb
sindrome antifosfolipid amb contraindicacié a

I'anticoagulacio (Classe I, Nivell A).

no lobar si hi ha indicacions definitives i necessaries
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4.2. Anticoagulants orals

L'anticoagulacio oral és la terapia d'eleccio per a la prevencio

secundaria de l'ictus isquemic cardioembalic.

En funcid del seu mecanisme d'accid, els anticoagulants orals
es classifiquen en:
(AVK):

anticoagulants classics i durant més de mig segle I'Gnica

= Antagonistes de la vitamina K son els
opci6 per a I'anticoagulacié oral cronica. El seu efecte
anticoagulant es deu a la seva interferéncia en la reaccio
de carboxilacié dels factors de coagulacid vitamina
K-depenents (II, VII, IX 'y X). Els AVK es caracteritzen per
tenir un rang terapéutic estret i intereccions dietétiques
i farmacologiques frequents, amb gran variabilitat intra
i interindividual en la seva resposta, motiu pel qual és
necessari el monitoratge analitic periodic i I'ajust de la
dosis. Els AVK disponibles son I'acenocumarol (el més
utilitzat en el nostre medi) i la warfarina, ambdés derivats

del dicumarol.

(AOD):

anticoagulants de nova generacid. Aquests farmacs

» Anticoagulants orals directes son els
inhibeixen les seves dianes terapéutiques, la trombina
o el factor X activat (Xa), directament, en comptes de
fer-ho a través d'un cofactor o altres mecanismes
indirectes. Els AOD posseeixen una farmacocinetica i
farmacodinamia previsible, amb un efecte rapid, una
semivida curta i escasses interaccions farmacologiques,
el que permet que es puguin administrar a dosis fixes,
sense necessitat de monitoratge. Actualment els AOD
aprovats soén dabigatran (inhibidor de la trombina) i

rivaroxaban, apixaban i edoxaban (inhibidors del factor

Xa).
RECOMANACIONS DEL  TRACTAMENT
ANTICOAGULANT ORAL

Fibril=lacio auricular

L'anticoagulacio oral cronica és el tractament d'eleccio en
la prevencié secundaria de lictus o altres complicacions
tromboembadliques en pacients amb fibrilslacié auricular (FA)

tant persistent com paroxistica.

Els anticoagulants orals AVK han demostrat la seva eficacia en
la prevencio del tromboembolisme per FA, amb una reduccio
del risc relatiu del 64% en comparacio amb el placebo, tant
en prevencid primaria (1, 2) com secundaria (3). La principal
complicacidé del tractament amb AVK és I'hemorragia, sent
la més greu I'hemorragia intracranial. La intensitat optima
d'anticoagulacio en pacients amb FA no associada a protesi
mecanica correspon a un rang internacional normalitzat (INR)
entre 2 i 3. El temps en rang terapéutic (TRT) s'associa amb
l'eficacia i seguretat dels AVK (4). En el cas de pacients amb
FA no valvular en tractament amb un AVK que presentin
un esdeveniment cerebrovascular, no esta demostrat que
l'augment de la intensitat d'anticoagulacié ni la combinacio
amb un antiagregant disminueixin el risc de recurréncia,

mentre que si augmenta el risc hemorragic.

Després dels resultats positius d'assaigs de fase Il (5-7), els
AOD estan autoritzats per a la prevencié de I'ictus en pacients
amb FA no valvular, definida per I'abséncia d'estenosi mitral
moderada o greu o protesi mecanica. Tots els AOD estudiats
han demostrat la seva no-inferioritat i fins i tot alguns la seva
superioritat respecte a la warfarina en la reduccié del risc
tromboembalic en aquests pacients. Tant dabigatran 150 mg
com apixaban s'associen a una disminucié del risc d'ictus o
embolisme sistémic, mentre que dabigatran 110 mg, apixaban
0 edoxaban disminueixen el risc d’hemorragia major. No
obstant aixo, dabigatran 150 mg, rivaroxaban i edoxaban 60
mg s'associen a un major risc d’hemorragia gastrointestinal.
En aquests estudis es van excloure aquells pacients amb
un aclariment de creatinina disminuit (inferior a 30 ml/min),
aixi com aquells amb hepatopatia moderada o greu. Una
metanalisi recent d'aquests assaigs clinics va demostrar
que els AOD redueixen de forma significativa el risc d'ictus o
embolia sistémica (risc relatiu [RR] 0,81; IC 95%: 0,73-0,91)
i 'hemorragia intracranial (RR 0,48; IC 95%: 0,39-0,59), perd
augmenten el risc d'hemorragia gastrointestinal (RR 1,25; IC
95%: 1,01-1,55) (8). Els estudis en la practica clinica, incloent la
poblacio de pacients amb historia d'ictus, sén consistents amb

els resultats dels assaigs clinics (9, 10).

Recomanacions
= En pacients amb FA no valvular que han presentat un
ictus, esta indicat el tractament anticoagulant cronic

amb un AVK (acenocumarol o warfarina) amb un objectiu



d'INR entre 2 i 3, 0 amb un AOD (apixaban, dabigatran,
rivaroxaban o edoxaban) ( classe I; Nivell d'Evidéncia A). La
seleccio de I'anticoagulant ha de ser individualitzada en
funcio dels factors de risc, cost, tolerabilitat, potencials
interaccions i altres caracteristiques cliniques, incloent
la funcio renal i el TRT, si el pacient estava prenent
préviament un AVK.

= Els AOD (apixaban, dabigatran, rivaroxaban o edoxaban)
poden considerar-se la terapia d'eleccio en les segtients
situacions cliniques:

o Pacients amb hipersensibilitat coneguda o amb
contraindicacio especifica a I'lGs d'acenocumarol o
warfarina.

o Pacients amb  antecedents  d’hemorragia

intracranial (excepte durant la fase aguda).

o Pacients amb ictus isquémic que presentin criteris
clinics i de neuroimatge dalt risc d'HIC, definit
com la combinacié de HAS-BLED= 3 i almenys
un dels segiients: leucoaraiosi grau Ill-IV [25] i / o
microsagnats corticals maltiples.

o Pacients en tractament amb AVK que pateixen
episodis tromboembalics arterials greus malgrat
un bon control d'INR.

o Pacients que han iniciat tractament amb AVK
en gué no és possible mantenir un control d'INR
dins de rang (2-3) malgrat un bon compliment
terapéutic. Es considera que el control d'INR és
suboptim quan el percentatge de temps en rang

terapéutic (TRT) sigui inferior al 65%.

Infart agut de miocardi i trombosi del
ventricle esquerre

Malgrat no existeixen assaigs clinics que hagin demostrat
l'eficacia del tractament anticoagulant en el context de
trombosi del ventricle esquerre (VE) després d'un infart agut
de miocardi (IAM), una metanalisi d'estudis observacionals va
demostrar que el tractament amb AVK disminueix tant el risc
de formacio com d'embolitzacio de trombes en el VE (11). Per
aixo, el seu Us esta indicat en aquells pacients amb trombosi
del VE documentada durant els primers 3 mesos després del
IAM, inicialment en combinacié amb heparina sodica o de baix
pes molecular, fins a arribar al seu rang terapéutic, amb un
objectiu d'INR entre 21i 3.

En aquells pacients dalt risc (ex. Fraccié d'ejecci6 <30%,
disfuncio apical) perd sense trombe ventricular demostrat, es
pot considerar I's de I'anticoagulacié amb AVK per prevenir la
formacio de trombes, en funcié del risc individual d'hemorragia,
tenint en compte altres factors com la necessitat de terapia

concomitant amb doble antiagregacio.

Pel que fa als AOD, el dabigatran s’ha relacionat amb un
increment del risc d'lAM en comparacid amb la warfarina
en pacients amb FA (5, 12). Per altra banda el rivaroxaban i
I'apixaban es van associar a un increment del risc hemorragic,
inclosa I'hemorragia intracraneal, en pacients amb sindrome
coronariaaguda, sense un beneficien el risc d'ictus. (13,14). Per
tant, els AOD no es recomanen per a la prevencio secundaria

d'ictus en pacients amb un IAM recent.

Recomanacions
= En pacients amb un ictus secundari a un IAM complicat
amb trombosi del VE, identificada per una técnica

d'imatge cardiaca, es recomana el tractament
anticoagulant amb un AVK durant 3 mesos, amb un
objectiu d'INR entre 2 i 3 (Classe I; nivell d'Evidéncia C).

» Enaquells pacients amb unictus després d'un IAM recent
amb criteris de risc (fracci6 d'ejeccio <30% o disfuncio
apical) i sense trombosi del VE demostrada per imatge,
es pot considerar el tractament amb un AVK durant 3
mesos amb un objectiu d'INR entre 2 i 3 (Classe IIb; Nivell
de Evidéncia C).

= Els AOD no han demostrat benefici per a la prevencio

d'ictus després d'un IAM (Classe IlI, Nivell de Evidéncia B).
Miocardiopatia

En pacients amb miocardiopatia i fraccié d'ejeccid reduida
(=35%) i ritme sinusal, dos metanalisis de 4 assaigs clinics
randomitzats van demostrar que l'anticoagulacic amb
warfarina redueix un 41-44 % el risc d'ictus en comparacio
amb I'aspirina, encara que amb un increment significatiu del
risc d'hemorragia (15,16). En aquests estudis, la poblacié amb
historia d'ictus estava escassament representada (per sota del
15%). Actualment, I'anticoagulacié amb un AVK esta indicada
en pacients amb una miocardiopatia en qué es demostra una
trombosi intracavitaria, amb un objectiu d'INR entre 2 i 3 i

durantalmenys 3 mesos. Enaquells casos amb miocardiopatia



sense trombosi demostrada, |a decisio d'anticoagular després

d'unictus s'ha d'individualitzar en funcio del risc hemorragic.

Recomanacions

= En pacients amb un ictus isquémic que presentin una
miocardiopatia amb trombosi intracavitaria (orelleta o
ventricle esquerre) demostrada per imatge es recomana
el tractament anticoagulant amb un AVK amb un objectiu
d'INR entre 2 i 3 durant almenys 3 mesos (Classe I; Nivell
de evidéncia C).

= En pacients amb un ictus isquémic que presentin una
miocardiopatia dilatada (fracci6 d'ejeccio = 35%) o
restrictiva sense trombosi intracavitaria demostrada,
es pot considerar el tractament anticoagulant amb un
AVK amb un objectiu d'INR entre 2 i 3 en funcio del risc

hemoarragic (classe Ilb; Nivell de Evidéncia B).
Valvulopatia i protesi valvular

L'anticoagulacio oral cronica amb un AVK esta indicada en
I'estenosi mitral d'origen reumatic, amb o sense FA associada,
per a la prevencid secundaria d'ictus o tromboembolisme
periféric, amb un objectiu d'INR entre 2 i 3. (17) No s'ha
demostrat que altres tipus de valvulopatia mitral (insuficiéncia,
prolapse o calcificacié anulslar mitral) o la valvulopatia adrtica
esrelacioninamb el risc d'ictus, perla qual cosa no es recomana

el tractament anticoagulant en aquestes situacions.

En pacients amb protesi valvular mecanica que presentin un
ictus isquemic estant amb un régim anticoagulant adequat, la
combinacio d'un AVK amb I'aspirina a dosis baixes, disminueix
el risc d'emboalitzacio, tot i que augmenta el risc d’hemorragia
(18).

En el cas de les protesis valvulars biologiques, el risc de

tromboembolisme és baix i el benefici del tractament
anticoagulant és incert, perd es pot considerar en aquells
pacients que presentin unictus isquémic estant en tractament

antiagregant i amb un baix risc d'hemorragia (17).

En els assaigs clinics amb AOD en pacients amb FA,

es van excloure aquells pacients amb valvulopatia
hemodinamicament significativa i protesis, motiu pel qual

el seu Us en aquesta situacid és incert. En un estudi en

pacients amb protesi mecanica, dabigatran es va associar a un
augment en la incidéncia de complicacions tromboemboliques
i hemorragiques en comparacié amb la warfarina, pel que el

seu Us esta contraindicat.

Recomanacions

» En pacients amb ictus isquémic i estenosi mitral
reumatica, es recomana I'anticoagulacio oral cronica amb
AVK amb un objectiu d'INR entre 2 i 3, tant en presencia
com en abséncia de FA (Classe I; Nivell de Evidéncia B).

» En pacients amb una protesi mecanica que presenten
un ictus tot i el tractament amb AVK en adequat rang
terapéutic, es recomana afegir aspirina a dosis baixes
(100 mg) al tractament anticoagulant (Classe I; Nivell de
Evidéncia B).

» En pacients amb una protesi biologica adrtica o mitral
que presentin un ictus malgrat estar en tractament
antiagregant, es pot considerar anticoagulacio amb un
AVK amb un objectiu d'INR entre 2 i 3 (Classe Ilb; Nivell

de Evidéncia Q).

Ictus de causa no cardioembolica

L'anticoagulacié oralamb AVK no hademostratun beneficienla
prevencio de l'ictus de causa no cardioembalica en comparacio
a l'aspirina en diversos assaigs clinics, incloent I'analisi per
subgrups etiologics (aterotrombatics, lacunars i criptogénics),

en part per I'augment del risc d'hemorragia major.

Daltra banda, no hi ha evidéncia del paper dels AOD en la
prevencio de l'ictus no cardioembalic. En el darrer any s’han
dut a terme dos assajos clinics que comparaven AAS versus
Rivaroxban 15 mg/dia (NAVIGATE-ESUS) (19) i l'altre AAS
versus Dabigatran 110 o 150 mg/12 h (RESPECT-ESUS) en
els ictus criptogénics de mecanisme embalic (ESUS). Respecte
a I'estudi NAVIGATE-ESUS I'estudi va ser aturat precocment
per increment del risc hemorragic en el grup rivaroxaban.
No van haver diferéncies respecte a l'eficacia entre ambdos
grups. Respecte al RESPECT-ESUS tot i que encara no ha
estat publicat, si es van presentar els resultats principals en el
congrés mundial i tot i que en aquest no van haver problemes
de seguretat tampoc es van trobar diferéncies en I'eficacia

entre ambdos grups.



Recomanacions oral amb AVK (Classe IlI; Nivell de Evidéncia A).

En pacients amb un ictus isquémic de causa no * El paper dels AOD en la prevencio de lictus no

cardioembadlica, no es recomana I'is d'anticoagulacio cardioembolic és desconeguda (Classe llb; Nivell de

Evidencia C).
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4.3. Tractament de la dislipemia
Introduccio

La dislipémia es considera un factor de risc modificable
d'ictus isquémic (1). Labordatge de la dislipémia inclou
mesures dietétiques, canvis en l'estil de vida i tractaments
farmacologics, aixi com un seguiment regular per monitoritzar

els nivells plasmatics de lipids.
Prevencio primaria

Diversos estudis han demostrat que I'Gs d'estatines pot reduir
el risc d'ictus isquémic (2). Cal tenir en compte que la majoria
d'aquests estudis han estat dissenyats per demostrar una
reduccié conjunta del risc d'infart de miocardi, ictus isquémic
i/0 mort cardiovascular. A més, en aguests estudis no es fa

distincio entre els subtipus d'ictus.

Les estatines poden tenir efectes secundaris, alguns dels
quals poden ser greus. Per aquest motiu no es recomana el
seu Us generalitzat en prevencid primaria. Actualment es
recomana iniciar tractament hipolipemiant amb estatines en
persones amb alt risc vascular (risc de mort per causa vascular
=5% en els proxims 10 anys) que presenten un colesterol
total =200mg/dl i/o c-LDL =100mg/dl malgrat mesures
dietétiques, de control de pes i canvis en I'estil de vida (3). Per
estratificar el risc vascular a la nostra poblaci6 es recomanen
les taules derivades del projecte SCORE (4) i REGICOR (5).
L'Gs d'estatines ha d'anar sempre acompanyat de mesures
no farmacologiques: mantenir una dieta baixa en grasses,
controlar el pes i mantenir un exercici fisic regular adequat a

I'edat.

Recomanacions
= En pacients sense antecedents de malaltia vascular es
recomana un control analitic regular del perfil lipidic i
en cas de dislipemia i risc vascular elevat, es recomana
comengar mesures dietétiques, canvis en I'estil de vida
(nivell d'evidéncia IV, grau de recomanacié C) i tractament
hipolipemiant amb una estatina (nivell d'evidéncia |, grau

de recomanacio A).

Prevencio secundaria

A l'estudi SPARCL

Reduction in Cholesterol Levels) es va demostrar I'eficacia de

(Stroke Prevention by Aggressive

I'atorvastatina 80 mg/dia en la reduccit del risc de recurréncia
d'ictus i d'altres sindromes vasculars en persones que havien
patit un ictus (6). En aquest estudi els ictus cardioembalics
quedaven exclosos. La reduccié del risc absolut d'ictus amb
el tractament hipolipemiant amb estatines és relativament
petita (NNT 112-143 perany de tractament). No hi ha evidéncia
que altres farmacs hipolipemiants orals com l'ezetimiba o els

fibrats redueixin el risc d'ictus.

Recomanacions

» Es recomana iniciar tractament amb una estatina a
totes les persones que han patit un ictus isquémic no
cardioembalic (nivell d'evidéncia |, grau de recomanacio
A).

» En pacients amb antecedents d'ictus isquémic es
recomana mantenir uns nivells de c-LDL <100mg/dl
(nivell d'evidéncia ll, grau de recomanacié B).

» Llezetimiba pot utilitzar-se en combinacid quan

I'objectiu terapeutic no s'assoleix amb la dosi maxima

tolerada d'estatines o en monoterapia en pacients

amb intolerancia o contraindicaci6 a aquestes (nivell

d'evidéncia IV, grau de recomanacio C).

Inhibidors de la PCSK9

Els nous farmacs inhibidors de la proproteina convertasa
subtilisina/kexina tipus 9 (PCSK9), evolocumab i alirocumab,
han demostrat reduir significativament els nivells de c-LDL en
combinacié amb estatines (7, 8). A més, han demostrat reduir
el risc de sindromes vasculars durant el seguiment, incloent

I'ictus isquemic.

Només un 15-65% dels pacients amb alt risc vascular
assoleixen el control adequat de c-LDL, tot i estar en
tractament farmacologic hipolipemiant (9). La no consecucid
dels objectius es pot atribuir a un tractament hipolipemiant no
optim, a la intolerancia a dosis més elevades d'estatines, a la
falta d'adheréncia al tractament, o a la falta de tractaments
meés eficagos.

Actualment a Catalunya La Comissié de Farmacoterapéutica
de la Medicacio Hospitalaria de Dispensacio Ambulatoria

recomana |'s dels inhibidors de la PCSK9S en pacients adults



amb hipercolesterolémia primaria (familiar heterozigotica
o no familiar) o dislipémia mixta, en els que s’ha dut a
terme una actuacio intensiva i global sobre els factors de
risc modificables, s'ha observat una correcta adheréncia al
tractament hipolipemiant i han estat en tractament amb una
terapia hipolipemiant optima durant un temps suficient (minim
de 8 setmanes), i que presenten concentracions de c-LDL per

sobre dels limits recomanats.

Recomanacions

» Es recomana I'Gs d'inhibidors de la PCSK9S en persones
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4.4, Maneig de la pressio arterial
en la prevencid secundaria de
I'ictus isquemic

La hipertensio arterial (HTA) és el principal factor de risc d'ictus
modificable. Tant la hipertensit diastolica com la hipertensio
sistolica alllades son considerades predictores de I'ictus i de les
seves recurréncies. En aquest sentit, gairebé el 50% dels ictus
poden ésser atribuits a la HTA (1,2). Les probabilitats de patir
un ictus son 2,56 vegades mes elevades entre les persones
que es reconeixen hipertenses (3). Més concretament, ha estat
estimat que la hipertensi6 sistolica intervé aproximadament
en el 64%delsictus (4). Laimportancia de larelacié entre laHTA
en la prevencio secundaria d'ictus rau en qué I'evidéncia de que
el maneig de la HTA condiciona una disminucio del risc d'ictus
és forta, continua, gradual, consistent, independent, predictiva
i patologicament significativa. Aquest efecte és independent
respecte la presencia de comorbiditat coronaria. També ha
estatassenyalat que la reduccio de laHTA representa un factor

fonamental en la reduccio de les taxes de mortalitat d'ictus (5).

L'analisi dels resultats procedents de 147 assaigs clinics
controlats i randomitzats va concloure que el tractament
antihipertensiu que condicioni una reduccié de 10 mmHg
de la pressi6 arterial sistolica (PAS) i 5 mmHg de la pressi6
arterial diastolica (PAD) estava associat a una reducciod del
risc d'ictus del 41% (6). El primer assaig clinic important que
va demostrar l'efectivitat del tractament antihipertensiu per la
prevencio secundaria d'ictus fou Post-Stroke Antihypertensive
Treatment Study (PATS) (7). Lestudi PATS fou un estudi xinés
randomitzat, doble cec i amb grup placebo que tenia per
finalitat la determinacio sobre si el tractament antihipertensiu
podia reduir el risc d'ictus fatal i no fatal. Es van incloure a
5.665 pacients que tenien antecedents d'ictus (isquémic o
hemorragic) o d'atac isquémic transitori (AIT) que van ésser
randomitzats a rebre 2,5 mg d'indapamida diaris versus
placebo. La conclusio d'aquest estudi fou que una reduccio de
la pressio arterial (PA) de 5/2 mmHg amb la dosi d'indapamida
indicada reduia laincidéncia d'ictus fatal i no fatal en un 29% (8).
L'assaig Perindopril Protection Against Recurrent Stroke Study
(PROGRESS) va incloure a 6.105 pacients amb antecedents
d'AlT o ictus (isquémic o hemorragic) que van ésser dividits en
tres grups: dos de tractament actiu i un que va rebre placebo

(9). Els grups de tractament actiu estaven caracteritzats per

rebre perindopril (&4 mg diaris) sol o associat a indapamida
(2,5 mg diaris). L'addicio del tractament dilirétic era a discrecio
del metge tractant. Després d'un seguiment de quatre anys
es va concloure que el tractament actiu havia permeés la
reduccio de la PA 9/4 mmHg. Aquest efecte fou superior en
el grup de tractament actiu combinat (12/5 mmHg) que en
el tractament actiu Gnic (5/3 mHg). El tractament combinat
va disminuir el risc de recurréncia un 43% (IC 30-54). El
tractament amb perindopril sol no va produir una reduccio
apreciable del risc d'ictus. Lestudi Morbidity and Mortality
After Stroke, Eprosartan Compared with Nitrendipine for
Secondary Prevention (MOSES) va comparar l'eficacia de
dos tractaments antihipertensius en la prevencid secundaria
d'ictus. Aquest assaig clinic va incloure a 1.405 pacients que es
van randomitzar en dos grups determinats pels tractaments
a comparar: 600 mg diaris d'eprosartan (antagonista del
receptor de l'angiotensina Il tipus 1) i 10 mg diaris de
nitrendipina (bloguejant dels canals de calci) (10). La reducci6
de la PA fou similar en ambdos tractaments. No obstant, el
grup d'eprosartan va obtenir una reduccio del 25% del risc
d'ictus en l'equiparacid amb el grup de nitrendipina (ratio
de densitat d'incidéncia 0.75, IC 95% 0.58-0.97). L'objectiu
combinat primari (mort, esdeveniment cardiovascular,
esdeveniment cerebrovascular) va resultar significativament
inferior en el grup d'eprosartan (ratio de densitat d'incidéncia
0.79, IC 95% 0.66-0.96). Lestudi Prevention Regimen for
Effectively Avoiding Second Strokes (PRoFESS) fou un assaig
multicéntric que va incloure a 20,332 pacients que havien
patit un ictus isquémic i que van ésser randomitzats per iniciar
de forma primerenca telmisartan (80 mg diaris) o placebo.
L'estudi va concloure que el manteniment de telmisartan
durant 2,5 anys no va disminuir la taxa de recurréncies d'ictus,
esdeveniments cardiovasculars majors, o diabetis (11). No
obstant, les dades d'aquest estudi han permés desenvolupar
un seguit d'observacions. Ha estat ressaltat que el seguiment
va ésser curt i que la reduccié de la PA va ésser petita (3,8/2,0
mmHg) en comparacié amb el grup placebo. D'altra banda,
I'impacte del tractament va poder resultar afectat per la seva
elevada taxa de discontinuacio degut a efectes secundaris
(simptomes d'hipotensid, sincope, diarrea, nausees) (12).
L'analisi post hoc de I'estudi PRoFESS va revelar una relacio
en forma de J entre la PA sistdlica (PAS) i el risc de recurréncia
d'ictus. De manera que els pacients amb una PAS elevada

(140-149 mmHg) i molt elevada (= 150 mmHg) presentaven



un increment del risc de recurréncia d'ictus en comparacio
amb l'interval de PAS de 130-139 mmHg. Pero una PAS molt
per sota d'aquesta normalitat (< 120 mmHg) també estava
associadaal'augmentdelrisc derecurrénciad'ictus. Per tant, el
tractament de la PA després de l'ictus ha d'ésser monitoritzat
per prevenir efectes adversos relacionats amb el seu maneig
agressiu. Aquesta associacio en forma de J entre la PAS i el risc
de recurrencia vascular va romandre de manera remarcable
durant els primers 6 mesos després de I'esdeveniment index
(13). En contraposicio, els investigadors de I'estudi PROGRESS
van publicar un analisi post hoc que va concloure que no hi
havia evidéncia de la relacio en forma de J entre la PA i el risc
d'ictus entre els pacients amb malaltia cerebrovascular (14).
Una publicacio que va incloure I'avaluacio de 68 assaigs clinics
randomitzats relacionats amb la disminucio de la PA va fer
palés que quan la PAS es manté per sota de 150 mmHg hi
ha una reduccio significativa del risc d'ictus. Aquesta reduccio
és superior quan els valors de la PAS so6n inferiors a 130
mmHg (15). Ha estat relacionat que com més marcada sigui la
reduccio de la PAS menor és el risc d'una recurréncia en forma
d'ictus. Tant en prevencié secundaria (16) com en primaria
(17). Lestenosi hemodinamicament significativa o I'oclusio
de de les artéries carotides poden implicar un deteriorament
de la perfusio cerebral. A partir de les dades dels assaigs
United Kingdom Transient Ischemic Attack (UK-TIA) Aspirin
Trial, European Carotid Surgery Trial (ECST) i North American
Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial (NASCET) ha estat
conclos que el risc d'ictus augmenta amb la PA en els pacients
amb malaltia simptomatica de I'artéria cardtida i entre els que
tenen una oclusié unilateral d'una artéria carotida. Aquesta
relacio esdevé invertida en el grup de pacients que tenen una
estenosi = 70% d'ambdues artéries carotides, orientant que un
maneig agressiu de la PA en aquest grup de pacients pot no

ésser recomanable (18).

Hi ha una manca de dades en relacié a I'objectiu de PA optim
per la prevencid secundaria d'ictus. Recentment, ha estat
publicat un meta-analisi que ha focalitzat el seu interés en
avaluar la intensitat de la reduccio de la TAS i de la TAD en la
prevencio secundaria d'ictus (19). Aquesta revisio sistematica
ha posat de manifest que la reduccio de la PAS i de la PAD
segueixen un curs lineal pel queé respecta a la reduccio del
risc en recurréncies cerebrovasculars i cardiovasculars. Aixi, el

tractament intensiu de la PA, amb un objectiu de PAS inferior

a 140 mmHg, resulta beneficids per evitar les complicacions
cardiovasculars d'aquells individus d'alt risc. Hi ha un consens
en diferents guies de maneig clinic d'establir una PA inferior a
140/90 mmHg en aquells pacients que han patit unictus o un
AIT (4,7,20, 21). Els resultats de I'estudi Secondary Prevention
of Small Subcortical Strokes (SPS3) han permés recomanar un
tractament més intensiu delaPA en el grup de pacients afectes
d'un ictus llacunar, concretament uns valors de TAS < 130
mmHg (22). Pot resultar raonable establir un objectiu de PAS
< 130 mmHg atenent a la preséncia de comorbiditats tals com
diabetis mellitus, nefropatia cronica, insuficiéncia cardiaca,
cardiopatia isquémica (19, 21). En els pacients majors de 60
anys no resulta adient cercar una PAS objectiu de 150 mmHg,
és més adequat un maneig més intensiu (19). No obstant,
I'assaig Systolic Blood Pressure Intervention Trial (SPRINT) va
ilalustrar que disminucions de la PAS per sota de 120 mmHg
en pacients no diabétics amb un elevat risc d'esdeveniments
cardiovasculars es van relacionar amb taxes significativament
meés elevades d'hipotensio, sincope, alteracions electrolitiques

i insuficiéncia renal (23).

Pel que fa als agents farmacologics antihipertensius, els
tractaments que han mostrat un benefici a partir d'assaigs
clinics i de revisions sistematiques son tiazida, inhibidors
de l'enzim convertidor d'angiotensina, o antagonistes del
receptor de I'angiotensing, o la combinacio de tiazida i inhibidor
de I'enzim convertidor d'angiotensina (21). No obstant, els
resultats procedents de meta-analisis indiquen que el benefici
del maneig de la TA és independent de I'agent farmacologic
emprat (5). Un recent meta-analisi que va incloure a 42.736
pacients va detectar una tendéncia no significativa a un
menor risc de recurrencia en forma d'ictus a I'administracio
de diuretic tiazidic en monoterapia o en tractament combinat.
Si bé, ha estat suggerit que el grau de reduccio de la PA pot
resultar més important que el tipus d'agent farmacologic
antihipertensiu (19). Diversos canvis en els estils de vida (tals
com disminucio del consum de sal; reduccié de pes; activitat
fisica aerdbica regular; disminucio del consum d'alcohol; i dieta
rica en fruites i verdures) resulten d'utilitat en la reduccio de la
PA (24).

No sembla que hihagiun consens respecteal’interval temporal
adient per iniciar el tractament antihipertensiu després de

I'ictus agut, en el cas que aquest estigui indicat (25, 26).



Recomanacions presenten determinades comorbiditats, com diabetis

mellitus, nefropatia cronica, insuficiencia cardiaca,

1. Els individus tractats préviament contra la HTA i que cardiopatia isquemica (Classe lIb; Nivell d'evidéncia B).
pateixen un ictus o un AIT han de tornar a rebre el > L'ds de tiazida, inhibidor de I'enzim convertidor
tractament antihipertensiu durant els primers dies des de d'angiotensina, o antagonista del receptor de
I'esdeveniment per reduir el risc de recurréncies en forma I'angiotensina, o la combinacio de tiazida i inhibidor de
d'ictus o d'altres esdeveniments vasculars (Classe I; Nivell I'enzim convertidor d'angiotensina és beneficios (Classe
d'evidéncia A). l; Nivell d'evidéncia A).

2. Els individus sense pauta de tractament contra la © L2 seleccio del tractament antihipertensiu especific ha
HTA i que pateixen un ictus o un AIT han de rebre d'ésser individualitzada segons les comorbiditats de
tractament antihipertensiu durant els primers dies lindividu i el tipus d'agent farmacologic (Classe I; Nivell
des de I'esdeveniment en el cas que es constati un PA d'evidéncia B).
establerta igual o superior a 140/90 mmHg (Classe I; 7 Diversos canvis en els estils de vida (tals com disminucid
Nivell d'evidéncia B). del consum de sal; reduccit de pes; activitat fisica aerobica

3. Pot resultar recomanable establir un objectiu de PAS regular; disminucio del consum d'alcohol; i dieta rica en
inferior a 130 mmHg en els individus que pateixen un fruites i verdures) resulten d'utilitat en la reduccio de la
ictus isquémic llacunar (Classe Ilb; Nivell d'evidéncia B). PA. Laincorporaci6 d'aguests canvis resulta raonable com

4. Es raonable establir un objectiu de PA inferior a 130/80 a component de l'estrategia terapeutica de la HTA (Classe
mmHg en els individus que pateixen un ictus o un AlT i lla; Nivell d'evidéncia C).
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4.5. Revascularitzacio carotidia

El tractament dels factors de risc vascular constitueix la base
del tractament de prevencio primaria i secundaria per pacients
amb arteriosclerosi carotidia (AC). El control del tabaquisme, la
hipertensio i la hiperlipidémia i I'Gs d'un agent antiplaquetari
estan indicats per reduir el risc d'accident cerebrovascular
entre les persones amb malaltia arteriosclerotica de I'artéria

carotida.

TRACTAMENT DE LARTERIOSCLEROQSI
CAROTIDIA SIMPTOMATICA

Tractament medic

Es recomana el tractament antiagregant amb acid
acetilsalicilic (AAS) 50-325mg en prevencid secundaria de
I'arteriosclerosi carotidia simptomatica (Recomanacié classe
l; nivell d'evidéncia A). Com alternativa a I'AAS es pot utilitzar
clopidogrel 75mg o la combinacio AAS 25mg i dipiridamol
retard 200mg/12h (no disponible la presentacié retard en el
nostre medi) (Recomanacié classe I; nivell d'evidéncia B). Es
considera també raonable la utilitzacio de la combinacié d'AAS
i clopidogrel 75mg perd no es recomana més enlla de 3 mesos
per l'augment del risc hemorragic (Recomanacié Classe llb;
nivell d'evidéncia B) (1-5). En canvi, la terapia dual amb AAS
i ticagrelor o prasugel no ha demostrat superioritat a I'AAS
amb clopidogrel als estudis realitzats fins ara i per tant no es
recomana (4). Tampoc no es recomana |'Us d'anticoagulants
orals o heparina llevat que el pacient tingui la indicacio per
coexistir cardiopatia emboligena com pot ser la fibrilslacio
auricular (FA) o las protesis valvulars (Recomanacio classe |;
nivelld'evidénciaA)(1).Es considerarecomanable el tractament
medic amb estatines amb uns nivells de LDL <70mg/dL
(Recomanacio classe lla; nivell d'evidéncia B) (1). No obstant
aixo, noestaclarquelareduccio intensa (<70mg/dL) d'LDL sigui
superior a la reduccié moderada (<100mg/dL) pel que fa a la
reduccio d'esdeveniments CV en pacients amb ictus, i és motiu
d'un assaig clinic que s'esta duent a terme a I'actualitat (Treat
Stroke to Target (TST) trial (ClinicalTrials.gov, unique identifier:
NCT01252875). Lareduccio dels triglicérids (TG) i I'augment de
I'HDL podrien també associar una reduccio addicional del risc,
segons es dedueix dels estudis epidemiologics, perd aquesta
hipotesi encarano ha estat provadaitambé esta sentavaluada

en l'actualitat (6). Malgrat la millora en els tractaments en les

darreres decades, sabem gracies al registre EUROASPIRE
(European Action on Secondary and Primary Prevention by
Intervention to Reduce Events) que només aproximadament
un terc dels pacients amb malaltia vascular tenen els FRCV
controlats (7). A més, als assajos clinics de revascularitzacio
dels anys 90 una proporcié molt baixa de pacients del grup
de tractament meédic (per exemple només el 15% al NASCET)
anava tractada amb estatines i no s'incloia com a tractament
medic I'Gs d'antiagregants com el clopidogrel o el maneig
intens dels factors de risc modificables. Aquest régim de
tractament meédic intensiu ha demostrat recentment ser
superior a l'angioplastia i I'stenting en pacients amb ictus
0 AIT secundaris a una estenosi intracranial greu (70-99%),
degut sobretot a l'alt risc d'ictus peri-procediment del grup
d'angioplastia (8). En aquest estudi el tractament médic incloia
doble antiagregaci6 amb AAS 325mg i Clopidogrel 75mg
durant 3 mesos i control intensiu dels factors de risc vascular
amb TAS <140mm Hg (<130mm Hg en DM), LDL < 70mg/dl en
un programa de modificacio d'habits d'estil de vida amb control
de dieta i exercici fisic regular. Per tant, donada I'evidéncia del
tractament medic intensiu tal com es concep en I'actualitat,
alguns autors advoquen per nous assajos clinics que comparin
aquest nous régims de tractament amb les terapies de
revascularitzacié carotidia (quirGrgica o intravascular) per tal
d'avaluar si el benefici de les intervencions continua sent el

mateix que als anys 90 (9).
Endarterectomia carotidia (CEA)

North
Endartectomy Trial (NASCET), I'European Carotid Surgery

Els estudis American  Symptomatic  Carotid
Trial (ECST) i el Veterans Affairs Cooperative Study Program
(VACS) van demostrar als anys 90 que en pacients amb ictus
amb AC simptomatica =50%, la CEA era superior al tractament
meédic pel que feia a la reduccié de recurréncies (10-12). En
una analisi conjunta dels tres estudis que va incloure més de
6000 pacients, a 5 anys de seguiment, la CEA augmentava el
risc d'ictus ipsilateral en el grup d'EC<30% (n=1746, reducci6
absoluta del risc o RAR -2,2%, p=0,05), no tenia cap efecte
en el grup d'EC 30-49% (n=1429, RAR 3,2%, P=0,6), tenia un
benefici lleu en les EC 50-69% (n=1549, RAR 4,6%, P=0,04) i
un gran benefici en el grup d'EC = 70% sense near occlusion
(n=1095, RAR 16%, P<0,001). En el grup de near occlusion

hi havia una tendéncia al benefici als dos anys (=262, RAR



5,6%, P=0,19) pero no es trobava benefici als 5 anys (RAR 1,7%,
P=0,9) (13). Subanalisis conjuntes dels estudis NASCET i ECST
van mostrar que el benefici depenia del temps en el qual es
realitzava la CEA; era clarament superior si el procediment es
duia a terme dintre de les primeres dues setmanes després
del esdeveniment clinic amb un nombre necessari per
tractar (NNT) de 3 per prevenir un ictus en 5 anys en el grup
d’EC=70%, NNT de 6 si la cirurgia es feia en 2-4 setmanes,
NNT de 9 despres de 4 setmanes i NNT de 125 a partir dels
3 mesos. En el grup d'estenosi 50-69% la cirurgia nomeés era
beneficiosa si es realitzava en les 2 primeres setmanes des
de I'esdeveniment isquémic amb NNT de 7. La seguretat de
la CEA precog (< 2 setmanes) en aquest subgrup d'ictus lleus
s'ha confirmat en diversos estudis, amb una morbimortalitat
similar a la de la cirurgia en fase estable (14). Per tant, es
recomana que en pacients amb ictus o AIT secundari a EC
moderada-severa es realitzi la cirurgia dintre de las primeres
2 setmanes sempre que no hi hagi contraindicacions per a
la cirurgia preco¢ com pacients amb ictus extensos, ictus en
evoluci6 o amb transformacié hemorragica (Recomanacio
classe Il a; Nivell d'evidéncia B) (1,15). L'eficacia de la cirurgia
carotidia realitzada de manera urgent en pacients amb ictus
inestables o en aquells pacients amb un extens mismatch en
fase aguda o amb una trombosi aguda després d'una cirurgia
carotidia no ha estat establerta (16) (Recomanacioé classe Iib;
Nivell d'evidéncia B). Pel que fa al risc quirtrgic de la CEA (ictus
o mort) en els assajos NASCET, ECST i VA fou del 7,1%, mentre
que en estudis posteriors com I'Stent-Protected Angioplasty
versus Carotid Endarterectomy (SPACE), (17) el risc fou
menor, del 5,9%. Encara que molts estudis han trobat pitjors
resultats quant a morbimortalitat quirQrgica i reestenosi en
dones respecte a homes, aquestes dades son inconsistents
en la literatura (18). També I'edat és un factor controvertit, ja
que hi ha estudis que si que han trobat un augment del risc
quirdrgic en majors de 75 anys i altres estudis que no han

trobat diferéncies (19).

Angioplastia transluminal percutania amb
stenting (CAS)

La CAS és unatécnica alternativamenysinvasiva que lacirurgia
per alarevascularitzacio carotidia. En els darrers 20 anys s'han
realitzat nombrosos assajos clinics amb I'objectiu d'avaluar

els diversos stents o sistemes de neuroproteccio. Els més

rellevants son el Carotid Revascularization Endarterectomy
versus Stenting Trial (CREST), realitzat als Estats Units i al
Canada i que va incloure més de 2500 pacients simptomatics
i asimptomatics, i tres estudis europeus que varen estudiar
nomeés pacients simptomatics: I'Endarterectomy versus
Angioplasty in Patients with Symptomatic Severe Carotid
Stenosis (EVA 3), I'SPACE i I'International Carotid Stenting
Study (ICSS) (20). La majoria no han trobat un benefici en
I'Gs de la CAS respecte de la CEA degut principalment a un
major augment dels ictus i mort peri-procediment. En una
revisio sistematica de Cochrane que incloia 16 assajos clinics
amb més de 7500 pacients es va confirmar que en pacients
simptomatics amb risc quirdrgic estandard la CAS s'associa
ambunriscaugmentatd'ictus o mortals 30 dies de tractament
respecte a CEA [OR:1,72 (IC 95%: 1,29-2,31)] encara que
el risc posterior d'ictus ipsolateral durant el seguiment no
és diferent entre les dues opcions terapéeutiques [OR: 0,93,
(IC 95% :0,60-1,45)]. Hi ha una interaccio clara entre l'edat i
I'efecte del tractament, en subjectes menors de 70 anys el risc
de mort o ictus periprocediment és similar a la CEA [OR:1,16
(IC 95%: 0,80-1,67)]. En canvi, en poblacid major de 70 anys
el risc és superior en la CAS [OR: 2,20, IC (95%: 1,47-3,29)]
(21). En pacients d'alt risc quirdrgic tant simptomatics com
asimptomatics I'assaig clinic Stenting and Angioplasty with
Protection in Patients at High Risk for Endarterectomy trial
(SAPPHIRE) va demostrar que la CAS no era inferior a la CEA ni
als 30dies (22) nials 3 anys postprocediment (23). Malgrat aixo,
la taxa d'esdeveniments primaris a I'any (mort, ictus o infart
de miocardi) va ser molt alta en els dos grups de tractament
(20,17% en la CEA i 12,2% en la CAS) i per aix0 es va plantejar
la gliestid sobre quin és el benefici de la revascularitzacio
carotidia en pacients asimptomatics de tant alt risc. En aquest
estudi es va considerar com d'alt risc quirGrgic I'edat superior
a 80 anys, la preséncia de malaltia cardiaca, pulmonar o renal
severa, oclusio carotidia contralateral, paralisi del nervi laringi
recurrent contralateral, preséncia de traqueotomia, reestenosi
després d'una endarterectomia, cirurgia radical cervical prévia
o radioterapia cervical (22). Amb tot aixo, es planteja com a
raonable que la CAS pugui ésser una alternativa a la CEA per a
pacients simptomatics amb estenosi>70% sempreiquan el risc
periprocediment sigui baix (<6%), sobretot en pacients joves
menors de 70 anys i pacients amb risc quirdrgic augmentat

(Recomanacio Classe Il a; Nivell d'evidéncia B) (1).



En quant a la reestenosi després de la revascularitzacio, les
dades més recents que s'han obtingut de I'estudi CREST
han observat una taxa molt similar als 2 anys en els dos
grups (6% CAS i 6,3% amb CEA) (24). La reestenosi s'associa
amb I'antecedent de HTA, sexe femeni i diabetis mellitus i
no s'associa clarament amb un augment del risc d'ictus, per
tant, no existeix una recomanacid pel seguiment ecografic
i eventual revascularitzacio en pacients que es mantinguin

asimptomatics (1).

Les dades extretes de la metanalisi HERMES que inclou
els recents assaigs clinics randomitzats per a tractament
endovascularemergent del'ictus isquémic agut han demostrat
que els pacients que tenen oclusions en tandem es beneficien
del tractament endovascular (25). A més les dades també
suggereixen que el risc d'hemorragia simptomatica en pacients
amb lesions en tandem en qué s'inicia terapia antiagregant
doble en combinacié amb tPA intravends després d'una CAS
no és més gran que la trombectomia intracranial sola (26).
Per tant, la realitzacio d'una CAS en pacients amb lesions
en tandem que se sotmeten a trombectomia és raonable
encara que serien necessaris nous estudis randomitzats per
demostrar la seva eficacia i seguretat en aquests pacients.
(Recomanacio Classe Ilb; Nivell d'evidéncia C).

carotidia

Tractament de I'arteriosclerosi

asimptomatica

Encara que I'AC és un factor de risc d'ictus, els estudis
poblacionals han mostrat que el cribratge poblacional global
d'AC no s'associa amb una reduccio del risc (27). El tractament
antiagregant amb acid acetilsalicilic (AAS) 50-325mg i amb
estatines amb uns nivells de LDL <70mg/dL es recomana en
prevencio primaria encara que no hi hagi evidéncia de I'efecte
protector (28). Amb la millora dels tractaments meédics
actuals, el riscanual d'ictus en pacients amb AC asimptomatica
es considera <1% (29-31). Pero l'assaig ACST-1 va demostrar
en pacients menors de 75 anys que el risc d'accident
cerebrovascular a 10 anys es podria reduir a la meitat en els
pacients que se sotmetien a cirurgia carotidia si la comparem
amb un tractament meédic que incloia estatines. En aquests
moments estan en marxa dos assajos que inclouen pacients
amb malaltia carotidia asimptomatica (ECST-2, reclutament
planificat 2000, i CREST-2, reclutament planificat 2840) i

que comparen I'stent o cirurgia carotidia amb tractament
meédic (9). Per tant, es recomana que a la seleccié de pacients
asimptomatics per a revascularitzacio es tingui en compte
I'expectativa de vida i les comorbiditats i s'han de discutir
clarament amb el pacient el riscos i beneficis del procediment
(Classe I, nivell d'evidéncia C) (27). Es podria per tant plantejar
la revascularitzacid carotidia en pacients asimptomatics
seleccionats que tinguin una estenosi =70% sempre i quan el

risc del procediment fos baix (Classe lla, evidencia A) (28).
Recomanacions
» Es recomana l'endarterectomia carotidia en pacients

70%

simptomatica en els sis mesos anteriors assumint una

amb estenosi carotidia ipsilateral major del
taxa de morbimortalitat quirdrgica inferior al 6%.(nivell
d'evidéncia |, grau de recomanacio A).

»  Esrecomana realitzar la endarterectomia carotidia en les
dues setmanes posteriors a I'episodi isquémic en funcio
delamidailes caracteristiques delalesidisquémica(nivell
d'evidéncia lll, grau de recomanacio C). En pacients amb
estenosi del 50% - 69% la indicacio es pot individualitzar
en funcio de I'edat sexe i les caracteristiques de la placa.

» L'Angioplastia transluminal percutania amb stenting és
una alternativa valida a la CEA sempre i quan el risc peri-
procediment siguin baixos (<6%), és recomana sobretot
en pacients joves i pacients amb risc quirdrgic augmentat
(Recomanacio Classe Il a; Nivell d'evidéncia B).

»  Esvalid fer una Angioplastia transluminal percutania amb
stenting en pacients que se sotmeten a trombectomia
con lesions en tandem encara que son necessaris
estudis randomitzats per demostrar la seva eficacia i
seguretat. (Recomanacié Classe Ilb; Nivell d'evidéncia C).

» Espotplantejarencasos seleccionats la revascularitzacio
carotidia en pacients asimptomatics amb una estenosi
=70% sempre i quan el risc del procediment fos baix.

(Classe Ila, evidencia A).
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5. Complicacions
5.1. Complicacions metabdliques
Hipoxia

La hipoxia és un factor perjudicial que hem d'evitar en
pacients amb ictus. Per aix0 és fonamental una valoracio de
la saturacio d'oxigen en la fase aguda de l'ictus. La hipoxémia
inicial és freqlent i practicament constant en pacients amb
patologia cardiopulmonar afegida (1), aixi com en pacients
amb disminuci6 del nivell de consciéncia i ictus vertebrobasilar
extens. En pacients amb hipoxia haurem de descartar
obstruccio parcial de la via aéria, hipoventilacié, aspiracio,

ateléctasis i pneumonia.

La posicio del pacient pot alterar la saturacio d'oxigen en
casos d'hipoxia o patologia pulmonar associada, recomanant-
se una incorporacio de 15-30 graus al llit. No obstant aixg, en
pacients sense hipoxia ni patologia pulmonar poden romandre

en decUbit per millorar la perfusio cerebral.

L'administracio rutinaria d'oxigen no ha mostrat beneficis en
pacients no hipoxics (2). Es recomana administrar oxigen a
pacients amb hipoxémia per mantenir la saturacio d'oxigen
>94%, i sempre que es pugui amb metodes poc agressius com
les ulleres nasals o mascareta. (Classe |, Nivell d'evidéncia C).
Es valorara la intubacid orotraqueal en casos de via aéria en
risc (principalment en ictus extensos o vertebrobasilars amb
alteracio del nivell de consciéncia). (Classe |, Nivell d'evidéncia
0. A més de protegir la via aéria evitant aspiracions,
l'oxigenoterapia millorara l'edema cerebral en els ictus

extensos.
Hiper / hipoglucémia

La hiperglucémia en la fase aguda de lictus s'observa fins
en un 40% dels casos, principalment en pacients diabeétics, i
esta relacionada amb una major morbi-mortalitat (3), aixi com
també en els pacients que reben fibrinolitics (4). Es desconeix
si es tracta d'una relacid causa-efecte fins a disposar de
resultats d'estudis actualment en marxa (5). Malgrat no haver-
se demostrat actualment que mantenir els nivells de glucémia

en un determinat rang millori el prondstic, s'aconsella el

control de la glucémia mitjancant una pauta d'insulina rapida
cada 6 hores per mantenir-la entre 1401 180 mg/dl (Classe lla;

Nivell d'evidéncia C). (Estudis classe Ila, recomanacio nivell C)

La hipoglucémia en la fase aguda de lictus és infrequent
i la majoria de vegades es troba relacionada amb farmacs
antidiabétics. La hipoglucémia és causa de disfuncio
neurologica, podent simular un ictus. L'aparicio de simptomes
segons els nivells de glucémia varien considerablement entre
pacients. Per a aquells que no son diabétics, simptomes com
la sudoracio solen aparéixer amb nivells per sota de 57 mg/dl
mentre que les manifestacions neuroldgiques solen apareixer
per sota de 47 mg/dl. No obstant aixo, en pacients diabétics
mal controlats aquests simptomes poden apareixer amb
nivells més elevats. Per aixd és important la determinacio
inicial de la glucémia i la seva correcci6 quan sigui inferior a 60
mg/dl mitjancant serum glucosat endovenos al 50%. (Classe |;

Nivell d'evidéncia C).
Hipertérmia

La hipertérmia és freqtient en la fase aguda de I'ictus. S'associa
a mala evolucié neuroldgica i duplica la mortalitat quan es
presenta en les primeres 24 hores de lictus (6) a causa
d'un increment dels requeriments metabalics, alliberacio de
neurotransmissors i produccio de radicals lliures. S'hauran de
descartar infeccions, principalment respiratories i urinaries
aixi com flebitis, encara que també ens pot fer sospitar causes

d'ictus com endocarditis.

El tractament antitérmic en la fase aguda de l'ictus en pacients
sense febre no ha demostrat un clar benefici (7). Es recomana
tractar la hipertérmia per sobre de >38 graus amb antipirétics
(per exemple paracetamol 500 mg/8 h) (Classe [; Nivell

d'evidéncia Q).
Hiper / Hipotensio arterial

La hipertensio arterial és molt habitual en la fase aguda de
l'ictus, principalment en pacients préviament hipertensos.
L'elevaci6 moderada de la pressid arterial millora la perfusio
a la zona isquémica, pero l'elevacid extrema pot derivar en
encefalopatia, problemes cardiacs i renals. Actualment encara

es desconeixen les xifres de pressio arterial més beneficioses i



probablement depenguidel tipus d'ictus i de la comorbiditat del
pacient. Nombrosos estudis mostren resultats contradictoris
0 poc concloents i actualment no esta establert el benefici de
tractar la hipertensi6 en la fase aguda de l'ictus (Classe Il b,

Nivell evidencia C).

El maneig de la pressio arterial variara si es realitza
tractament revascularitzador. En candidats a trombalisi 0 a
terapia endovascular es recomana mantenir xifres per sota
de 185/110 mmHg abans d'iniciar el tractament i durant les
primeres 24 haores posteriors (Classe |; Nivell d'evidéncia B).
En pacients que no reben tractament revascularitzador seria
aconsellable disminuir les xifres de pressio arterial un 15%,
fins i tot ja en les primeres 24 hores de l'ictus (8). Malgrat
desconeixer els nivells ideals en fase aguda, existeix el consens
de no disminuir la pressi6 arterial fins que no superi valors de
220/120 mmHg (Classe I; Nivell d'evidéncia B), exceptuant

situacions que requereixin xifres inferiors (isquémia miocardica,
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5.2. Altres complicacions

Els pacients que pateixen un ictus freqientment presenten
altres comorbiditats com hipertensio, diabetis i malaltia
cardiovascular, el que augmenta el risc de complicacions
mediques fins a un 60-95% (1). Algunes d'aquestes sén
conseqliéncia directa de la lesid cerebral, pero altres son
degudes a la immobilitat o al tractament agut de I'ictus. Totes
aquestes complicacions afecten la recuperacio neurologica,
allargant l'estada hospitalaria i el cost del tractament. La
majoria succeeixen durant les primeres setmanes després
de l'ictus i moltes soén previsibles, pel que és important el

diagnostic i tractament precog (2).
Complicacions cardiaques

Es tracta de la segona causa de mort post-ictus, després de les
complicacions neurologigues, i pot ser deguda a infarts aguts
de miocardi, insuficiéncia cardiaca, aritmies ventriculars (com
la taquicardia ventricular o la fibrilslacié ventricular) i parada
cardiaca. La disfuncio cardiaca també es pot manifestar de
manera reversible en forma de miocardiopatia de Takotsubo,
miocardiopatia induida per estrés amb funcié cardiaca anormal
i canvis electrocardiografics (3). Es recomana la realitzaci6 d'un
electrocardiograma i nivells basals de troponina cardiaca per

identificar isquémia miocardica i/o aritmies concomitants (&),
Complicacions respiratories

La pneumonia és la causa més frequent de febre durant les
primeres 48 hores i en 2/3 dels casos és de causa aspirativa
(2). Aquesta s'associa de manera directa amb la disminucié del
nivell d'alerta, els deficits neurologics severs i la disfagia. En
declbit sovint es produeixen atelectasies i una mobilitzacio
deficientde les secrecions. Latosilarespiracio profundatambé
poden afectar-se, de la mateixa manera que els moviments
del torax poden veure's disminuits al costat hemiplégic (5).
La pneumonia aspirativa requereix de tractament antibiotic
empiric per bacils gramnegatius i cocs grampositius. La
manifestaci6 radiologica pot ser tardana, presentant-
se després dels simptomes, i normalment mostra zones
irregulars de consolidacio. L'aspiracio de contingut gastric pot
provocar una pneumonitis aspirativa, que és habitualment

autolimitada i no requereix tractament antibiotic (2). Altres

complicacions respiratories inclouen I'edema agut de pulmo
neurogenic, la necessitat d'intubacio i ventilacid mecanica, |
els patrons respiratoris anormals, destacant la respiracio de

Cheyne-Stokes o la respiraci6 periodica.
Disfagia, trastorns nutricionals i metabaolics

La disfagia de fase orofaringia és una complicacié comd de
l'ictus, pel que s'han de realitzar test clinics de disfagia per
iniciar la via oral amb seguretat i ajustar progressivament
les textures dels aliments. En alguns casos, també seran
necessaries proves instrumentals com la videofluoroscopia
(2). La nutrici6 enteral s'hauria de comencar els primers 7
dies, pels que en pacients amb disfagia severa, es recomana
I'ls de sonda nasogastrica en la fase primerenca i plantejar
posteriorment la instauracio d’'una gastrostomia si es preveu
persisténcia de la disfagia (>3-4 setmanes). Podria ser
raonable implementar protocols d'higiene oral per reduir el risc

de pneumonia (recomanacio I1b) (4).

En ocasions els pacients amb ictus presenten hiponatrémia i
sol estar en relacié amb una sindrome de secreci6 inadequada
de I'normona antidiurética (ADH). La hiponatrémia pot
causar nausees, vomits, debilitat, confusié i convulsions.
Es aconsellable monitoritzar la volémia del pacient amb
I'exploracio fisica, el control d'ingesta hidrica i la ditiresi, pesos

diaris, control de la funcio renal i electrolits (5).
Complicacions gastrointestinals

Alguns pacients amb ictus presenten hemorragies
gastrointestinals que es presenten en forma d’hematémesi
0 melenes, podent ser mortals quan son severes (5). Les
causes més frequents d'aquests sagnats sén les anomenades
Ulceres de Cushing (o Glceres d'estrés o gastritis hemorragica),
perd també poden ser deguts a I'alentiment del buidament
gastricilairritacido mucosa per la nutricié gastrica. La profilaxis
d'Ulceres gastrointestinals d'estrés amb inhibidors de la
bomba de protons (IBP) o antagonistes H2 és efectiva per
reduir el risc de sagnat gastrointestinal, pero pot augmentar el
risc de pneumonia nosocomial. També cal recordar lainteraccio
farmacologica dels IBP amb el clopidogrel, disminuint I'efecte
antitrombotic (2). Altres complicacions sén la isquémia

mesenteérica, la pseudoobstruccio o I'obstruccio intestinal, la



incontinéncia fecal o els fecalomes. L'hipo pot manifestar-se
tipicament en l'ictus de tronc, sol ser transitori i tenir bona

resposta amb clorpromazina.
Complicacions genitourinaries

El sondatge vesical és una practica comG en context

d'immobilitat, incontinéncia, retencions d'orina o per
conveniencia; essent un factor de risc molt important per la
infeccio d'orina, de formaque existeixunarelacid directe entrela
durada del sondatge i el risc d'infecci6. Per aquest motiu, s'han
d'evitar quan sigui possible, preferint sistemes de recolsleccio
d'orina externs o sondatges intermitents (2). Un 35-40% de
pacients previament continents, presenten incontinéncia
urinaria els 7-10 dies posteriors a un ictus. El fenomen
urodinamic més freqlient és la hiperrefléxia del detrussor
(6). La preséncia de disfuncié sexual sol ser multifactorial,
tenint un paper important els factors psicosocials, perd sera
important en aquests pacients realitzar una valoracio cardiaca

i valorar els riscos de I'Us de sildenafil.
Tromboembolisme venos

El risc de tromboembolisme vends és elevat del primer al
tercer mes post-ictus, incloent la trombosi venosa profunda
(TVP) i el tromboembolisme pulmonar (TEP). EI TEP és la
complicacid més letal, succeint en un 1% dels pacients amb
ictusiessent la causa del 15% de les morts (7). S'ha de sospitar
en tots aquells pacients que presenten escurcament sobtat
de la respiracio, dolor toracic, hipotensi6, hemoptisi, canvis
en el patro respiratori, hipoxémia, agitacio, confusio o altres
empitjoraments (5). Es recomana profilaxis amb compressio
pneumatica intermitent de les extremitats inferiors, iniciant-
se les primeres 72h (contraindicada si malaltia vascular
periférica, Glceres, dermatitis o edema) (recomanacio I) i amb
heparina de baix pes molecular a dosis profilactiques iniciant-
se les primeres 48h (no es poden iniciar fins 24h després de
la fibrindlisi) (recomanacio Ilb). Les mitges de compressio no
han demostrat benefici i poden ser perjudicials. Es recomana
aturar la profilaxi quan el pacient recupera la mobilitat ().
El diagnostic de TVP és per ecografia doppler i es recomana
iniciar tractament anticoagulant en trombosis proximals i
simptomatiques. En aquells casos de TEP o TVP en els que

es troba contraindicada I'anticoagulacio, cal considerar la

instauracio d'un filtre de vena cava inferior (2).
Complicacions musculoesquelétiques

Es tracta de pacients amb alt risc de caigudes, sobretot
aquells amb déficits motors, afectacio cognitiva, negligencia
0 anosognosia; que son susceptibles a presentar fractures
(osteopénia per edat avancada, immobilitat, anticoagulacio...),
sobretot de maluc. Per aquest motiu és important fer-ne
prevencio, entre altres mesures, evitant farmacs sedants. Es
desconeix si els suplements de vitamina D sén beneficiosos,
perd si que s'ha abservat una reduccié del risc de fractures de
maluc amb el tractament amb bifosfonats (2).

La immobilitzacio d'extremitats en posicions fixes,
habitualment de flexi6, pot portar a contractures a genolls i
colzes. La reduccié de la mobilitat de I'espatlla pot portar a
omalgia, capsulitis retractil, subluxacions i sindrome dolorosa
regional complexa. Aquesta Gltima consisteix en dolor associat
arigidesa articular a l'espatlla, i les articulacions del canell i ma
amb presencia de signes d'inflamacio i, en aquests casos, el
tractament amb corticoides pot ser una opcié. S'han d'habilitar
suports per subjectar el brag parétic (5). En alguns casos es
pot desenvolupar la sindrome de dolor central post-ictus per
disrupcid de vies espinotalamiques, amb déficits sensitius en
les zones afectades, i de dificil tractament recomanant-se

farmacs com per exemple amitriptilina o lamotrigina (2).
Altres

La depressio després d'un ictus és com( i s'associa a un
pitjor resultat funcional, pel que es recomana I'is de tests
estructurats per la seva deteccié (es desconeix el métode |
el moment optim) i iniciar tractament amb antidepressius en
absénciade contraindicacions. Molts pacients també refereixen
fatiga, amb possible contribucio de mecanismes centrals, perd
ates el probable origen multifactorial, cal descartar trastorns
concomitants (anémia, infeccid, insuficiéncia suprarrenal,

depressio) (2).

Les Glceres per declbit son freglients (sobretot a nivell sacre,
de les natges i els talons) pel que es recomana valoracions de
la pell de forma regular amb escales objectives de risc (com

I'escala de Braden) i minimitzar les zones de friccié o pressio,



realitzar canvis posturals, higiene adequada, sedestacio

Avaluar la funcié cardiaca i respiratoria.

precog i matalassos d'aire especials (5). 6. Estar atents a la funcid urinaria, i prevenir la
sobredistensio de la bufeta urinaria.
Recomanacions per la prevencié de 7. Control d'infeccions, especialment pneumonies i
complicacions médiques (8) infeccions del tracte urinari, i tractament preco¢c amb
antibiotics apropiats.
1. Ingressar els pacients en unitats d'ictus on els metges i Vigilar I'estat nutricional del pacient.
les infermeres disposen de protocols de prevencio de les Protegir les zones de pressio del cos del pacient, realitzar
complicacions mediques. moviments i canvis posturals sovint per evitar Glceres
2. Avaluar la funci6 deglutoria. El test de disfagia amb aigua per decubit.
és (til per la deteccié. No administrar liquids orals o 10. Estar alerta del desenvolupament de simptomes
menjar en pacients amb disfagia. depressius i tractar-los precocment.
3. Mesures profilactiques per evitar TVP en extremitats ~ 11. Involucrar els potencials cuidadors de forma precog en

immabils.
4. Mobilitzar els pacients el més aviat possible. Mobilitzacio

passiva en extremitats parétiques.
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6. Maneig de I'infart extens
d'artéria cerebral mitja

Introduccio

Caracteristicament l'oclusio del segment proximal de I'ACM
(M1) o del'arteria carotida interna (ACl), provoquen unaintensa
isquemia cerebral que de no recanalitzar precocment, es pot
consolidar en un infart cerebral extens que evoluciona en els
dies posteriors amb edema cerebral citotoxic, provocant un
augment de la pressio intracranial (PIC) produint un gradient
de pressio a través de la falg del cervell cap a I'hemisferi sa.
Aixd provoca l'aparicio homolateral d'hérnia subfalcina del
gir del cingol, hernia d'Gncus temporal, distorsié del tronc de
I'encéefal i comprensid vascular de les arteries cerebral anterior
(ACA) i arteria cerebral posterior (ACP), respectivament.
Aquest comportament rapidament expansiu de linfart
cerebral s'anomena “pseudotumoral” o “maligne”, resultant
frequentment la mort del pacient. Estudis randomitzats han
demostrat que, en pacients seleccionats, la craniectomia
descompressiva disminueix la mortalitat, i pot disminuir la
discapacitat en els supervivents, justificant la protocolslitzacio

de la seva indicacio.
Epidemiologia
Aquest tipus d'infart representa del 5-10% dels infarts
encefalics, i aproximadament el 50% dels pacients amb IMACM
son > 60 anys (1). Aproximadament un 30% del total dels
infarts malignes presenta deteriorament neurologic abans de
les 24 hrsigairebé un 70% abans de les 48h (2)(3). La mortalitat
se situa al voltant del 47% durant I' hospitalitzaci, essent
maxima al tercer dia (3). La série "histdrica” de Heidelberg (pre-

craniectomia descompressiva) amb la millor terapia medica i

de cures a neurocritics, va tenir un 78% de mortalitat, (4).
Definicions
Per evitar confusid en la terminologia, es precisaran les
segiients definicions (2):

1. Infart complert ACM: compromis del territori profund i de

les dues branques superficials, independent del temps

d'evolucio.

2. Infart extens ACM: Signes precoces d'infart d’ACM amb
un volum > 50% abans de les 12 h. d'evoluci6 en (TC) 6 >
145 cm3 de volum en DWI (RNM) abans de les 14 h. 6 >
90 cm3 abans de les 6 h.

3. Infart panhemisféric: Infart d'ACM + ACP + ACA. Propi
d'oclusions de ACI amb persisténcia de circulacio fetal.

4. Infart “maligne” ACM (IMACM): Infart complert, extens
0 panhemisferic de la ACM que evoluciona amb efecte
de massa que provoca desviacio de les estructures de
la Iinea mitja, i es manifesta per disminucié del nivell de

consciéncia i aparicié d'hérnies encefaliques.
Quadre clinic

Simptomes i signes d'oclusio complerta d’ACM, sovint amb
NIHSS>20 punts, que evoluciona amb disminucié progressiva
del nivell de consciéncia, desviacid oculocefalica, aparicié de
signes piramidals homolaterals l'infart (per hérnia d'uncus o
compressio contraleral de 'ACA) i midriasis homolateral per la
compressio del Il pc per I'uncus del I6bul temporal. Finalment
el pacient cau en coma, desenvolupa herniacio central
diencefalica descendent amb midriasis bilateral arrefléctica i

als pocs dies, en la gran majoria de casos, mor (2).
Predictors

S'han identificat factores predictors d'IMACM gque permeten
implementar mesures terapéutiques pertinents en forma
oportuna. Els factores identificats en els diferents estudis

estan alataula 1.

Taula 1. Factors predictors d'IMACM

Clinics Analitica

- NIHSS - Leucocitosis
- Edat
Imatge Marcadors bioquimics
- TC - MMP-9
- RM - Fibronectina celslular
- PET - Proteina S100-B
- Lactat /piruvat

Respecte als predictors clinics; més freqlient en pacients joves
per abséncia d'atrofia cerebral (5). NIHSS=20 en els infarts
esquerres, 0 =18 en els drets poden predir que els pacients

desenvoluparan edema i mal pronastic (6)(7).



Els criteris radiologics son els més utilitzats. El criteri classic
de 'ACM en la TC de <6 h. té una
especificitat de 94% per IMACM, pero una sensibilitat d'un 61%

d'esborrament > 50%

(8). Estudis amb RNM han mostrat millor fiabilitat. Un volum
DWI> 145 cm3 abans de les 14 h, va tenir una especificitat de
94% i una sensibilitat de 100%, amb un valor predictiu positiu
(VPP) per IMACM de 91% (9). Estudis amb RM més precog
(abans de 6 h) han mostrat que volums de DWI de SO mm3
tenen una sensibilitat de 85% i una especificitat entre 90 a
95% per IMACM (10,11). Finalment, un estudi va mostrar que
una desviaci6 de la linea mitja de 2,5 mmalas 16 h. d'evolucié
tenia una sensibilitat de 83%, una especificitat de 100% y un
/PP de 100% per IMACM (12).

Monitoratge

S'ha de realitzar una estreta vigilancia que consideri aspectes
clinics, d'imatge i eventualment de monitoratge de la PIC. En
séries de Cleveland (13) i Heidelberg (14), la gran majoria de
pacients amb IMACM que van presentar herniacio uncal va
ser amb xifres normals de PIC, pel que el seu Us és de guia
de la terapia medica a curt termini (ex. osmoterapia) més que
per decidir la realitzacié d'una craniectomia descompressiva.
Millor fer servir fibra optica intraparenquimatosa frontal
homolateral I' infart d'/ACM que el drenatge ventricular pel
risc d'augmentar el gradient de pressio i afavorir la herniacio
(13). EI monitoratge invasiu multimodal (PIC bilateral, ptiO2 i
microdialisis), dona molta informacié perd no ha demostrat

millorar el maneig dels pacients amb IMACM (15).

En la valoracio clinica, a més de la NIHSS i I'escala de coma de
Glasgow (GCS), s'han de buscar signes piramidals i midriasis,
homolaterals a I'infart d'ACM que siguin reflex d'una incipient

hérnia uncal.

L'objectiu és fer craniectomia descompressiva abans de
I'nérnia d'uncus, per tant també s'haura de fer un seguiment
amb neuroimatge i/o DTC, buscant desviacid d'estructures
de la linia mitja, efecte de massa, preséencia de transformacio

hemorragica i compromis d'altres territoris vasculars.
Tractament medic

El tractament medic considera aspectes generals de la

neuroproteccio no farmacologica de l'ictus isquemic, i mesures
per evitar un major edema cerebral. Es recomana evitar I'is
de solucions hiposmolars que afavoreixin el pas d'aigua al
interstici cerebral, mantenir el cap en la linia mitja per evitar la
compressidjugulariladisminucio homolateral del retorn venés,
mantenir el cap a 30° per optimitzar la relacié entre pressio de
perfusio cerebral (PPC) / PIC. Si els pacients porten sistemes
de monitoratge de PIC cal individualitzar la posicio del cap.
Evitar la hipocapnia, hipoxia i hipertérmia, i protegir |a via aéria
amb 10T i suport ventilatori quan la puntuacio de GCS<9 punts.
Assegurar una tensio arterial mitja que permeti mantenir una
PPC adequada (> 70 mmHg en pacients amb monitoratge de
PIC i evitar I'Us de vasodilatadors directes que augmentin el
volum sanguini. Evitar la hiponatremia i qualsevol trastorn
metabolic  hidroelectrolitic que pugui augmentar I'edema
cerebral. La mesura més utilitzada és la osmoterapia, tot i que
l]a seva utilitat en IMACM no esta clarament demostrada (16).
S'utilitza manitol, reservant el sal hipertonic per augments de
la PIC refractaries (17) quan el pacient desenvolupa una hérnia
uncal, de cami al TC o a quirdfan per fer una craniectomia
descompressiva. També es pot considerar en pacients no
candidats a craniectomia descompressiva. El mateix criteri és
pot fer servir per la hiperventilacio (pCO2 28 -35 mmHg). En
relaci6 a l'osmoterapia tenir en compte (18):
a. Dosis de Manitol 0,25 — 1 g/kg del pes en bolus cada
4-6 hores.
b. Colslocar sonda Foley amb ditresis horaria i calcul del
balang hidric.
c. Evitar sobrepassar el limit de 320 mOsm plasmatics pel
risc de necrosis tubular aguda.
d. El Sérum Sali Hiperténico (SSH) s'utilitza en concentracio
al 7% i en bolus de 75-100 mL.
e. Controlar Na+ plasmatic ¢/8hrs., objectiu natremias de
150 mEq/!.
f. En malalts amb monitoratge PIC es pot fer servir per

guiar osmoterapia.

La mortalitat historica de I''MACM amb el millor tractament
meédic és del 80%. L'Gs es fonamenta en les recomanacions
americanes i europees (19,20), amb un nivell d'evidéncia IlI-V.
Una revisio sistematica recent conclou I'abséncia d'utilitat

demostrada de terapia medica (16).

Craniectomia descompressiva



L'experiénciade Heidelberg, amb craniectomia descompressiva
“tardana” indicada en IMACM amb signes d'herniacio, va
mostrar una disminucié de la mortalitat del 34.4% (21). Un
segon protocol, sense esperarl’aparicio designesd'herniacid en
pacients derisc, va aconseguir disminuir lamortalitata un 16%,
amb resultats funcionals acceptables (22). De totes maneres el
grup control seguia essent I'historic. Es van dissenyar 5 assajos
clinics randomitzats. Un nordamerica (HeaDDFIRST) (23), tres
estudis europeus (DECIMAL en Franga, HAMLET en Holanda |
DESTINY en Alemanvya) (24-26) i un a Filipines (HeMMI) (27).
Es van homogeneitzar els criteris d'inclusio i es va fer una
analisi combinat dels tres estudis europeus. Els resultats van
mostrar benefici de la cirurgia tant en el prondstic com en la
mortalitat. Les analisis de subgrups no van trobar diferéncia
per edat (< 50 anys 6 50-60 anys), lateralitat o0 moment al
randomitzar (abans 48 h) (28).
individual dels estudis DESTINY (26) i DECIMAL (24) van

mostrar una reduccié absoluta d’ aproximadament un 50% de

Posteriorment, la publicacio

la mortalitat en els operats, encara que van ser subpotenciats
per demostrar diferencies significatives en la disminucio de
la discapacitat severa. S'estima que de 10 pacients operats,
5 sobreviuran, i d'aquests, 1 quedara amb discapacitat lleu, 1
amb discapacitat moderada i 3 amb discapacitat moderada
a greu (29). Al 2009, la publicacio dels resultats de I'estudi
HAMLET, que va randomitzar els pacients a tractament medic
versus craniectomia dins de les primeres 96 h des de I'inici dels
simptomes, va mostrar que no va haver benefici en la variable
principal d'outcome (mMRS=<3) perd si en la mortalitat (25). A la
metanalisi dels DECIMAL, DESTINY i HAMLET es va demostrar
benefici tant per I'outcome (NNT de 4 per obtenir mRS<3, NNT
de 2 per obtenir un mRS=< 4), com per la mortalitat amb NTT
de 2 per evitar la mort 28(37). En els Gltims anys, el criteri de
I'edat s'ha posat en gliestio. L'assaig clinic ECR DESTINY 11 (30),
va concloure que els pacients > 60 anys obtenien benefici a
expenses de reduccio de la mortalitat (33% vs 70%) (OR 2.9
(1.06-7.49), sense incrementar la discapacitat severa. Als
6 mesos, el percentatge de discapacitat mRS entre el grup
quirdrgicicontrol va ser del 7% vs 3% en discapacitat moderada
(mRS 3), del 32% vs 15% en discapacitat moderadament severa
(MRS 4)idel 20% vs 13% en discapacitat severa (mRS 5).

En quant als estudis que analitzen qualitat de vida i satisfaccio
respecte a la craniectomia descompressiva publicat al 2012

(31), valoren positivament el fet d'estar vius i no es penedeixen

d’haver-ne sotmeés la cirurgia en un percentatge que arriba al
76%.

Aspectes técnics de la craniectomia
descompressiva

a. Extreure I'os temporal fins I'escama, os frontal, parietal i
part de l'occipital.
b. Que la craniectomia passi la linia mitja, consideren el

risc/benefici de la disseccio del si sagital superior.

c. Senseinfartectomia.
d. Diametre aproximat de 12 cm.
e. Respectar els sins frontals.

f. Durotomia en creu, amb duroplastia.

Hemostasia rigorosa dels marges durals.

= 0

Craneoplastia en diferit, no abans de 6 setmanes.
Il PROTOCOL D'ACTUACIO

Un cop ingressa a la UIA es valoren els criteris d'inclusio/

exclusio:

Criteris inclusio

a. Edat <60anys.*

b. Infart d’ACM amb NIHSS > 15.

c.  Disminucié del nivell de consciencia amb (Puntuaci6) d'1
6 mes enitem 1ade laNIHSS, associat a efecte de massa
en les neuroimatges i descartant causes mediques de
deteriorament precoc.

d. Signes d'infart extens d’/ACM en les neuroimatges:

» Hipodensitat > 50% d’ACM en TC abans de 6 hrs.
d'evolucio, amb o sense infarts homolaterals d’ACA
o ACR.

» Volumd'infart > 145 cm3 en la seqiiéncia de difusio
abans de 14 hrs., 6 >de 90 cm3 abans de les 6 hrs.
d'evolucié. (RM).

= Presencia de desviacid d'estructures de la linia
mitjia>5 mm en TC o RM.

e. Temps d'evolucid de fins 45 hrs. des de linici dels
simptomes i de fins 48 hrs. per ingressar a quirofan.

f. Consentiment informat firmat per un familiar directe o el

seu representant legal.

Criteris exclusio/contraindicacio



a. Edat>60anys.*
b.  Rankin previ >3.
c.  Midriasi bilateral arrefléctica.

d. Infart cerebral contralateral o be un altra lesié que pugui
afectar el pronastic.
e. Qualsevol condicio médica aguda o cronica que afecti

significativament el pronostic.

* Respecte al criteri del limit d'edat ens sembla raonable
establir els 60 anys. De totes maneres alguns estudis han
demostrat increment de la supervivéncia en pacients >60
anys tot i que sense diferéncies molt importants respecte a
la discapacitat, aixi que les decisions en pacients >60 anys

s'hauran de contemplar de forma individualitzada.

Actuacio ala UIA

Un punt molt important és el de la informacio a la familia;
podem dir que la craniectomia descompressiva redueix la
mortalitat de manera que la supervivéncia augmenta del 28
al 80%. També la probabilitat de tenir un mRS<3 es duplica.
La probabilitat de sobreviure amb moderada discapacitat es
multiplica per 10, tot i que no augmenta la probabilitat de
quedar amb severa discapacitat (mRS 5). Fig 1. (35) Cada cas

s'haura d'individualitzar.

CI MRS=2 O MRS=3 [ MRS=4 O MRS=5 [ Death

T2% 19% 2% 5% 71%
(V42) (B/42) (V42)(2/42) (30142)

Conservative
treatment

14% 29% 31% 4% 22%
/51 (15/51) (16/51) @51 (s

Surgery

Figure 1: Distributions of the scores on the mRS and death after 12 months for patients treated with or
without decompressive surgery

Definicid d'escenaris

Pacients amb  criteris de  craniectomia

descompressiva

a. Es presentara de forma urgent al neurocirurgia de
guardia.

b.  S'iniciara tractament medic amb osmoterapia en espera

d'entrar a quirofan.

c. Es comentara amb UCI per a coordinar el seu ingrés a
la sortida del quirofan o be si no pot anar directament
des de la UIA en cas de demora valorar la necessitat de

monitoritzar el PIC.

Pacients sense contraindicacio pero que encara no
compleixen amb els criteris d'indicacio

a. S'avisaal neurocirurgia.

b. Es manté a UIA, amb monitoratge clinic i per imatge
estricte considerant les seglients variables:

« Valoracio clinica amb NIHSS, GCS i examen NRL
cada 6h 0 amb més freqliéncia si és necessari.

»  DTC per avaluar linia mitja cada 12 h.

» TCales 24 h o davant deteriorament clinic o de la
linia mitja.

¢.  Quan compleixi criteris s'actuara com al punt anterior.

d. Superades les 48 h, el pacient seguira amb el
monitoratge rutinari de la UIA. En casos excepcionals es
podra perllongar el monitoratge estricte pensant en el
deteriorament tarda i la craniectomia descompressiva

fora de protocal.

Pacients amb contraindicacid de craniectomia
descompressiva

a.  Monitoratge clinic i d'imatge estricte durantles 72 h

b. Quan es detecti la preséncia d'efecte de massa
simptomatic a les neuroimatges, definit com desviacio
de lalinia mitja>2.5 mm o compressio del tercer ventricle
lateral homolateral amb disminucié del nivell consciéncia
a,b una puntuacio d'1 o més en item 1a NIHSS, s'iniciara
osmoterapia que es baixara de forma gradual en unes
aproximadament 72 h.

c.  Si GCS>8 mantenir el pacient a UIA i si GCS<8 també
mantenira UIA o bé a UCl per proteccio via aériai eventual
suport ventilatori, en funcié de decisid consensuada
amb la familia (possibilitats de supervivéncia, potencial

donant...).
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3.

Accident isquémic
transitori (HIC)

Definicio i conceptes basics

La definicid més avantguardista de I'atac isquemic transitori
(AIT) data de I'any 2009 (1). Es tracta de la definicié tissular que
considera I'AIT com un breu episodi de disfuncid neurologica
causada per una isquémia focal cerebral o retiniana, que
produeix simptomes transitoris sense evidéncia d'infart
cerebral en les sequiéncies de difusié (DF) de la ressonancia
magnética (RM). La primera descripcié del concepte d'AIT
s'atribueix a C. Miller Fisher als anys 50 (2). En aquell moment
va explicar com un pacient amb un ictus isquémic de I'artéria
cerebral mitja dreta els dies previs a lictus pati episodis
transitoris d'amaurosi de I'ull dret. Aquesta persona mori com
a consequéncia d'una malaltia oncologica intestinal. En fer-li
I'autopsia es va descabrir que tant I'ictus com els episodis d'AIT
previs eren consequéncia d'una oclusio de l'arteria carotida
interna. Foullavors quan es va considerar I'AlIT com una situacio
Unica i propicia per a canviar la historia natural de la malaltia
cerebrovascular. Fins a un de cada cinc persones amb un ictus
isquémic tenen I'antecedent d'un AIT (3). En aguell moment ja
es va considerar que I'AIT suposava una situacio d'isquémica
cerebral o retiniana transitoria sense lesid parenquimatosa
associada a diferéncia de l'infart cerebral. El limit temporal
per a diferenciar una entitat de I'altra va anar variant des de
minuts i una horg, fins arribar al consens de 24 hores establert
I'any 1965 durant la 4a Conferéncia de Princeton (2,4,5). El
criteri de <24 hores ha perdurat en el temps i és la definicio
que s'utilitza en la gran majoria d'estudis clinics. La principal
limitacio de la definicié tissular d'AlT és I'accessibilitat a la RM.
Aixi una mateixa persona es pot classificar d'una manera o una
altra en funcio de si se li ha fet una RM amb sequéncia de DWI

(de I'anglés diffusion-weighted imaging) o no.

El correcte diagnostic d'AlIT constitueix tot un repte. Existeix
un gran nombre de situacions cliniques que poden imitar la

simptomatologia (taula 1) d'un AIT i a més, en la majoria de

casos les persones que han patit un AIT son valorades quan
els simptomes ja s'han resolt de forma espontania. Tots
aquests factors contribueixen a que hi hagi un percentatge
molt important d'errors diagnostics. En un recent estudi en el
que es descriuen 1.067 persones derivades a una clinica d'AIT
anglesa, fins el 50,4% van tenir un diagnostic definitiu diferent
de la isquémica cerebral (6). D'acord amb un metanalisi que
inclou 23 estudis i 15.721 subjectes el percentatge de falsos
diagnostics en pacients amb AIT arriba fins el 59,7%, una xifra
molt superior de l'observada en sospites d'infart cerebral
isquemic, 11,7%(7). Dins el diagnostic diferencial de laisquemia
aguda s'inclouen entre d'altres els tumors cerebrals i diferents
tipus d’hemorragies intracranials. Es per aixd que totes les
guies de Societats Cientifiques recomanem la realitzacio
d'una prova neuroimatge precog aixi com una analitica per a
descartar alteracions metaboliques que poden manifestar-se

amb simptomes transitoris.

Taula 1. Principals imitadors de I'AIT

- Crisis comicials. - Angiopatia amiloidea.

- Sincop. - Hipoglucémia.

- Migranya. - Tumor cerebral.

- Ansietat/Sindrome - Hematoma subdural.
conversiva. - Hemorragies

- Amneésia gobal transitoria.
- Sindrome vestibular.

parenquimatoses
intracranials.

Per a millorar la fiabilitat diagnostica de la sospita d’AIT s'han
proposat escales cliniques com ara el Dawson score (8) o el
DOT score (9) perd cap d'elles ha estat correctament validada.
Segons un article de revisio sistematica que va incloure 19
articles amb 5134 subjectes, les caracteristiques cliniques
que més fan sospitar que un episodi transitori és degut a
mecanisme d'isquémia cerebral son la preséncia de parésia
facial, el deficit motor en una extremitat i I'alteracio de la
parla (10). Les caracteristiques clinigues associades a entitats

cliniques que imiten I'AIT es resumeixen a la taula 2.

Taula 2. Caracteristiques cliniques que fan molt
improbable el diagnostic d'AIT

- Disminuci6 del nivell de consciencia.

- Incontinéncia urinaria o fecal.

- Debilitat generalitzada.

- Simptomes migratoris.

- Simptomes visuals positius.

- Confusio.

- Disartria o diplopia o tinnitus o vertigen aillats.




Risc i predictors de recurrencia

L'article de referéncia per a entendre el risc de recurréncia
després d'un AIT és el publicat I'any 2000 per Johnston
i colslaboradors. Aquest estudi desenvolupat al Nord de
California va incloure 1.707 subjectes amb AIT i va observar
un risc de recurréncia als 90 dies del 10,5% (11). La majoria
de pacients van patir la recurréncia durant la primera setmana
de seguiment i especialment els primers dos dies. Metanalisis
realitzats en la primera década del segle XXI van confirmar
aquestes troballes i van establir el risc de recurréncia als dos
dies del 3,1% (12), als 7 dies del 5,2% (12) i als 90 dies del 8,7%
(13).

Avui en dia es té molt clar que el risc de recurréncia entre les
persones que han patit un AIT és molt heterogeni. Hi han
persones amb un risc molt elevat que fins i tot excedeix el 30%
al cap de 90 dies i unes altres persones amb un risc molt baix
(14). Es per aquest motiu que s'han realitzat molts esforcos
per a establir potents predictors de recurréncia que ajudin als
clinics a establir les millors estratégies de maneig i prevencio

secundaria.

Entre les estratégies per a detectar els pacients de major risc
de recurréncia han destacat les escales cliniques i d'entre elles
|'escala ABCD2 (15). L'escala ABCD2 va naixer de la fusio de
dos escales prévies, l'escala ABCD (16) i l'escala California
(11). Consta de 7 variables amb una puntuacié maxima de 7
punts: edat >60 anys 1 punt, pressio arterial >140/90mmHg
1 punt, deficit motor 2 punts, alteracio de la parla sense déficit
motor 1 punt, durada dels simptomes major o igual a 60’ (o
min.) 2 punts i I'antecedent de diabetis mellitus 1 punt. Tot i
que inicialment la majoria de guies van recomanar el seu Us,
diversos estudis i un recent metanalisi han ficat en dubte la
seva utilitat clinica. En concret, Amarenco i colslaboradors
van aflorar al 2012 que els pacients amb puntuacions baixes
a l'escala inferiors a 4 podien tenir etiologies relacionades
amb un risc elevat de recurréncia (17). Aquestes troballes
s'han confirmat en un recent metanalisi que conclou que un
de cada cinc pacients amb puntuacions <4 tenen estenosis
carotidies >50% o fibrilalacions auriculars (18). D'altra banda,
l'estudi multicentric PROMAPA que va incloure més de
1.000 pacients amb AIT procedents de 30 centres atesos de

forma precog per Neurdlegs experts en ictus va determinar

que les escales cliniques no aporten informacid prondstica,
probablement perqué I'expertesa dels facultatius millora de
forma significativa l'orientacio diagnostica de les persones que
pateixen déficits neurologics transitoris (19). El mateix grup
d'estudi va establir que la principal variable clinica pronostica
és la repeticio dels episodis. Aixi, els pacients que pateixen
episodis mltiples (taula 3), amb independéncia de I'etiologia
responsable, tenir un risc duplicat de recurréncia precog als 7 i

90 dies de seguiment (20).

Taula 3. Principals predictors de risc de recurréncia
precog

- Episodis mdltiples.

- Preséncia d'estenosi intra i/o extracranial.

- Preséncia de lesions isquémiques agudes en les proves
de neuroimatge.

El principal predictor de risc de recurréncia precoc en els
pacients amb AIT és la preséncia tant d'estenosi extracranial
(14,21-23) com intracranial (14,22-25). En aquesta situacio,
el risc de patir un ictus després d'un AIT s'incrementa per tres
cops. Es per aixd que es recomana la realitzacié d'un estudi
vascular precog (ideal durant les primeres 24 hores després de
I'inici dels simptomes) en tots els pacients amb ictus transitori
i/0 ictus minor (22,24) per tal d'establir I'etiologia de I'episodi i
iniciar la millor estratégia de prevencio secundaria el més aviat
possible. Aixi, els subjectes amb etiologia ateromatosa son els
que tenen major risc de recurréncia durant el primer any de

seguiment (26) i especialment durant la primera setmana (14).

La presencia de lesions isquémiques agudes també és un
predictor important de recurréncia ja descrit a comengaments
dels any 2000 (27). Tot i la transitorietat dels simptomes fins a
un de cada tres subjectes amb un ictus transitori té alteracions
en DF (28). Malgrat que aquestes seqiiencies son les més
sensibles per a detectar isquémia cerebral aguda (29) també
s'ha descrit el paper predictor de les lesions isquémiques
agudes en la TC (30-32). De forma similar al que passa en
la cardiopatia isquémica on les persones que tenen un dolor
precordial amb increment en les xifres de troponina tenen un
increment significatiu de la mortalitat (33), les persones amb
ictus transitori i lesions isquemiques agudes tenen un risc
incrementat per 17 de patir una recurréncia dins la primera
setmana de seguiment com demostra un estudi multicéntric

internacional que inclogué 4.574 subjectes (34).



No només és important la preséncia de lesions isquémiques
sind també la seva distribucié. Els pacients amb lesions
maltiples son els que tenen major risc de recurréncia (26)
i sobretot els que associen un patro de lesio fragmentat en
un territori vascular amb etiologia ateromatosa (35). Aquesta
darrera associacio incrementa per gairebé per 6 el risc de
patir un ictus isquémic en els segiients 90 dies (35). A més,
I'analisi del patro de lesio millora el procés diagnostic essent
les lesions bilaterals i corticals suggestives de patologia
cardioembalica i les fragmentades en un territori vascular i les

corticals d'etiologia ateromatosa (35).

Hi han hagut propostes d'escales pronostiques que han
incorporat la informacio de la neuroimatge, I'estudi vascular i
els episodis mdltiples a I'escala ABCD2. L'escala ABCD3-I (36),
que ha estat validada en diferents cohorts internacionals (37)
i nacionals (38), és un exemple. Tot afegint 2 punts en el casos
d’AlT de repeticio, 2 punts en el casos de DF anormal i 2 punts
per als casos d'estenosi carotidia simptomatica >50%, millora
significativament la capacitat pronostica de l'originaria escala
ABCD2.

Maneig del pacient amb AIT

La publicacié al 2007 dels estudis SOS-TIA (39) i EXPRESS
(40) va acabar de revolucionar el maneig dels pacients amb
AIT. Lestudi SOS-TIA (39) va ser el primer en descriure la
utilitat de les cliniques d'AIT. En ell, a la regié metropolitana
de Paris es va crear el codi AIT. Tots els pacients amb sospita
d’AlT van ser atesos en una clinica en la que s'oferia estudi
immediat de neuroimatge, vascular i cardiaca per a iniciar
de forma precog el tractament de prevencio secundaria més
adient. D'aquesta forma i després de la inclusio de 1.085
pacients es va demostrar una reduccid molt significativa del
risc de recurréncia. Del 5,96% esperat als 90 dies es va reduir a
només 1,24% (39). Lexperiéncia anglesa de I'estudi EXPRESS
va demostrar el benefici evident del maneig diagnostic i
terapéutic precog dels pacients amb AIT i ictus minor (40).

Posteriorment, s'han publicat nombroses experiencies
positives replicant I'experiéncia de la Clinica d'’AIT amb diferents
matisos: clinicad’AlT en hospital de dia, en el servei d'urgencies
0 en consultes externes (41) . Aixd ha obert un dilema sobre

quina és lamillor estratégia de maneig dels pacients amb AlT, si

I'ingrés hospitalari ordinari o bé la clinica d'AlT sense ingrés del
pacient (41,42). La Clinica d'AIT amb un sistema mixt d'ingrés
en els casos d'estenosi >50% o de puntuacions elevades de
I'escala ABCD2 (43) ha demostrat ser segura i eficag amb una
reduccio significativa dels costos (44). Lingrés sistematic dels
pacients amb AIT permet una millor observacio dels pacients
amb un accés més rapid a les terapies de reperfusio en cas de
recurréncia i de les terapies de revascularitzacio carotidia i és
d'eleccio per als pacients amb AIT de repeticio ‘in crescendo’
(41,42). Un metanalisi publicat al 2017 que inclou 15 estudis
amb 14.889 pacients conclou que quan s'ofereix un maneig
precog no hi han diferéncies entre els estudis que segueixen
un sistema de Clinica d'AIT dels que no (45). Segons aquest
metanalisi el maneig precog adient dels pacients amb AlT es
tradueix amb una reduccio significativa del risc de recurrencia
que passa a ser de 1,36% als 2 dies, 2,06% als 7 dies, 2,78% als
30 diesi 3,42% als 90 dies.

La figura resumeix les recomanacions de maneig tenint en
compte l'evidéncia cientifica actual. Els pacients amb AIT
o0 ictus minor amb bona qualitat de vida es beneficien d'un
estudi neurovascular basic a realitzar de forma immediata que
inclou a banda d'un ECG i una analitica basica, una prova de
neuroimatge i un estudi vascular. En funcio de les troballes
i de les caracteristiques del centre es plantegen diferents
estrategies. Als pacients amb AlTs de repeticio i als pacients a
qui se'ls hi detecta estenosis vasculars >50% simptomatiques
se'ls hi recomana l'ingrés per a completar el diagnostic i
encetar les mesures de prevencié secundaria més adients. En
els casos en els que s'exclou patologia ateromatosa greu si el
centre té capacitat es proposa I'Us de sistema de Clinica d’AIT
per a completar I'estudi etiologic pel seu cost-efectivitat. No
es recomana |'Us de l'escala ABCD2 per a orientar el maneig
dels pacients amb AIT i si completar I'estudi amb una RM
cranial que s’hauria de realitzar durant la primera setmana de

seguiment.
Tractament especific del pacient amb AIT

La historia natural dels pacients amb AIT que es tradueix amb
un alt risc de recurréncia precog si no es garanteix una bona
estratégia de prevencid secundaria ha fet que es plantegin
assajos clinics especifics per a pacients amb AIT i ictus minor.

El primer estudi en centrar-se en aquests pacients va ser



l'estudi FASTER (46). Es tracta d'un estudi petit amb 392
pacients inclosos que compara la doble antiagregacio (AAS i
clopidogrel) i I'administracié de simvastatina 40 mg. S'observa
una tendéncia a la reduccié de la recurréncia d'ictus als 90 dies
que no va arribar a ser significativa. Posteriorment, I'estudi
SOCRATES que compara I'AAS amb el ticagrelor va tenir com a
protagonistes aquests pacients (47). Malgrat incloure 13.130
pacients no es van observar diferéncies estadisticament
significatives. Recentment, s'han publicat els resultats de
l'estudi POINT (48) que compara la doble antiagregacio,
Clopidogrel més AAS durant 90 dies, amb I'AAS sol en 4881
pacients. De forma similar a l'estudi asiatic CHANCE on
s'avalua la doble antiagregacié durant 21 dies (49) el grup
de pacients amb menys recurréncies i episodis isquemics
vasculars greus als tres mesos de seguiment fou l'assignat a
la doble antiagregacio. Aquest efecte positiu, a diferéncia de
I'estudi CHANCE, s'ha vist enfosquit per I'increment significatiu
de complicacions hemorragiques. En linia amb la demostracio
de l'efecte beneficios d'una estratégia de doble antiagregacio
s'ha encetat I'estudi Thales que pretén demostrar I'efectivitat
de la combinacio d'AAS amb ticagrelor durant 30 dies en front
d'AAS.

De forma paralslela, s'han encetat iniciatives que volen
ampliar I'estratégia de prevencié secundaria afegint farmacs
amb caracteristiques antiinflamatories. Aquest és el cas de
I'estudi CONVINCE que vol determinar la capacitat preventiva

de la coltxicina afegida al tractament estandard (50).

En els casos de pacients amb AlT i/o ictus minor per fibrilslacio
auricular de nou diagnostic es recomana l'inici immediat del
tractament antitrombotic pel minim risc de complicacions
hemorragiques intracranials si no hi han altres tipus de

contraindicacions (51).

Pel que fa als pacients amb estenosi carotidia simptomatica
es recomana la realitzacio de la terapia de revascularitzacio,
angioplastia o endarterectomia, el més aviat possible tenint
en compte que a partir de les dues primeres setmanes de
seguiment el benefici de la terapia decau significativament
(52).

Per a situacions especials com ara la sindrome d'alerta

capsular (53), consistent en episodis transitoris repetits de

simptomatologia llacunar no hi ha una recomanacid clara
per manca d'assajos clinics. Un recent estudi multicéntric
retrospectiu que va incloure 42 pacients amb aquesta
sindrome reporta una bona evolucié en 39 casos. Fins a un de
cada 3 pacients va rebre tractament fibrinolitic amb seguretat
(54).

Recomanacions

» Tots els pacients amb AIT es beneficien d'una
Neuroimatge precog (<24hores). Recomanacio IA.

= Els pacients amb AIT es beneficien d'una avaluacio
vascular precog (<48 hores). Recomanacio |A.

» Esseguravaluar els pacients amb AIT en cliniques d'AlT.
Recomanacio IA.

= Els pacients amb AIT d'etiologia no cardioembolica es
beneficien de rebre doble antiagregacié durant un periode
curs de 21-30 dies i posteriorment AAS. Recomanacio
IB.
Els pacients amb AIT d'etiologia aterosclerotica per
estenosi >50% es beneficien de rebre doble antiagregacio
durant un periode curs de 21-30 dies i posteriorment
AAS. Recomanacio Il A,

» Es recomana la revascularitzaci6 amb angioplastia o
endarterectomia de forma precog (<14 dies) en els casos
d" AIT d'etiologia aterosclerotica per estenosi >50%.
Recomanacio IA.

» LaRM queinclou DWI é&s recomanable fer-la en pacients
amb AIT perqué aporta informacio diagnostica, etiologica

i pronostica. Recomanacio IlA.

Figura. Recomanacions de maneig dels pacients
amb AIT
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Taules

Escala ABCD2 (15)

Escala ABCD2I (34)

Escala ABCD3I (36)

Edat>60 anys 1 punt 1 punt 1 punt
PA>140/90 mmhg o 1 punt 1 punt 1 punt
antecedent Hipertensio

arterial

Déficit motor 2 punts 2 punts 2 punts
Alteracio del llenguatge 1 punt 1 punt 1 punt
sense déficit motor

Durada >= 60 mintus 2 punts 2 punts 2 punts
Durada 10-60 minuts 1 punt 1 punt 1 punt
Diabetes mellitus 1 punt 1 punt 1 punt
Episodi miltiple - - 2 punts
Estenosi carotidia>50% - - 2 punts
Lesio aguda en neuroimatge [ 3 punts 2 punts
Rang 0-7 0-10 0-13
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b,

Hemorragia
intracranial (HIC)

1. Definicio, epidemiologia i
pronostic
(HIC) es com el

sagnat espontani secundari a la ruptura d'un vas cerebral

L'hemorragia intracerebral defineix

intraparenquimatas.

L'HIC espontania és la segona causa mes frequent d'ictus en la
poblacio general per darrera de I'ictus isquémic, representant
entre un 10-15% del total, i és la primera causa d'ictus en la
poblacio menor de 40 anys. Alguns dels factors de risc que
s'han associat amb I'HIC son la hipertensio arterial (HTA),
I'edat, el sexe masculi, el consum d'alcohol i drogues com la
cocaina. De tots ells, la HTA és el més important, essent la
causa de fins el 70% de totes les HIC. En diferents estudis s'ha
trobat una relacio inversa entre els nivells de colesterol-LDL i
el risc de presentar una HIC, especialment les de localitzacio

subcortical o d'etiologia hipertensiva.

La incidencia a nivell mundial és de 10-20 casos per cada
100.000 habitants/any, essent a Espanya molt similar, al

voltant de 15 casos per 100.000 habitants/any .

Existeix una incidéncia d'aquesta patologia superior en paisos
en vies de desenvolupament que en paisos desenvolupats (22
vs. 10 casos per cada 100.000 habitants), havent-se reduit
en els Gltims anys, en el segon grup, un 8%, perd augmentant
en paisos en vies de desenvolupament un 22%. A més a més,
segons una revisio que va incloure treballs publicats des de
1980 a 2008, l'afectacio és diferent segons la raca. Aixi,
I'asiatica és la que major incidéncia presenta, seguida de la
raca negra, la caucasica i la hispana, amb 51,8, 24,2, 229y

19,6 casos per cada 100.000 habitants, respectivament.

Es una patologia que afecta generalment més a homes que a

dones, per a tots els grups d'edat i presenta major incidéncia

en aquells individus amb major edat, essent de 176,3 casos
per cada 100.000 habitants en el grup de 75-94 anys i de 5,9
en el grup de 35-54 anys.

Entre el 30 i el 50% dels pacients moren durant el primer
mes després de la HIC. La meitat dels quals ho fan durant
els primers dos dies i Unicament el 20% viuen de forma
independent als 6 mesos. Els factors predictors de mal
pronostic més importants son l'edat, la situacio neurologica a
l'ingrés, el volum de I'hematoma a l'ingrés, el creixement de

I'nematoma i la preséncia de sang intraventricular.
Maneig diagnostic a urgencies

L'HIC és una emergencia medica i aquest aspecte ha d'estar
present des de l'atenci6 prehospitalaria del pacient. El
diagnostic i tractament preco¢ és fonamentalment per
disminuir la morbimortalitat d'aquests pacients, donat que
fins el 20% presenten una davallada de l'escala Glasgow de
2 0 més punts, des de I'atencio sanitaria prehospitalaria i la
realitzada al servei d'emergencies. A més a meés, entre el 151
el 23% continuen presentant una davallada neurologica en les

primeres hores des de I'arribada a I'hospital.

L'atencid prehospitalaria és la mateixa que la de lictus
isquemic, donat que no és possible diferenciar ambdues
identitats sense una prova de neuroimatge, tot i que signes
i simptomes com el baix nivell de consciéncia, I'agitacio, la
pressio arterial sistolica superior a 220 mmHg, els vomits, la
cefalea, els canvis pupilslars (fonamentalment la midriasi) i
la davallada neuroldgica durant les primeres 3 hores des del
comengament dels simptomes, son més frequents a l'inici de
I'HIC.

L'objectiu primari consistira en assegurar el suport ventilatori
i cardiovascular correctes i derivar al pacient al centre més
proper i adequat per al'atencio de pacients amb sospita d'ictus
agut. Es determinara la pressio arterial, frequéncia cardiaca,
saturacio d'oxigen i glicemia capilslar. Tanmateix, el personal
d'emergencies mediques obtindra les dades necessaries de la
historia méedica del pacient, tals com I'hora d'inici de la focalitat
neurologica, antecedents patologics, medicacido concomitant
i situacio funcional prévia del pacient, aixi com la situacio

neurologica del pacient avaluada mitjancant l'escala RACE,



que es proporcionara al neuroleg de guardia.

A l'arribada a urgéncies, es realitzara de nou la presa de
constants, es realitzara I'anamnesi a la familia i al pacient, si és
possible i es realitzara I'exploracié neurologica. Lescala més
ampliament acceptada per la valoracié neurologica de I'HIC
és la NIHSS, tot i que usualment aquests pacients presenten
baix nivell de consciéncia i aquests fet pot disminuir la utilitat
de la NIHSS. Per aquest motiu, s'han desenvolupat escales

especifiques per I'HIC com la ICH score (ANNEX 1).

Un cop estabilitzat el pacientihaventaconseguit canalitzar una
viavenosa, mitjancant la qual es realitza un estudi analitic (amb
hemograma, coagulacio i bioguimica basica amb ionograma i
funcié renal), una presa de constants vitals (pressié arterial,
freqliéncia cardiaca, temperatura i saturacio d'02) iassegurat
la via aéria en cas de compromis de la mateixa, es realitzara
un estudi de neuroimatge, TC o RM cerebral. Preferentment
es realitzara un TC de crani per tenir una millor disponibilitat
que la RM a Urgencies, un temps d'adquisicio de les imatges
inferior i una interpretacio més senzilla de les mateixes, tot i
que aquest aspecte quedara en mans del metge responsable
en funcio del tipus de pacient. Les guies de practica clinica
internacionals accepten I'Gs tant del TC com de la RM pel

diagnostic de I'HIC en fase aguda.

A la practica clinica, en la majoria de centres amb atencié a
pacients amb ictus, es reserva I'is de la RM per I' estudi
etiologic de I'HIC i la deteccidé de "microsagnats” (presents
en entitats com I'HIC d'etiologia hipertensiva i l'angiopatia
amiloide cerebral).

També es realitzara un electrocardiograma, radiografia de

torax i determinacio de toxics en orina.

Quan es confirmi el diagnostic d'HIC es traslladara el més
aviat possible al pacient a una Unitat d'ictus o a una unitat de
neurocritics. S'iniciara el tractament de forma precog mentre
el pacient estigui esperant I'adjudicacio d'un llit, especialment
la reversid de I'anticoagulacio si el pacient rebia anticoagulants

i la reduccié de la pressio arterial.

TC

La sang mitjancant TC es detecta tipicament com una lesid

hiperdensa, tot i que en casos d'anémia severa o alteracions
de la coagulacio, es pot visualitzar com isodensa, dificultant el

seu diagnostic.

En les primeres 3 hores de I HIC, del 28% al 38% del pacients
amb HIC presenten un creixement rellevant de I'HIC (CRH,

definit com un augment del 33% del volum inicial d’hematoma).

L'angioTC ha demostrat ser una técnica de neuroimatge
atil en la fase hiperaguda de I'HIC, pel valor del “spot sign”
com factor predictor de CRH i per la deteccié de possibles
lesions subjacents (tumors, aneurismes, malformacions

arteriovenoses...).

El “spot sign” es defineix com aquella extravasacio de contrast
en fase arterial, localitzada a I'interior d'una HIC aguda. A la

taula 1 es recullen els criteris per definir un “spot sign”.

Taula 1. Modificada d’Almandoz et al.

Criteris de Spot Sign

> 1focus de contrast a l'interior de 'hematoma

Atenuaci6 =120 Unitats Hounsfield

Discontinuitat amb respecte la vasculatura adjacent a I'HIC

Qualsevol mida i morfologia

Extravasacio de contrast

Des del 1999 son molts els treballs publicats que han estudiat
I'EC objectivada mitjancant angiolC en la fase hiperaguda
de I'HIC, en canvi I'experiéncia amb angioRM es molt més
limitada. L'EC és un factor independent de major mortalitat
intra i extrahospitalaria, pitjor evolucié clinica, pitjor pronostic

funcional i creixement del volum de I'hematoma.

Actualment, I'EC avaluada mitjangant angiolC, es considera la
técnica d'elecci6 per la practica clinica habitual, per identificar
els pacients amb risc de presentar un CRH i per tant una
davallada clinica. El seu rendiment augmenta en fases
precoces de I'HIC (primeres 6 hores) i en estudis post-contrast,
donat que el nombre i volum dels “spot signs” incrementa amb

temps majors d'adquisicio (fins a 60 segons).

RM

L'HIC té una aparenca heterogénia en RM. Es latécnica d'eleccié



per determinarl’edat de 'hematomaiajudaaidentificar lesions

associades a més a més d'orientar en I'etiologia de I'HIC.

En RM I' HIC té una aparenca variable segons els temps
d'evoluci6 determinada per la degradacid sequencial de
I'nemoglobina, per les propietats paramagneétiques dels
seus productes de degradacio i per altres factors com la

concentracio d'oxigen tissular.

Les seqliéncies de RM més utilitzades pel diagnaostic de I'HIC
son el gradient echo i la imatge per susceptibilitat magnética
(SWI). Ambdues tenen la mateixa sensibilitat que el TC pel
diagnostic de I' HIC en la fase aguda, perd en canvi, son més
sensibles per a detectar “microbleeds” i caracteritzar I'HIC en

fases tardanes.

La SWI esta ponderada en T2 amb caracteristiques diferencials
al T2 gradient i ha demostrat una sensibilitat fins s 3 vegades
superior a les seqléncies classiques RM en la deteccio de
lesions focals hemorragiques (cavernomes, microsagnats
associats a angiopatia hipertensiva, angiopatia amiloide i fins i

tot secundaries a lesions hemorragiques.

L'angioRM i I'angioT C cerebrals son (tils per I estudi de lesions
vasculars subjacents a I'hematoma, com malformacions
arteriovenoses, aneurismes, fistules arteriovenoses, trombosi

venoses cerebrals i tumors.
Angiografia Cerebral Convencional

L'Angiografia Cerebral Convencional (ACC) és una prova de
neuroimatge invasiva de gran interés en l'estudi etiologic de
I'HIC, no tractant-se d'una eina Gtil en el diagnostic inicial
d'aguesta malaltia. Segons les series publicades, en pacients
seleccionats, I'ACC pot evidenciar patologia vascular cerebral
en la meitat de les HIC lobars, en un 65% de les hemorragies

intraventricularsi en un 33% de les cerebelsloses.

Les guies internacionals recomanen la realitzacio de I'ACC
en pacients amb sospita de patologia vascular subjacent a
I'nematoma i en aquells casos d'etiologia desconeguda amb
estudi de neuroimatge no invasiu (angioTC /0 angioRM)

negatius.

Recomanacions en el diagnostic

» Es recomana I'Us d'escales especifigues en l'atencio
inicial de pacients amb HIC, com sén la NIHSS i I'lCH
score (Classe I; Nivell de Evidéncia B).

» Esrecomana la realitzacié d'una neuroimatge (TC o RM)
per diferenciar I'ictus isquémic de I'HIC (Classe I; Nivell
d'Evidéncia A).

» S'ha de considerar |a realitzacié de I'angiolC, mitjancant
el “spot sign’, com una eina Gtil per identificar pacients
en risc de desenvolupar un creixement de I'hematoma
(Classe llb; Nivell d'Evidéncia B).

» EITCi les seqiiéncies T2 echo i SWI tenen la mateixa
sensibilitat per la deteccié d'una HIC aguda. En canvi,
la SWI és la que ofereix major informacio per I'estudi
de microsagnats o “microbleeds” i altres lesions
hemorragiques focals.

» Es recomana la realitzacié d'una ACC en pacients amb
HIC d'etiologia no aclarida (Classe lla; Nivell d'Evidéncia
0.



2. Maneig terapéutic en fase
aguda

El maneig terapeutic de I'HIC inclou els segtients punts:
A. Tractament general.

Tractament especific.

Tractament de les complicacions neurologiques.

Tractament quirQrgic.

Rehabilitacio precog.

MmO N

Prevencio de recurréncies.
Tractament general
El tractament general es basa en:

1. Estabilitzacio de la via aéria, de la respiracio i
la circulacio
S'indicara la intubacié endotraqueal davant una puntuacio en
I'escala de Glasgow < 8. La intubacio ha de ser realitzada per
personal experimentat i es recomana realitzar-la després de
I'administracio de farmacs que bloquegin el reflex tussigen per
a evitar un augment de la pressio intracranial secundari a la

intubacio.

2. Ingrés a una Unitat d'Ictus o una unitat de
neurocritics (Classe [; nivell d'evidéncia B),
amb monitoratge continu de constants vitals,
atencio medica multidisciplinar i infermeria
especialitzada en [l'atencio de pacients
neurologics

El tractament de pacients amb HIC en Unitats d'Ictus ha
demostrat la seva superioritat respecte a l'ingrés en una altra
tipus d'unitats tant en reduccio de mort o institucionalitzacio a
3mesos (41.2% vs. 60%; OR (95% Cl), 0.56 (0.50to 0.61) com de
mort o dependéncia a 3 mesos (59,2% vs. 75,3%; OR (95% Cl),
0.59(0.53 to 0.67). Ingressar en una Unitat d'Ictus incrementa
les possibilitats de supervivéncia i de millor pronostic funcional
en un 64%, amb una NNT de 6, un benefici superior fins i tot a

I'observat en pacients amb ictus isquémic1-2.

Es realitzara també el monitoratge neurologic amb escales
estandarditzades (Classe |, nivell d'evidéncia B). Les escales
més utilitzades son I'escala canadenca, escala NIHSS, escala

de Glasgow i I'escala ICH score.

Els pacients han de romandre a la Unitat d'lctus durant
almenys 72 hores, periode en que tenen lloc la majoria de

complicacions agudes, o mentre es trobi inestable.

La taula 2 recull la pauta habitual de monitoratge semiintensiu

en una Unitat d'Ictus.

Taula 2. Monitoratge continu en Unitat d'Ictus

»  Repos absolut en el moment d'ingrés.

» (Capcaleraa30°.

» Monitoratge de tensi6 arterial de manera no invasiva,
cada hora durant les primeres 24 hores, i posteriorment
cada 4 hores durant almenys les primeres 72 hores.

» Monitoratge continu de saturacio d'oxigen per
pulsoximetria i freqliéncia respiratoria.

» Monitoratge cardiac continu.

»  Temperaturatimpanicacada 4 hores durantles primeres
48 hores, i cada 8 hores durant els dies segtents fins al
trasllat a un Ilit de cures ordinaris.

» Test de disfagia a I'ingrés i control evolutiu segons
situacio clinica. Si hi ha disfagia moderada o greu no
s'administrara nutricié oral ni enteral fins passades les
primeres 24 hores de I'ingrés hospitalari. Si persisteix a
les 24 hores, s'iniciara nutricio enteral.

= Sielpacient presenta vomits alimentaris i/ o disminucié
del nivell de consciéncia, es colslocara una sonda
nasogastrica llastada n° 8 French amb aspiracid6 amb
extrem en duodé o jeja.

»  Glucémia capilslar cada 6 hores durant les primeres 24
hores i evolutiu segons resultats.

» Monitoratge neurologic tant pel personal d'infermeria
com pel neurdleg responsable de la unitat. S'utilitzaran
I'escala Canadenca (infermeria), NIHSS i EG. Lescala
canadenca i EG s'avaluaran cada 4 hores durant les
primeres 48 hores i cada 8 hores durant el tercer dia.
L'escala NIHSS s'avaluara cada 12 hores o sempre
que es detecti / sospiti deteriorament neuroldgic per
infermeria.

3. Tractament de |a pressio arterial
Els pacients amb HIC presenten freqlientment xifres elevades
de pressio arterial per diversos motius entre els quals estres,
dolor, retencid urinaria, augment de la pressio intracranial i
mal control previ de la pressio arterial. La hipertensio arterial
sistolica s'ha associat a major creixement de I'hematoma,
deteriorament neuroldgic i mortalitat en pacients amb HIC.
Els estudis més recents no han mostrat evidencia d'isquémia
rellevant en |'area perihematoma i els darrers assaigs clinics
han evidenciat que el tractament agressiu de la pressio
arterial sistolica (< 140 mmHg) en pacients amb HIC és segur
(Classe [; nivell d'evidéncia A) i pot ser efectiu per millorar el

pronostic funcional dels pacients (Classe lla; nivell d'evidéncia



B) respecte al tractament convencional de la pressi6 arterial.
Per aguests motius, actualment es recomana reduir |a pressio
arterial sistolica < 140 mmHg de forma precog, amb els
farmacs habituals (labetalol, urapidil...). En pacients amb TAS >
220 mmHg és recomanable la utilitzacio de farmacs en infusio
intravenosa continua amb monitoratge freqlient de la pressio

arterial (Classe IIb; nivell d'evidéncia C).

4. Aconseguir normoglicémia

La hiperglicemia a I'ingrés augmenta el risc de mortalitat i mal
pronostic funcional en pacients amb HIC. Actualment el maneig
optim de la hiperglicemia esta per esclarir perqué estudis
amb infusio d'insulina endovenosa han mostrat millores del
pronaostic en pacients critics quirdrgics pero estudis recents
han mostrat un increment en la incidéncia d'episodis sistemics
i cerebrals amb un major risc de mortalitat. Es recomana
monitoritzar els nivells de glicemia i evitar tant la hiper com la

hipoglicémia (Classe [; nivell d'evidéncia C).

5. Maneig de la temperatura
La febre és freqlient en pacients amb HIC, especialment quan
existeix invasio ventricular. La febre s'ha associat a creixement
de I'hematoma i pitjor pronostic dels pacients amb HIC.
Estudis preliminars en animals i humans han suggerit que
la hipotérmia pot reduir I'hematoma perihematoma pero el
manteniment de la normotérmia no ha demostrat clarament
un benefici en el pronostic d'aquests pacients. Actualment es
considera que el tractament de la hipertérmia en I'HIC pot ser

raonable (Classe lIb; nivell d'evidéncia C).

6. Prevencio de la trombosi venosa profunda i
tromboembolisme pulmonar
Els pacients amb HIC tenen un alt risc de malaltia
tromboemboalica, especialment dones i pacients de raca
negra. Es recomana la utilitzacio de dispositius de compressio
pneumatica intermitent a I ingrés per a prevenir la trombosi
venosa profunda (Classe [; nivell d'evidéncia A). El tractament
amb heparines de baix pes molecular a dosis profilactiques
es pot iniciar un cop demostrada l'estabilitzacio radiologica
de I'hematoma, generalment a partir del segon dia d'evolucio
(Classe llb; nivell d'evidéncia B). En pacients amb HIC que
presenten trombosi venosa profunda o tromboembolisme
pulmonar es pot considerar I'anticoagulacio sistémica o la

colslocacio d'un filtre de vena cava inferior, en funcio del

temps transcorregut des de l'inici de I'hemorragia, I'estabilitat
del volum de I'hematoma, la causa de I'hemorragia o les

condicions generals del pacient (Classe Ilg; nivell d'evidéncia C).

7. Valoracio de la disfagia
Ladisfagiaiaspiracio son els factors de risc més importants per
I'adquisicié d'una pneumonia. Per aquest motiu es recomana
realitzar el test de disfagia a tots els pacients previ a l'inici de

laingesta oral (Classe |, nivell d'evidéncia B).
Tractament especific

Actualment no existeix un tractament farmacoldgic especific
per I'HIC. En els pacients amb HIC associada a alteracions
hemostatiques s'haura, pero, de revertir I'alteracio en la

coagulacio, sempre que sigui possible, de forma urgent.

En pacients amb HIC i tractament amb heparina sddica, se
suspendra el tractament amb heparina i es revertira el seu
efecte amb sulfat de protamina a dosis d'1 mg per 100 U
d'heparina (amb un maxim de dosis de 50 mg) (Classe Iib;
nivell d'evidéncia C). En pacients amb HIC associada a I'Us
d’heparines de baix pes molecular, es pot utilitzar la mateixa
dosi perd s'ha de tenir en compte que la reversié pot ser

incomplerta.

En els pacients amb HIC i anticoagulants orals vitamina-K
depenents s'haura de suspendre el tractament anticoagulant,
revertir-ho i rebre tractament amb vitamina K (Classe |,
nivell d'evidéncia C). EI complex protrombinic reverteix més
rapidament I'efecte anticoagulant pel que es recomana
utilitzar-lo per sobre del plasma fresc (Classe Ilb; nivell
d'evidéncia B). Per tant, es recomanara suspendre el
tractament amb acenocumarol o warfaring, i si INR> 1.4 afegir
vitamina K 10 mg+complex protrombinic a dosis de 25U/Kg
de pes. Als 15-30 minuts es recomana realitzar una nova
determinacio d'INR i si continua essent > 1.4 afegir un nou vial

de 500 U de complex protrombinic.

En els pacients amb HIC associada a I'Gs d'anticoagulants
d'acci6 directa, es valorara la vida mitja del farmac. En el cas
de HIC associada a dabigatran s'administrara idarucizumab
5 g (dos vials de 2,5 g separats no més de 15 minuts entre

ambdues dosis). En el cas que no es conegui si el pacient ha



pres el farmac o a quina hora, si és possible es realitzara la
determinacio del temps de trombina diluida, que si és normal,

no caldra administrar I'antidot.

En el cas d'HIC associada a rivaroxaban, apixaban o edoxaban
es valorara I'administracio de complex protrombinic a dosis de
25 Ul/Kg, a I'espera de disposar dels antidots especifics que
estan en fase d'assaig clinic. En el cas que no es conegui si
el pacient ha pres el farmac o a quina hora, si és possible es
realitzara la determinacio del test especific anti-factor Xa que

si és normal, no caldra administrar I'antidot.

Tractament de les complicacions
neurologiques

Crisis epiléptiques

La freqliéncia de crisis surant la primera setmana de I'HIC
pot arribar a ser del 16%, preferentment en hemorragies de
localitzacio lobar. El tractament antiepiléptic profilactic no ha
demostrat ser beneficiés i per tant, no es recomana (Classe
Ill; nivell d'evidéncia B) perd la preséncia de crisis comicials
ha de ser tractada amb farmacs antiepiléptics (Classe I; nivell

d'evidéncia A).

Hipertensio intracranial (HTI)
Els pacients amb HIC sovint presenten HTI, que pot ser
degut al creixement de I'hematoma, edema o la preséncia
d'hidrocefalia. Tot i que existeixen pocs estudis que indiquin el
maneig de laHTl en I'HIC, Pel maneig de la HTl es recomana un
escalat del tractament, que inclou mesures basiques com son:

= Elevacio del capgal a 30°.

= Mantenir el cap en posicio centrada.

= Afegir analgesia per tal d'evitar el dolor.

» Tractar la febre, la hipertensio i I'agitacio.

»  Afegir antiacids per tal d'evitar I'lcera gastrica.

La utilitat del monitoratge invasiu de la pressi6 intracranial (PIC)
no esta demostrada en estudis randomitzats i la colslocacio
d'un sensor de PIC té una taxa d'infeccions entre el 3 i 4% i de

complicacions hemorragiques entre el 2 i 3%.
p giq

Es recomana el monitoratge de la PIC i el seu tractament en
pacients amb GCS=8, o bé amb evidéncia clinica herniaria

transtentorial, hemorragia intraventricular significativa o

hidrocefalia, aixi com en pacients intubats amb ventilacio
mecanica. Es recomana mantenir una pressio de perfusio

cerebral entre 50 i 70 mmHg (Classe Ilb; nivell d'evidéncia C).

El tractament especific i agressiu de la HTl inclou:
= Osmoterapia, preferentment amb manitol al 20% o
serum sali hipertonic.
» Drenatge ventricular en casos d'hidrocefalia i
deteriorament neuroldgic.
= Hiperventilacio controlada transitoria.
»  Descompressio quirirgicaamb evacuacio de I'hematoma
0 craniectomia descompressiva.

« Inducci6 del coma barbitdric.

El tractament amb corticoides no s'ha d'utilitzar (Classe IlI;

nivell d'evidéncia B).
Tractament quirdrgic

No estan ben definides les indicacions de cirurgia en
hematomes cerebrals. En general, el seu benefici és marginal i

el risc de iatrogenia molt elevat.

L'Gnica situacié en que el tractament quirdrgic ha demostrat
superioritat respecte a tractament meédic és en I'hemorragia
cerebelslosa de més de 3 cm de diametre o aquelles de
menor grandaria perd amb compressio del tronc cerebral o
hidrocefalia. En aquests casos, NO es recomana la implantacio

d'un drenatge ventricular sense evacuacio de I'hemorragia.

En I'assaig clinic STICH es va observar una tendéncia no
significativa del tractament quirlrgic en els pacients amb
un hematoma lobar localitzat a menys d'1 cm de I'escorca

cerebral i una puntuacio en laEG entre 91 12.

La cirurgia esta actualment contraindicada en la resta de
situacions cliniqgues, com hemorragies localitzades a més
d'1 cm de l'escorca cerebral o amb una EG = 8, hematomes
profunds afectant ganglis basals o hemorragia cerebelslosa
de menys de 3 cm sense compressid del tronc cerebral ni

hidrocefalia.

En hematomes supratentorials tampoc esta ben definida la

tecnica quirdrgica que s'ha d'utilitzar, al no haver aconseguit



diferéncies significatives en supervivéncia i/o independéncia
en comparar la realitzacio de craniotomia amb descompressio
amb evacuacio de I'hemorragia mitjancant técniques menys
invasives com cirurgia guiada amb esterotaxia combinada

amb trombalisi local o aspiracié endoscopica.

En I'hnemorragia intraventricular, els estudis de tractament son
escassos. S'han utilitzat drenatges o sistemes permanents
de derivacio per al tractament del deteriorament neurologic

secundari a la hidrocefalia.

La colslocacio d'un catéter ventricular de drenatge esta
limitada per la dificultat a mantenir la permeabilitat del
cateter. S’han realitzat nombrosos estudis amb administracio
d'agents fibrinalitics amb resultats no concloents. Actualment

es considera un tractament en fase d'investigacio.

La craniectomia descompressiva pot millorar el pronostic de
pacients seleccionats, amb HTI i efecte massa secundari a

['hematoma.

Recomanacions de tractament medic

» Elmaneig dels pacients amb una HIC s'ha de realitzar en
una Unitat d'lctus o una unitat de neurocritics (Classe |;
nivell d'evidéncia B).

» El tractament agressiu de la pressio arterial sistdlica (<
140 mmHg) en pacients amb HIC és segur (Classe [; nivell
d'evidéncia A) i pot ser efectiu per millorar el prondstic
funcional dels pacients (Classe lla; nivell d'evidéncia
B) respecte al tractament convencional de la pressio
arterial.

» Esrecomana la utilitzacio de dispositius de compressio
pneumatica intermitent a I' ingrés per a prevenir la
trombosi venosa profunda (Classe [; nivell d'evidéncia A).

» Es recomana realitzar el test de disfagia a tots els
pacients previ a l'inici de la ingesta oral (Classe |, nivell
d'evidéncia B).

» EnelspacientsambHICianticoagulants orals vitamina-K
depenents s'haura de suspendre el tractament
anticoagulant, revertir-ho i rebre tractament amb
vitamina K (Classe |, nivell d'evidéncia C).

= El tractament antiepiléptic profilactic no ha demostrat

ser beneficios i per tant, no es recomana (Classe IlI; nivell

d'evidéncia B) pero la preséncia de crisis comicials ha de
ser tractada amb farmacs antiepiléptics (Classe [; nivell
d'evidéncia A).

» Tots els pacients amb HIC han de rebre tractament
rehabilitador multidisciplinari (Classe [; nivell d'evidéncia
A).

Recomanacions de tractament quirargic

» Esta indicada la craniotomia descompressiva en
hemorragia cerebelslosa >3 cm amb deteriorament
neurologici/o compressio del tronc cerebral o hidrocefalia
(nivell d'evidéncia 1, grau de recomanacié B).

» Noesrecomana el drenatge ventricular en substitucio de
craniotomia (nivell d'evidéncia 3, grau de recomanacio C).

» S'ha de considerar en hematoma lobar de més de 30
ml de volum, localitzat a menys d'1 cm de l'escorca
cerebral amb deteriorament neurologic (EG 8-12) (nivell
d'evidéncia 2b, grau de recomanacio B).

» Esta contraindicat en hemorragies profundes (nivell
d'evidéncia 2, grau de recomanacio B).

» No existeixen dades suficients per recomanar técniques
quirdrgiques minimament invasives com cirurgia
estereotaxica amb evacuacié de I'hemorragia (nivell
d'evidéncia 2b, grau de recomanacio B).

» lLacraniectomia descompressiva, amb o sense evacuacio
de I'hematoma pot reduir la mortalitat de pacients
amb HIC supratentorial en coma, grans volums de
I'nematoma amb desplacament significatiu de la linea
mitja o HIC refractaria al tractament meédic (Classe llb;

nivell d'evidéncia C).



3. Estudi etiologic de
I'hemorragia cerebral

L'estudi etiologic de I'hemorragia cerebral (HIC) espontania
va dirigit a trobar la causa subjacent i aixi disminuir al maxim

possible la progressi6 i/o recidiva de la hemorragia.

L'avaluacio d'un pacientambhemorragia cerebral s'iniciaambla
historia clinica que haura de recallir la preséncia d'antecedents
familiars d'ictus o malformacions vasculars intracranials, i
habits toxics (alcohol, tabac i drogues simpaticomimeétiques).
S'ha d'interrogar per antecedents personals d'hipertensio
arterial, malalties sistémiques (vasculitis, tumors i malalties
hematoldgiques), malalties neurologiques (crisis epiléptiques,
migranya i estat neuropsicologic previ), antecedents
d'hemorragia en altres localitzacions (diatesi hemorragica)
i farmacs (antiagregants, anticoagulants , anorexigens,
descongestionants nasals). Posteriorment, en [I'exploracio
general es buscaran signes de malalties sistéemiques, o bé
d'hipertensid arterial. Lexamen del fons d'ull pot mostrar
signes deretinopatia hipertensiva o hemorragies subhialoideas
0 angiomes retinians associats a malformacions vasculars. Es
finalitzara amb I'exploracio neurologica. A l'ingrés s'han de
determinar la pressio arterial, la temperatura i la saturacio

d'oxigen mitjan¢ant pulsioximetria.

Les proves complementaries inclouen proves de laboratori
(hemograma, coagulacid, funcid hepatica i renal, glicémia,
ionograma i presencia de toxics en orina), electrocardiograma
i radiografia de torax, que ens ajudaran en el diagnostic
d'hipertensié préviament no coneguda o de malalties

hematologiques, i les proves de neuroimatge.

Hi ha mdltiples processos subjacents que poden provocar una
HIC perd la hipertensié arterial (HTA), I'angiopatia amiloide
cerebral (AAC), i la ruptura aneurismatica o de malformacions

vasculars comprendrien la gran majoria d'elles.

Les causes d'hemorragia cerebral espontania les podem veure

recollides a la taula 3.

Taula 3. Hemorragia cerebral. Etiologia

=  Hipertensio arterial.

» Angiopatia Amiloide cerebral.

»  Malformacions Vasculars.

» Infart Hemorragic (incloent la Trombosis sins venosos
cerebrals).

» Tumor o metastasi cerebral.

» Trastorns de la coagulacio; discrasies sanguinies,
hepatopatia, farmacs anticoagulants i antiagregants, o
fibrinolitics.

»  Aneurisme micotic i/o émbol septic.

» Infeccio Sistema Nervios Central, p.e. Herpes Simple.

»  Vasculitis.

»  Moya-Moya.

= Drogues (cocainaiamfetamines). La fenilpropanolamina
(present en supressors de la gana o antigripals) i
combinacions amb cafeina s'han relacionat com a Unic
factor de risc en dones.

La hipertensi6 arterial és la principal causa d'’hemorragia
cerebral global, I'angiopatia amiloide és la causa més frequient
d’hemorragia lobar en gent gran i les malformacions en

poblacio infantil.

La HTA és la responsable d'aproximadament la meitat de les
HIC. La HIC de causa hipertensiva es produeix en el territori
de les artéries perforants, aguestes artéries son especialment
susceptibles a I'accio de la pressio arterial pel seu origen en
angle recte des de les artéries principals sense la proteccio
que ofereix la disminucio progressiva del diametre. La HTA
cronica origina un procés degeneratiu en la paret de les
arterioles amb lesions histologiques com la necrosi fibrinoide,
la lipohialinosi, la microateromatosi i els microaneurismes
de Charcot-Bouchard. Aquestes alteracions poden afavorir
I'obstruccio vascular i provocar infarts llacunars, isquemia de
la substancia blanca (leucoaraiosi) aixi com ruptura vascular

amb hemorragia.

L'AAC és la segona causa més freqlient amb un 30% del total.
LAAC és un procés degeneratiu ocasionat pel diposit de
material acelslular i hialinoide a la paret dels vasos que afecta
les petites artéries i arterioles situades en les leptomeninges
i 'escorca cerebral. Aquest procés sol produir hemorragies
subcorticals, mdltiples i recidivants en poblacid d'edat
avanc¢ada habitualment a partir dels 65 anys, la meitat dels
quals presenten deteriorament cognitiu. Les artéries afectades
es troben predominantment a I'escorca parietal i occipital.

malformacions vasculars aneurismes,

Les subjacents:

malformacions arterio- venoses o angiomes cavernosos,



representen un 5% de les HIC. Sén més frequients en gent jove
i representen el 38% de les HIC en pacients amb menys de 45

anys.

El sagnat secundaria tractaments anticoagulants o fibrinolitics
representa un 10% del total i s'espera que vagi en augment a
causa de I'Gs creixent d'aquests tractaments. El tractament
anticoagulant augmenta el risc d'HIC de 8 a 10 vegades en
comparacio amb pacients de la mateixa edat. Factors que
augmenten el risc de sagnat son el mal control del tractament
anticoagulant (INR per sobre de nivells recomanables), el
mal control tensional, ablds d'antinflamatoris i alcohol. Hi
ha altres condicions o malalties, molt menys frequents, que
també poden produir alteracions de la coagulacio i per tant
augmentar el risc de sagnat, com la leucemia, la plaquetopenia,
la coagulacié intravascular disseminada, el déficit de factor de

VVon Willebrand i els tractaments fibrinolitics.

El sagnat directe en tumors primaris o metastasis cerebrals,
molt vascularitzats com el glioblastoma multiforme o les
metastasi de mama o melanoma, son una causa de sagnat
secundari poc freqglient que representa menys del 10% del
total.

Els sagnats a causa d'augments sobtats de la tensio arterial
per HTA maligne, per vasoespasme multifocal per Us de
simpaticomimetics o vasculitis, i les hemorragies secundaries
a trombosi dels sinus venosos cerebrals o per transformacio
hemorragica d'unictus isquémic son altres causes secundaries

poc freqglents.

Les substancies amb efectes simpaticomimeétics s'han
relacionat amb HIC. Les drogues més freqlients com a causa
d'HIC s6n: amfetamines, cocaing, “pols d'angel” (fenilciclidina),
LSD, sildenafil. Tenen localitzacions tant lobars com profundes.
En el cas de la cocaina és freqient trobar malformacions
vasculars subjacents. Sovint associades a crisis hipertensiva

i son més frequents en edats joves.

La localitzacio de la HIC s'ha relacionat amb la seva etiologia,
aixi I'HIC profunda a nivell capsuloganglionar sol estar
ocasionada per la HTA mentre que les localitzacions lobars es
veuen més freqlentment en pacients d'edat més avancada

amb angiopatia amiloide.

La RMc amb seqgliéncies ponderades en T2* o echo-gradient
ha mostrat ser una prova igual de sensible que la TCc, per a
la deteccio de la HIC i ,a més a més, permet distingir sagnats

agutsiantics, i per tant molt Gtil per I'estudi diagnostic de I'HIC.

Lessequéncies d'echogradienti T2* permetenidentificar petits
diposits d’hemosiderina, producte residual de microsagnats
silents. Els microsagnats son un marcador de microangiopatia
hipertensiva o amiloide amb risc de sagnat. La seva preséencia
s'ha relacionat amb dany vascular per la HTA, per I'AAC, aixo
com també amb la presa d'antitrombatics, traumatisme
cranial o endocarditis infecciosa. Estudis poblacionals mostren
prevalences de microsagnats variables entre el 5 al 23%,
probablement per raons de sensibilitat de la técnica, essent
mes freqlents a més edat i en el sexe masculi. Hi ha evidencia
creixent que la distribucid anatomica dels microsagnats es
relaciona amb el procés subjacent, aixi els microsagnats
de causa hipertensiva es localitzen en arees profundes
subcorticals (capsula, ganglis, talem) i infratentorials, i els

microsagnats per AAC en arees lobars.

Els microsagnats s'han relacionat amb un augment de
probabilitat d" HIC i de mortalitat cardiovascular. La preséncia
de microsagnats en arees lobars s'ha relacionat amb el
genotip ApoE, deteriorament cognitiu iamb diposits d'amiloide

detectats al PET, caracteristiques de I'AAC.

La identificacid precog de causes vasculars subjacents és
important de cara al maneig clinic com pronostic de I'HIC.
L'edat <65 anys, el sexe femeni, no tabaquisme, I'hemorragia
lobar, I'afectacio intraventricular i I'abséncia d'historia d'HTA
o trastorn de la coagulacio son factors de risc per una causa

vascular subjacent .

L'angiografia i/o venografia per RMc (A-RMc) o per TACc
(A-TACc) sén exploracions que han mostrat la seva utilitat
per a la detecci6 de causes subjacents d'HIC (malformacions
arteriovenoses, tumars, sindrome de moyamoya, trombosi
venosa). L'angiografia cerebral esta indicada en pacients
amb sospita clinica o per neuroimatge d'una causa subjacent
secundaria i quan les exploracions no invasives no son

concloents.

La sospita pot ser clinica a partir de la preséncia de



prodroms de mal de cap, crisis epiléptiques a l'inici de I'ictus
0 simptomes constitucionals. Les imatges radiologiques de
sospita de causes secundaries son: la presencia d'hemorragia
subaracnoidal, calcificacions o vasos ingurgitats als marges de
I'HIC, hiperatenuacié en els sinus venosos o venes corticals en
el seu presumpte camide drenatge, hematomes de morfologia
0 localitzacié poc habitual, I'edema desproporcionat pel
temps d'evolucio i la presencia d'altres estructures anomales

cerebrals.

En pacients amb HIC per cocaina es recomana descartar la
presencia de lesions vasculars subjacents, malformacions o

aneurismes.

En general els pacients amb antecedents d'HTA i localitzacio
tipica d’'HIC hipertensiva no requereixen estudis addicionals. En
pacients amb localitzacions lobars es recomana la realitzacio
d'una RMc. Si es detecten mdltiples microsagnats cronics
a nivell cortical o subcortical, tipics d'angiopatia amiloide o
hipertensiva, no es requereixen més estudis diagnostics. Si
hi ha sospita clinica o per neuroimatge de causa subjacent és
recomanable ampliar I'estudi amb A-RMc o A-TCc . En pacients
joves sense historia d'HTA s'haura de considerar I'arteriografia
cerebral convencional si les exploracions no invasives no son

concloents.



4. Tractament preventiu

El risc de recurréncia de I'HIC és del 2 al 5%. EI major risc de
recurréncia es dona durant el primer any pero el risc persisteix

al llarg dels anys. EI 70% de les recurrencies poden ser mortals.

La localitzacio de I'nemorragia és un dels factors meés
determinants de risc de recurréncia. Lhemorragia en zones
associades tipicament a I'etiologia hipertensiva (ganglis de
la base, talem i tronc cerebral) tenen un risc inferior respecte
la lobar. L'HIC lobar en relacio a AAC, I'HIC per anticoagulants,
I'antecedent d'HIC prévia, la detecci6 de microsagnats,
l'edat avancada i els portadors dels alslels E2 i E4 de
I'apolipoproteina E son factors relacionats amb un index més
elevat de recurréncia. La TA no controlada és un factor de risc

de recurréncia tant per HIC profunda com lobar.

La HTA és el factor de risc modificable més important i dobla
el risc d'HIC.

L'estudi PROGRESS (Perindopril Protection Against Recurrent
Stroke Study) va mostrar en els pacients amb malaltia
cerebrovascular tractats amb perindopril i indapamida una
reduccié en el primer episodi d'HIC i en la recurréncia d'HIC.
Hi ha una associacio positiva entre la magnitud de la reduccio
de la pressio arterial i la reduccié de complicacions vasculars,
aquesta reduccid és encara més significativa en els pacients
afectats inicialment d'HIC. En el assaig SPS3 (Secondary
Prevention of Small Subcortical Strokes) el major benefici es
va evidenciar en el grup amb malaltia de petit vas i xifres de
TAS <130 amb una reducci6 de risc del 60% (HR 037, p=0'03).

Es desconeix el moment Optim per iniciar el tractament
hipotensor. L'assaig INTERACT-2 va demostrar que la reduccio
de la TA< 140 mmHg en les primeres hores de I'HIC era
segura, el que indica que el tractament hipotensor pot ser

iniciat el més aviat possible.

L'obesitat, les apnees de la son i la modificacio de l'estil de
vida son factors recomanables a modificar tot i no disposar de

dades sistematiques d'evidencia.

L'alcohol en excés (>2 consumicions per dia) i les drogues

ilalicites s'han relacionat amb augments sobtats de la TA i

risc d'HIC i es recomana evitar-los igual que el tabac que s'ha
relacionat amb una augment de risc per HIC i per tant se'n

recomana |'abstinéncia.

En quant a I'Gs d'estatines hi ha dades conflictives. S'ha
descrit una relacio inversa entre els nivells de colesterol total
i especialment de colesterol LDL i el risc d'HIC. Un metanalisi
amb 91588 pacients tractats amb estatines va mostrar una
associacid no significativa entre I'Gs d'estatines i HIC (OR,
1.08; 95% Cl, 0.88-1.32; P=0.47) i el nombre total d'ictus i la
mortalitat global van ser reduides significativament. No hi ha
dades suficients per recomanar la continuacio o la suspensio

de les estatines després d'una HIC.

La reinstauracio del tractament anticoagulant és un tema
controvertit. El tractament anticoagulant augmenta el risc de

recurréncia d'HIC i s'associa a HIC de pitjor pronostic.

Hi ha poques dades prospectives respecte la reintroduccio
d'anticoagulants en pacients amb HIC. Una cohort de 298
pacients consecutius amb HIC per Us d'anticoagulants va
mostrar tasses de mortalitat inferiors en els que van reiniciar
anticoagulacio, 31,9% vs 54,4% als 30 dies (p<0,001) sense
augmentar els events hemorragics. En un estudi retrospectiu
amb 2869 pacients amb HIC la raé de risc per HIC recurrent al
reiniciar la warfarina va ser de 5,6 (IC 95% 1,8-17,2) durant una

mediana de seguiment de 69 setmanes.

Utilitzant un model de decisié de Markov amb estimacions de
de recurréncia de HIC a I'any del 15% en HC lobars versus un
2,1% per HIC profundes es va calcular que la no reintroduccio
de laanticoagulacio millorava I'esperanca de vida-any ajustada
per qualitat en 1,9 QALY en I'HIC lobar respecte 0,3 QALY en
I'HIC profunda, concloent que s'hauria d'evitar I'anticoagulacio
després d'una HIC lobar i que es pot considerar la reintroduccio
de I'anticoagulacio en pacients amb HIC profunda amb risc de

tromboembolisme elevat.

Es desconeix el moment optim per a reintroduir el tractament
anticoagulant i no hi ha dades suficients per guiar la decisio.
S'ha de tenir en compte I'estabilitzacio del sagnat cerebral, el
risc de recurréncia de I'HIC i el risc tromboembalic. Utilitzant
un model de supervivéncia es va valorar que la disminucio del

risc de resagnat i d'ictus isquémic era maxima si s'esperava un



mes a reiniciar el tractament anticoagulant.

En estudis de series de pacients amb HIC associada a ACOs
i risc tromboembadlic elevat els antiagregants mostren
menys complicacions hemorragiques que complicacions
tromboembaliques en pacients que no reinicien ACOs i no s'ha
demostrat que el seu Us augmenti I'expansio de I'hematoma.
Els antiagregants o I'oclusio percutania de l'orelleta poden
ser alternatives més segures que I'anticoagulacio en
alguns pacients amb HIC i fibrilalacié auricular. Lefecte dels
antiagregants quant a risc de recurréncia de la HIC i gravetat
de la HIC s6n menors, i per tant poden ser considerats com

una alternativa inclds en pacients amb AAC.

Tot i que els anticoagulants d'accio directa, dabigatran,
rivaroxaban, apixaban i edoxaban, mostren menor risc de
sagnat respecte warfarina encara s'ha de demostrar la seva

utilitat després d' una HIC.
Recomanacions
= La TA s’ha de controlar en tots els pacients amb HIC
(classe 1, nivell evidéncia A). Les mesures per controlar

la TA han d'iniciar-se immediatament després de ['inici

de I'HIC (classe |, nivell evidéncia A). Es recomana
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Annexos

ANNEX 1. Escala ICH score

GCS 3-4 2
5-12 1
13-15 0
Edat =80 1
<80 0
Localitzacio Infratentarial 1
Supratentorial 0
Volum HIC =30cc 1
<30cc 0
Sang intraventricular Si 1
No 0
ICH SCORE 0-6 punts
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ANNEX 2. Figura 1. Algoritme orientatiu en el maneig quirargic de 'hemorragia intracerebral espontania
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5.

Hemorragia
subaracnoidal (HSA)

1. Epidemiologia

L'hemorragiasubaracnoidal (HSA) representa aproximadament
un 3-5% de tots els ictus (1,2). En paisos desenvolupats la
incidencia es situa en 9 casos per 100.000 habitants—any,
excepte a Finlandia i Jap6, que tenen una incidéncia dos
vegades superior aproximadament. L'edat mitjana d'inici és als
50-60 anys i la incidéncia disminueix en décades posteriors.
Es aproximadament 2 vegades més fregiient en dones que en

homes, i en poblaci6 de raga negra (1,3).

La HSA és deguda a la ruptura d'un aneurisma en el 80% dels
casos. De la resta, un 15% son HSA perimesencefaliques i un
5% son degudes a altres causes com a vasculitis, disseccions
arterials, angiopatia amiloide, Us de farmacs anticoagulants o

drogues com la cocaina (4).

Els aneurismes responsables d' HSA més freqlients sén els
d'artéria comunicant anterior (36%), cerebral mitjana (ACM)
(26%), comunicant posterior (18%), carotida interna (10%)
i circulacié posterior (8%). Aproximadament un 20% dels

pacients tenen aneurismes mdltiples (5).

En estudis poblacionals de gent adulta s'ha reportat una
prevalenca d'aneurismes cerebrals no trencats del 3% de la
poblacié (6). Les persones amb historia familiar d'aneurismes
tenen una prevalenca superior, al votant del 5-8%. El maneig
d'aguests pacients amb aneurisma no trencat conegut
dependra de si tenen o no altres factors de risc associats a

I'HSA i de les caracteristiques anatomiques de I'aneurisma (7).
Factors de risc
S'hanidentificat diversos factors de risc per 'HSA. En quant als

no modificables tenim I'edat, el sexe femeni, Ia historia prévia

d'HSA, la historia familiar d'HSA, la historia d'aneurismes

cerebrals en familiars de primer grau ( sobretot si dos o més
familiars) i el tenir aneurismes mdltiples. Hi ha una série
de sindromes genetiques que associen un risc augmentat
d'aneurismes cerebrals com s6n la poliquistosi renal
autosomic dominant, la malaltia d'Ehlers-Danlos tipus IV, la
neurofibromatosi tipus 1 i el deéficit d'Alfa-1 antitriptipsina.
El risc d'HSA augmenta amb la mida de I'aneurisma i és més
elevat en els aneurismes de comunicant anterior i posterior i

circulacio posterior respecte als d’ACM (5,7-9).

Els factors de risc modificables segons diferents estudis
epidemiologics(7) son el tabaquisme (HR: 2.44); el consum
excessiu d'alcohol (>150g/setmana) (RR:2.1) i la historia
d'hipertensid (HTA) (HR: 1.3). El tabaquisme (HR: 3-5)ila HTA
(HR: 2-3) s'han associat també amb el desenvolupament i

creixement dels aneurismes.

Recomanacions en quant a factors de risc i
screening familiar

= El tabaquisme és el principal factor de risc modificable
per a la formacié, creixement i ruptura de I'aneurisma i
per tant s'ha de desaconsellar. (Nivell d'evidéncia 3, Grau
de recomanacio C).

» Elconsum abusiu d'alcohol és desaconsellable ja que es
un factor de risc per a la ruptura d'aneurismes. (Nivell
d'evidéncia 3, Grau de recomanaci6 C).

» LaHTA és un factor de risc per a la formacié, creixement
i ruptura d'aneurismes. L' (s de farmacs antihipertensius
i el control periodic segons les guies de tractament
d'HTA és recomanable. (Nivell d'evidéncia 3, Grau de
recomanacio C).

» Esrecomana fer screening familiar d'aneurismes en cas
de dos o més familiars de primer grau afectats (Nivell
d'evidéncia 3, Grau de recomanacio C). No es recomana

guan nomeés hi ha un familiar afectat.
Pronostic
La mortalitat de I'HSA ha disminuit notablement, en un
17% aproximadament (10), en els Gltims 25 anys, gracies
a la milloria en els tractaments dels aneurismes i al maneig

neurointensivista dirigit a disminuir el dany secundari. No

obstant, encara es tracta d'una malaltia greu amb una



mortalitat global al voltant del 30% (11). Aixd sense tenir
en compte la mortalitat prehospitalaria que s'ha estimat
en un 10-15% (10,12). A més, és important emfatitzar que
aproximadament la meitat dels supervivents pateixen una

reduccio significativa en la qualitat de vida (13—-15).

Els principals factors prondstics associats a un risc augmentat
de mort son: I'edat, el nivell de consciencia al diagnostic, el

tenir focalitat neurologica, la quantitat de sang a la TAC inicial

i la mida de I'aneurisma (16). De les potencials complicacions
mediques, les que s'han associat amb un major risc de
mortalitat son: el resagnat, la isquémia cerebral retardada
(ICR), I'edema cerebral, la isquémia cardiaca, la hipernatrémia,
la hipotensid per davall de 90 mm Hg a pesar del tractament
amb drogues vasopressors, I'edema pulmonar ilainsuficiencia
hepatica (17). Altres factors no modificables de mal prondstic
apart de l'edat sén la historia prévia d' HTA (18) i el consum

elevat d'alcohol (19).



2. Fase aguda

El tractament de I'aneurisma en I'hemorragia subaracnoidal
aguda esta dirigit a aconseguir la seva obliteracio, aillant-lo de
la circulacio sanguinia per prevenir el resagnat. El tractament

pot ser endovascular o quirdrgic.

2.1. Tractament endovascular de
I'aneurisma

El desenvolupament de les técniques endovasculars ha
aconseguit que en l'actualitat siguin de primera eleccio. El
ISAT (Assaig clinic multicéntric, prospectiu i aleatoritzat que
compara la seguretat i eficacia del tractament endovascular
mitjangant coils respecte al clipatge per al tractament dels
aneurismes cerebrals trencats), publicatal 2002, vademostrar
millor resultat funcional i menor taxa de complicacions en el

grup de pacients tractat de forma endovascular (1).

Sha de

cas clinic per valorar la idoneitat del tractament quirdrgic o

realitzar una valoracio individualitzada de cada

endovascular.

Es consideren l'edat i I'estat clinic del pacient (grau de WFNS,
Hunt Hess), a més de les caracteristiques morfoldgiques de
I'aneurisma (localitzacio anatomica, mida del sac aneurismatic,

coll, relacié coll-sac i geometria).

Les técniques endovasculars acostumen a presentar un
postoperatori més senzill, podent ser tractats pacients

ancians o amb elevat risc quirdrgic o extremadament greus.

Els aneurismes més favorables al tractament endovascular
son, en general, els aneurismes de coll estret, amb relacio
coll/sac <2/3, els aneurismes de fossa posterior, carotido-
oftalmics. També es pot considerar el tractament endovascular

en cas de contraindicacio anestésica o rebuig de la cirurgia.

La tecnica fonamental de tractament endovascular dels
aneurismes cerebrals consisteix en la embolitzacio simple
amb coils d'alliberament controlat. Consisteix en obliterar
el sac de l'aneurisma utilitzant espirals metalsliques de
diversa morfologia i caracteristiques fisiques. També s'han

desenvolupat mdltiples técniques de embolitzacio assistida

mitjancant remodelling o stent, per aneurismes inicialment
poc favorables al tractament endovascular com aquells de
coll ample. Més recentment, els stents de baixa porositat o
flow-diverters, han constituit un important avanc permetent
el tractament d'aneurismes gegants o de coll molt ample,
encara que solsament estan acceptats en diferents guies en
aneurismes ja trencants (simptomatics) en localitzacions com
sifo carotidi o poc accessibles a la neurocirurgia i clipatge. Com
darrera opcio i en casos seleccionats es pot embolitzar amb

substancies polimeritzants i I'oclusio del vas portador.

Les complicacions potencials del procediment so6n I'embadlia
o perforacio del sac aneurismatic, observades en < 3-5% dels

casos segons diferents séries.

La necessitat de re-tractament per repermeabilitzacio del
coll o sac aneurismatic arriba fins el 7%, una mica més gran
a I'observada en els aneurismes tractats quirGrgicament. Per
aquest motiu, el fet de disposar de diferents dispositius en les
tecniques endovasculars i el fet de ser minimamente invasiu,

la constitueixen com la primera opcio terapéutica.

2.2. Tractament quirdrgic de
I'aneurisma

El tractament quirQrgic consisteix en el clipatge del coll de
I'aneurisma per excloure’l de la circulacio, evitar el resagnat
i reduir la incidéncia de vasospasme o fer possible el seu
tractament. El millor tractament per a un aneurisma depén
de tres factors fonamentalment: (1) condicions cliniques
del pacient, (2) I'anatomia de I'aneurisma i (3) I'habilitat del
neurocirurgia. Existeix controvérsia sobre el moment idoni en
que s'ha de realitzar la cirurgia. Els avantatges d'una cirurgia
precoc (dins de les primeres 24-72h post-HSA) queden
neutralitzats per les complicacions que tenen lloc durant
I'acte quirdrgic, quan el cervell esta severament malmes per

I'hemorragia.

Beneficis Cirurgia Precog

Perjudicis Cirurgia

Precocg
»  Elimina el risc de » Inflamacio i edema més
resagnat. severs immediatament

»  Facilita el tractament
meédic del vasoespasme. | =

»  Permet I'eliminacié
d'agents potencialment

després de la HSA.
Increment del risc de
ruptura intraquirrgica




espasmadics en » Possible increment
contacte amb vasos de laincidencia de
sanguinis. vasoespasme després

de la cirurgia precog per
mecanotrauma dels
Vasos.

Condicions afavorderealitzar un tractament
quirdrgic precog
(primeres 24-72 hores post-HSA)

Gran coagul amb efecte massa associat a la HSA.
Gran quantitat de sang subaracnoidal, que pot
incrementar la severitat del vasospasme.

Bona condicié médica del pacient.

Grau de Hunt i Hess/ WFNS inferior o igual a 3.

Resagnat precag, especialment multiples resagnats.

Condicions afavorderealitzar un tractament
quirargic tarda
(10-14 dies post-HSA)

Pobre condicid médica del pacient.

Grau de Hunt i Hess/WFNS superior o igual a 4. Existeix
controveérsia sobre aquest criteri, ja que alguns postulen
que el risc de resagnatilaseva mortalitat és unargument
a favor de la cirurgia precog fins i tot en malalts amb alts
graus. Alguns autors inclouen com a indicacié de cirurgia
tardana el grau 3 de Hunt i Hess.

Aneurismes dificils de clipar per la seva gran mida o dificil
localitzacio.

Edema cerebral significatiu a la TAC.

Protocol d'indicacio del tractament quirargic

Aneurisma que no ha estat possible embolitzar (habitualment

es dona prioritat a I'embolitzacio a excepcio dels segtents

criteris:

Aneurismad'artéria cerebral mitja (en regions superficials
o bifurcacié o postbifurcacio).

Aneurisma associat a hematoma quirdrgic (protocol
d'hematoma intraparenquimatos espontani).
Aneurisma gegant.

Aneurisma associat a simptomes compressius de nervis

cranials.

Protocol d'indicacio de cirurgia precog

WFNS 1, 2, 3.
WENS 4 amb GCS superior a 9, tenint en compte el tipus

d'aneurisma, mida, ubicacio i abordatge.

Recomanacions

En els casos on el tractament de I'aneurisma sigui igual
d'efectiu el procediment endovascular o el clipatge, el
procediment endovascular sera el tractament d'eleccio
(Nivell d'evidéncia A, classe ).

La cirurgia de clipatge o embolitzacid mitjancant coils
d'aneurisma trencats hauria de ser realitzada tan
aviat com sigui possible en la majoria de pacients per
reduir el grau de resagnat després d'una hemorragia
subaracnoidea (Classe |, Nivell d'evidéncia B).

La complerta obliteracio de | aneurisma es recomanable
sempre que sigui possible (Classe I, Nivell d'evidéncia B).
La decisid de tractament dels aneurismes, ja sigui
quirdrgic o endovascular, hauria de ser multidisciplinaria
basadaen les caracteristiques del pacientidel aneurisma.
(Clase I, Nivell de evidencia C).

En pacients amb aneurismes trencats i tecnicament
possible tractar-ho de forma igual amb clipatge com
amb coiling, el tractament endovascular mitjangant coils
hauria de ser considerat (Classe |, Nivell d'evidéncia B).
En pacients que s'han tractat amb embolitzacio o clipatje
d'aneurismes trencats, el seguiment d'imatge vascular i
la valoracio de reintervencio, si hi ha agut canvis clinics
o radiologics, han de ser ben establerts (Classe |, Nivell
d'evidéncia B).

El clipatge microquirdrgic ha de ser considerat de forma
important en pacients amb gran hematomes (>50cc)
intraparenquimatosos i aneurisma d'artéria cerebral
mitja. El tractament endovascular amb coils pot se
considerats en gent gran (>70 anys) o certes situacio
clinica premérbida complexe (Clase Iib. Nivell d'evidéncia
C). En Aneurismes de coll estret o en territori posterior el
tractament amb coils pot ser d'eleccié. (Classe I, Nivell
d'evidéncia B).

Stenting d'un aneurisma trencat esta associat amb
un increment de mobilitat i mortalitat i hauria de ser

considerat quan opcions de menys risc han estat



excloses (Classe Ill, nivell d'evidéncia C).
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3. Complicacions
Resagnat

El resagnat es una complicacio greu que associa un risc de
morbi-mortalitat elevat. Es calcula que entre 4-15% dels
pacients resagnen durant les primeres 24h (4), essent el risc
més elevat durant les primeres 6 hores (resagnat hiperagut)
(20). El risc es manté elevat durant els primers 30 dies i
posteriorment disminueix progressivament (21). Els factors
que s'han associat amb un risc més elevat de resagnat son,
la tensio arterial elevada, els graus llI-IV de Hunt i Hess, els
aneurismes de circulacio posterior i els aneurismes de més de

10mm de mida (20,22,23).

La millor mesura per a evitar el resagnat és el tractament
preco¢ dels aneurismes, preferiblement en les primeres 72
hores (24). El benefici addicional de tractar dins de les primeres
24h no esta clar i s'hauria d'avaluar amb un assaig clinic (25).
Enels casos en queé el tractament s'hagi de retardar més de 72
hores es recomana I'Gs de farmacs antifibrinalitics com I'acid
tranexamic o I'acid aminocapraic tot i que l'evidéncia que hi ha

és pocai, enl'actualitat, hi ha assajos clinics en marxa (26—28).

Encara que en alguns estudis antics han trobat un risc
augmentat de resagnat amb la realitzacid d'angiografia
cerebral en les primeres 6 hores, aquesta associacio no esta
clara (29,30).

Recomanacions

Les recomanacions per a la prevencio del resagnat son:

»  Desdeldiagndsticd'HSAfinsaltancamentde I'aneurisma
és recomanable el control de I'HTA, evitant Ia hipotensio,
per evitar el resagnat i mantenir la pressio de perfusio
cerebral (Nivell 1, Grau B). Tot i que no s'ha establert una
TA optima, és raonable mantenir I'objectiu de PAM 80-
110 mmHg i PAS de 120-160 mmHg (Nivell d'evidéncia
23, Grau de recomanacié C). Aixod es pot aconseguir amb
I'Gs de nimodipi i analgesics. En els casos que continui
elevada s'han d'utilitzar altres mesures terapeutiques.

» El tancament de l'aneurisma, quan sigui possible i
raonable segons el cas individual, s'hauria de realitzar

el més aviat possible (Nivell d'evidéncia 1, Grau de

recomanacio B).

» No es recomana I'Us habitual de farmacs antifibrinalitics
donat que tot i que en algun estudi s'han associat
amb una menor taxa de resagnat, no han demostrat
gue millorin el pronostic i es necessitaria una major
evidéncia (Nivell d'evidéncia 1, Grau de recomanacio D).
No obstant es podrien utilitzar en casos seleccionats,
si el tractament de I'aneurisma s'ha de retardar no hi
han contraindicacions, sempre i quan la duracio del

tractament no superi les 72 hores.
Hidrocefalia

La hidrocefalia es defineix com un index bicaudat al TAC
superior al percentil 95 per edat. Es una complicacié molt
frequent després d'una HSA, amb xifres molt variables a la
literatura entre 15-87%. S'estima que és simptomatica en un
20% dels pacients amb HSA en |a fase més aguda, i en un 10%
en les setmanes i mesos segiients (4,9,31). La clinica sol ser
en forma de disminucio del nivell de consciéncia o bé I'aparicio
de signes d'hipertensio intracranial com la HTA o la paralisi
de la mirada vertical. Els factors de risc per a la seva aparicio
son I'endarreriment fins a l'ingrés i la gravetat de la situacio
neurologica a l'ingrés (5). Si es confirma mitjancant una TAC
cranial, el tractament d'eleccid és la derivacio ventricular
externa (DVE). Si la hidrocefalia és asimptomatica no es
recomana colslocar la DVE. Com a alternativa es pot fer servir
el drenatge lumbar si el 3er i 4* ventricle no tenen sang, tot
i que la seva eficacia no s'ha provat en assajos clinics i que
hi ha risc d'herniacio inferior i desenvolupament d’higromes.
La ventriculostomia augmenta el risc d'infeccions i altres
complicacions(8). Si el pacient requereix d'un monitoratge de
pressio intracranial (PIC), i hi ha certa dilatacié ventricular, és
preferible el DVE al sensor de PICintraparenquimatos. En casos
concrets i sobretot amb I'aneurisma exclos de la circulacié es
pot realitzar tractament amb fibrindlisi intraventricular en
cas d'hidrocefalia resistent per obstruccié del catéter (32,33).
Aproximadament un 40% dels pacients que requereixen DVE
acabaran necessitant una valvula de derivacio peritoneal
definitiva().

Recomanacions
» Encara que existeixen diferents técniques quirQrgiques

per al tractament de |a hidrocefalia, en la HSA es prefereix



la derivacié ventricular externa (DVE) (Nivell d'evidéncia
2b, Grau de recomanaci6 B).

» La realitzacio de drenatge lumbar es pot considerar en
pacient qué no tinguin sang al tercer o quart ventricle
pero I'evidéncia és molt baixa (Nivell d'evidéncia 4, Grau
de recomanacio C).

= En pacients amb hidrocefalia cronica després d'una
HSA aneurismatica es recomana el tractament amb
un sistema de derivaci6 permanent de LCR. (Nivell 1

d'evidéncia, Grau de recomanacio C).
Vasoespasmei IsquemiaCerebral Retardada

El vasoespasme (VE) angiografic és una complicacié freqiient,
que pot afectar el 70% de les HSA (5). En general sol aparéixer
entre els dies 3-10, tot i que pot existir VE precog en les
primeres 48 hores i tarda més enlla de dues setmanes. El VE
simptomatic també anomenat isquémia cerebral retardada
(ICR) es produeix en un 30% dels pacients i és el principal
responsable del pronostic del pacient (34—36). Tot i que
existeix una correlacio entre la severitat de I'espasme arterial i
els simptomes d'isquémia hi ha pacients amb espasmes greus
que no desenvolupen mai simptomes mentre que d'altres
amb espasmes moderats fan simptomes (36). Segurament
altres factors (grau de circulaci6 colslateral, factors genétics,
etc) influeixen també. De forma consensuada s'ha definit la
ICR com el deteriorament neurologic focal o global (disminucid
en l'escala de Glasgow en 2 0 més punts) que persisteix per
més d'una hora i que no pot ser explicat per un altre problema
neurologic (hidrocefalia, hematoma) o sistémic (febre, anémia).
Es per tant, un diagnodstic d'exclusié. Diversos factors s'han
implicat en la patogénia de I'lCR com s6n el vasoespasme
cerebral, la vasoconstriccio microcirculatoria, fenomens de
microtrombosi, la depressio cortical propagada i mecanismes

d'apoptosi celslular retardada (34).

El risc de vasoespasme augmenta amb la quantitat de sang
inicial extravasada pero també amb el pitjor estat clinic, I'Us
de cocaing, la hiperglucemia, la hidrocefalia i la sindrome de
resposta inflamatoria sistémica (34,35). L'associacié amb el

tabaquisme també s'ha descrit pero no en tots els estudis (37).

En tots els pacients amb HSA s'ha de fer monitoratge clinic i

instrumental del VE. Es recomana fer un Doppler transcranial

(DTC) d'ingrés si és possible, i cada 24 hores durant la fase de
major risc (10-12 dies) i posteriorment cada 48 hores fins a
I'alta. Lasensibilitatdel DTC estaal voltant del 80% per a arteries
grans. S'ha de fer constar la velocitat mitjana en totes dues
artéries cerebrals mitjanes i anteriors (Vm ACM i Vm ACA). Es
defineix com a vasoespasme lleu la velocitat mitjana 80-120
cm/s (que correspondria a una estenosi <25%), vasoespasme
moderat si esta entre 120-200 cm/s (estenosi 25-50%) i sever
quan supera els 200 cm/s (> 50%). S'ha establert el llindar de
160 cm/s de Vm en I'ACM per a detectar vasoespasme clinic i
angiografic, pel qué seria la velocitat a considerar en pacients
en qué la sedacid interfereixi en l'exploracio neurologica.
Com a alternativa un index de Lindegaard (Vm ACM/Vm a
I'artéria carotide extracranial) superior a 6 també es considera
suggestiu de VE significatiu. Tot i que la angiografia digital
és el gold standard per a la deteccid del vasoespasme
altres técniques multimodals que s6n més disponibles com
I'angioTAC i la TAC de perfusio s'estan utilitzant cada vegada

més amb bon grau d'especificitat (4,5).

En pacients desperts amb VE que presentin deficit neurologic
s'haura de realitzar una TC sense contrast per a descartar
lesid isquemica. Qualsevol nova lesié isquémica que aparegui
meés enlla de les 48 hores després del tractament d'oclusio
de I'aneurisma i que no sigui deguda al catéter ventricular
0 a l'existéncia d'un hematoma s'ha de considerar ICR. En
pacients sedats en qué no es pugui avaluar l'estat neurologic
ens basarem en criteris ultrasonografics de VE greu (pacients
que superin una Vm de 160 cm/s en ACM/ACA, o que presentin
un augment progressiu de la velocitat en 24-48 hores (+50
cm/s) gue no es controli amb tractament médic per a demanar
proves radiologiques i descartar ICR. Altres mesures que es
poden fer servir en aquest pacients son la EEG, determinacio
d'oxigenacio tissular o determinacio del flux cerebral amb

d'altres proves de neuroimatge de perfusio (4).

Profilaxi i tractament

La terapia més ben estudiada per a prevenir I'ICR és
I'Gs d'antagonistes del calci i el manteniment del volum
intravascular. L'Gs de nimodipina oral des del diagnostic
d'HSA redueix I'aparicié d'ICR i millora el prondstic d'aquest
pacients, tot i que no redueix |'aparicid de vasoespasme
(38,39). Tot i que en alguns paisos no es recomana, es pot fer

servir la nimodipina oral o endovenosa indistintament ja que



el pronostic o la taxa d'efectes secundaris no difereix entre
les dos formes d' administracié (40). Si el pacient tolera la
via oral i no hi ha evidencia de VE s'iniciara tractament amb
nimodipina oral a dosis de 60 mg/4 hores fins a I'alta. Donat
que hi ha estudis que ha mostrat una major biodisponibilitat
del nimadipina parenteral, sobretot en HSA greus, si en el DTC
es detecta patro de vasoespasme moderat-greu a pesar del
tractament amb nimadipina oral es recomana madificar la via
d'administracio i reiniciar-la de forma endovenosa fins a la
resolucio del VE (41,42). Com a alternativa es pot fer servir la
nicardipina endovenosa que també ha demostrat benefici en

els assajos clinics (43).

A'meés de la nimodipina, es recomana mantenir una situacio de
normovolémia mitjancant I'administracié de sérum sali (0.9%)
o solucions cristalsloides. En canvi, I'eficacia de la terapia triple
H (hipervolémia, HTA i hemodiluci6) com a tractament del VE
no s'ha demostrat en un assaig clinic controlat. Per tant no es
pot generalitzar el seu Us i només es considera raonable I'Us
peramantenir una TAadequada en pacients d'altrisc. Es poden
fer servir drogues vasoactives com la dopamina, dobutamina
o noradrenalina. No obstant aquests tractaments poden ser
perjudicials amb pacients amb hipertensié endocranial, infarts
cerebrals establerts, edema pulmonar o cardiopaties, i tampoc

es recomana el seu (s habitual (4,5,9,44).

En pacients que tinguin VE refractari o simptomatic tot i
mantenir dosis altes de nimodipina , o en aquells pacients
en que l'augment de la volémia o la TA provoqui efectes
secundaris es pot realitzar tractament endovascular del VE.
Tecniques que han demostrat efectivitat son I'administracio
de nimodipinaintraarterial o la angioplastia mecanica, totique
té un risc de 5% de trencament arterial. La papaverina que es
feia servir fa uns anys no es recomana pel seu perfil d'efectes
secundaris (45-47).

En aquests moments no es recomana I's d'estatines o sulfat
de magnesi en la fase aguda de I'HSA per a la prevencio del VE

degut a la seva manca d'efecte pronostic (48-51).

Recomanacions
» Esrecomana I'Gs de nimodipina, oral o endovenosa, en
tots els pacients amb HSA (Nivell d'evidéncia 1a. Grau de

recomanacio A).

» Es recomana el manteniment de l'euvoléemia per a
prevenirlalCR (Nivell d'evidéncia 1b, grau de recomanacio
B).

» Es recomana I'Gs del DTC per al monitoratge del
vasoespasme (Nivell d'evidéncia 2a, grau de recomanacio
B).

» L'0s de técniques de perfusio amb TAC o RMN poden ser
(tils per a identificar zones de potencial isquémia (Nivell
d'evidéncia 2a, grau de recomanacio B).

» Llainduccié de HTA pot ser una alternativa terapéutica en
pacients amb ICR sempre i quan la TA no sigui ja elevada
o hi hagin contraindicacions (Nivell d'evidéncia 3-5, grau
de recomanacio C).

« Es

intraarterials o angioplastia cerebral

recomana |'ds de terapies vasodilatadores
en pacients
amb vasoespasme simptomatic que no respongui al
tractament convencional (Nivell d'evidéncia 2a, grau de

recomanacio B).

Crisis comicials

Segons estudis retrospectius entre un 6-18% dels pacients
amb HSA pateixen crisis comicials, la majoria a l'inici dels
simptomes i un 3-7% durant la primera setmana (3,52,53). Els
pacients amb aneurismes d'’ACM i hematoma parenquimatos
tenen un risc superior. La taxa d'estatus convulsius és molt
baixa (<1%) mentre que la incidéncia d'estatus no convulsius

en pacients comatosos és superior (3-13%)(54).

No és recomana I'Gs de farmacs antiepileptics de forma
profilactica ja que no ha demostrat millorar el pronostic i a
meés s'associa amb un augment de complicacions i efectes
secundaris. S'accepta nomeés en casos d'HSA Fisher IV amb
preséncia d'hematoma parenquimatés i fent una pauta curta
de tractament. Si el pacient presenta crisis epiléptiques si que
s'ha d'iniciar tractament anticomicial de forma immediata. No
és recomana I'Us de fenitaina per qué s'ha associat amb un
pitjor prondstic i major taxa de complicacions médigues (55). El
farmac recomanat és Levetiracetam, amb una dosi de carrega
de 20mg/kg en infusié endovenosa (ev) seguida per una dosi

de 10mg/kg dos cops al dia ev o enteral (56).

La preséncia de crisis subcliniques i estatus no convulsiu

s'associa a un augment de la mortalitat als 3 mesos i un



pronostic funcional i cognitiu pitjor (57). En aquests pacients
I'Gs del monitoratge amb EEG continu pot ser d'utilitat encara
que no esta clar el benefici del tractament antiepiléptic intens
en aquests pacients ja que no es disposa d'assajos clinics
randomitzats(54,58). En algunes guies recents de tractament
neurocritic ja es recomana I'Gs de monitoratge continu EEG en

casos concrets(44),

Recomanacions

» L'Gs de farmacs antiepiléptics de forma profilactica no
es recomana de forma sistematica. Es pot considerar
en pacients amb HSA Fisher IV sobretot si associen un
hematoma parenquimatés. Es recomana una pauta
curta 3-7 dies de tractament (Nivell d'evidéncia 2b, Grau
de recomanacio B).

= El monitoratge amb EEG continu es pot considerar
en pacients amb HSA i pobre estat neurologic que no
millorin o que presentin un deteriorament neuroldgic
de causa indeterminada (Nivell d'evidéncia 3, Grau de

recomanacio B).
Alteracions ioniques

La hiponatrémia és el trastorn hidroelectrolitic més comd que
pot arribar a succeir fins al 30% dels pacients (4). Les causes
meés freqlients d' hiponatremia son la sindrome de la pérdua
de sal cerebral (SPSC) o la secrecié inadequada d’hormona
antiditirética (SIADH). El tractament és diferent segons la
causa i en cas de SPSC seria la reposicid salina mentre que
pel SIADH es recomana fer restriccio hidrica. No obstant donat
que la hipovolémia i hipotensid es poden associar a un risc
més alt de ICR no es recomana aquest tractament en pacients
amb HSA. En aquests pacients es pot emprar el tractament

amb hidrocortisona(4,5).

Recomanacions
» L'Gsdefludrocortisonauhidrocortisonaisérum hipertonic
(1.5-3.5%) és raonable per a corregir la hiponatrémia

(Nivell d'evidéncia 2a, Grau de recomanacio B).
Complicacions cardiorespiratories

Canvis menorsal ECG comtaquicardiasinusal, T grans, inversio

d'ona T, descens o elevacio del ST, allargament del QT aixi com

elevacions de Troponina T son frequents fins al 35% dels
casos (&4). Aquests canvis reflecteixen alteracions isquémiques
en lI'subendocardi, com a consequencia de l'estimulacio
simpatica i descarrega de catecolamines que es produeix en
una HSA. En alguns casos poden arribar a desenvolupar lesio
miocardica. En un 25% s'observen trastorns del moviment
de la paret ventricular en l'ecocardiografia. Generalment
aquestes alteracions son transitories, resolent-se en 1-3 dies
i son meés frequents en aquells pacients que desenvoluparan
deficit neurologic tarda. Un percentatge baix de pacients
poden presentar disfuncié cardiaca severa i destret respiratori
(SDRA) amb hipoperfusié severa, reduccié de la pressié de
perfusio cerebral i augment del risc d'ICR (59). Alguns pacients
poden presentar cardiopatia tipus Takotsubo (dilatacié apical

en forma de bald) el que també augmenta el risc d'ICR (60-62).

Recomanacions

» Al ingrés i durant el seu procés més agut s'ha de fer
ECG diari. A l'ingrés s'ha de fer corba de Troponines
i si s'eleven, cal realitzar ecocardiograma i valorar
monitoratge hemodinamic (Nivell d'evidéncia 3. Grau de
recomanacio B).

» En cas dinestabilitat hemodinamica, és recomanable
valorar monitoratge de la despesa cardiaca amb técnica
invasiva. S'ha d'intentar mantenir la PPC dintre dels
[imits normals (Nivell d'evidéncia 3. Grau de recomanacio
B).

Tromboembolisme

La incidéncia de trombosi venosa profunda (TVP) després
d'una HSA és variable segons les séries descrites (2-24%) i
el del trombosi pulmonar de 1.2-2% (63). El risc es major en
pacients més greus. Es recomana |'Us de mitges de compressio
pneumatica externatotique laheparina de baix pes profilactica
estaria indicada a partir de 24 hores després de I'exclusio de
I'aneurisma. S'ha de tenir en compte que els pacients amb
HSA que requereixin tractaments neuroquirGrgics (drenatges,
craniotomia) poden tenir un risc augmentat de sagnat amb

I'neparina de baix pes (63,64).

Recomanacio
» Es recomana I'Gs de mesures de prevencio de TVP en

tots els pacients amb HSA. Es recomana I'Gs de mitges



pneumatiques de compressio externa. Es pot iniciar
heparina de baix grau 24 hores després de I'exclusio de
I'aneurisma (Nivell d'evidéncia 2b. Grau de recomanacio
B).

Alteracions de la Glicemia

La hiperglucémia és frequent després d'una HSA. Tant Ia hiper
com la hipoglucémia s'han associat a un pitjor pronastic (65).
La hiperglucémia augmenta el risc d'ICR (66). No hi ha estudis
que hagin comparat el timming o el tractament agressiu en

aquest pacients.

Recomanacio

» Es recomana un control estricte de la glicemia i el

B).

Anemia

La majoria de pacients amb HSA experimenten una caiguda
d’hemoglobina durant [I'hospitalitzacid degut a diferents
factors (44). L'anémia s'ha associat amb un augment del
risc d'ICR, no obstant, no s'han determinat els nivells optims
d’hemoglobina ni si la transfusio de sang millora el pronostic
(&).

Recomanacio
» Es recomana minimitzar les pérdues de sang i tractar
I'anémia en pacients amb HSA que tenen risc d'ICR. Es

recomana mantenir uns nivells d'hemoglobina entre

manteniment d" uns nivells de glucosa normals (80- 8-10g/dl (Nivell d'evidéncia 2b,Grau de recomanacié B).

200mg/dl) ( Nivell d'evidéncia 2b, Grau de recomanacio
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6.

Rehabilitacio en l'ictus

La rehabilitacié (RHB) després de l'ictus és un procés limitat
en el temps i orientat per objectius que pretén aconseguir
la maxima capacitat possible en cada cas per facilitar la
independéncia i la reintegracio a l'entorn familiar, social i
laboral. La RHB ha d'abordar totes les possibles deficiencies
motores, sensitives, cognitives, conductuals, emocionals,
funcionals i socials i ha d'implicar activament al pacient i als
seus cuidadors o als seus familiars en el tractament i en la

presa de decisions(1).

Model organitzatiu: equip d'RHB i ambits
d'atencio

L'equip d'RHB necessari per atendre pacients amb sequeles
d'ictus estaformatperunfacultatiu experten RHB que coordina
un grup multidisciplinari de professionals (fisioterapeutes,
infermers,  terapeutes  ocupacionals,  neuropsicolegs,
treballadors socials i logopedes) que treballen conjuntament

per tal d'aconseguir els objectius préviament marcats(2,3).

A'la fase aguda s'han d'avaluar les necessitats d'RHB en tots
els pacients i I'ambit d'atencié6 més adequat (2). L'RHB es pot
fer en I'ambit hospitalari o comunitari. Cal assegurar I'accés al

tipus de servei d'RHB apropiat per a cada pacient(4).

Els criteris que s'han de tenir en compte en aquesta decisio
son la intensitat i complexitat del programa d'RHB necessari,
la tolerancia o capacitat de resisténcia del pacient a 'RHB, la
necessitat d'atencio medica i d'infermeria i el suport familiar i
social que tingui el pacient. A I'alta de la unitat d'atencio aguda,
els pacients amb necessitat d'hospitalitzacio i capacitat de
participar en programes d'alta intensitat han de ser tractats en
unitats d'RHB intensiva on rebin un minim de 3 hores diaries
de fisioterapia, terapia ocupacional i/o logopedia. En pacients
seleccionats per les expectatives altes de millora amb una
hospitalitzacio curta i possibilitat de retorn a domicili, els
programes d'RHB intensiva aconsegueixen millors resultats

funcionals (5) i menys institucionalitzaci6 a I'alta(2,6).

Els pacients amb discapacitat prévia o baixa tolerancia a les
terapies d'RHB han de seguir programes multidisciplinaris
de mitjana intensitat (1 hora diaria) en centre sociosanitaris.
Aixi que I'estat meédic i funcional ho permeti, s'ha de plantejar
l'alta a domicili el més aviat possible, des de on podran
seguir programes ambulatoris o domiciliaris segons els
recursos disponibles i les consideracions individuals de cada
pacient. Els serveis d'RHB hospitalaris i els comunitaris han
d'estar altament coordinats en cada territori per assegurar la

continuitat del programa rehabilitador.

» A lafase aguda s'han d'avaluar les necessitats d'RHB
en tots els pacients i I'ambit d'atencid més adequat.
(Nivell A).

» Alaltade la Unitat d'Ictus, els pacients amb necessitat
d'hospitalitzacio i capacitat de participar en programes
de rehabilitacio d'alta intensitat han de ser tractats en
unitats especifiques amb professionals experts. (Nivell
A).

» Els serveis d'RHB sociosanitaris i comunitaris han de
disposar d'un equip expert en rehabilitacio de I'ictus
per tractar als pacients a I'alta de les unitats d'atencio
aguda. (Nivell Q).

» Llequip dRHB ha d'incloure metges especialistes
en RHB, fisioterapeutes, terapeutes ocupacionals,
logopedes, infermers, treballadors socials (Nivell A) i
neuropsicolegs (Nivell C).

» El programa de rehabilitacié ha d'incloure intervencions
basades en I'evidéncia definides a les guies de practica
clinica de referencia (Nivell B).

» S'han d'utilitzar instruments valids i estandarditzats
per avaluar les deficiencies, limitacions de I'activitat |
participacié relacionades amb l'ictus (Nivell B).

» Els serveis de SUPORT A L'ALTA PRECOC son eficacos
en pacients medicament estables amb discapacitats
moderades o lleus (Nivell A).

» A l'alta hospitalaria els pacients que ho necessitin
han de seguir programes especialitzats ambulatoris o
domiciliaris a carrec d'equips multidisciplinaris d'RHB
(Nivell A).

» Els serveis d'RHB hospitalaris i els comunitaris han

d'estar altament coordinats en cada territori per
assegurar la continuitat del programa rehabilitador.
(Nivell C).

Inici precog, intensitat i durada de I'RHB

Entre els principis basics de I'RHB de lictus destaquen



I'inici precog des de la fase aguda, la intensitat adequada, la
continuitat del procés al llarg de les diferents fases d'atencio,
la participacio activa de pacients i cuidadors i l'adequada
tecnologia per a l'avaluacio i el tractament de la discapacitat.
LRHB ha de comencar tan aviat com s'hagi establert el
diagnostic i s'hagi assegurat el control de l'estat vital. Els
pacients que inicien la rehabilitacié durant la primera setmana
després de l'ictus tenen menys discapacitat i més qualitat de

vida a llarg termini que els que la inicien més tard(7).

Hi ha relacié dosi-dependent entre la intensitat de I'RHB i la
recuperacio funcional després de l'ictus: la intensitat ha de
ser la maxima que el pacient pugui tolerar, tot i que no es
recomana I'RHB d'alta intensitat en les primeres 24 haores de

I'ictus, especialment en els ictus més severs(8,9).

Tot i que la durada del programa d'RHB dependra de la
severitat de l'ictus, generalment el tractament s'allarga uns
mesos sempre que s'identifiquin objectius funcionals assalir.
Perllongar rutinariament I'RHB més enlla de I'any postictus
no ha demostrat beneficis(10). No obstant, a la fase cronica,
els pacients han de tenir accés als serveis d'RHB per revisar
les necessitats a llarg termini(11). Per exemple, per revisar les
ortesis i productes de suport o per diferents complicacions
(espasticitat, dolor...) que determinin un deterior funcional i la

necessitat de intervencions concretes.

» Un cop assegurat I'estat vital després de l'ictus, I'RHB
ha de comencar el més aviat possible (Nivell A).

« Si no hi ha contraindicacions, la mobilitzacid dels
pacients ha de comencar a les 24-48 hores de l'ictus
(Nivell B).

= Noesrecomana I'RHB d'alta intensitat en les primeres
24 hores de lictus, especialment en els ictus més
severs (Nivell A).

» El tractament rehabilitador ha de finalitzar quan no
s'identifiquin objectius funcionals per assolir o quan el
pacient no vulgui continuar (Nivell C).

Participacio de pacients i cuidadors
Durant [I'hospitalitzacio, son necessaris els programes
sistematics d'informacio, educacio i suport per a pacients
i cuidadors: es redueix la necessitat d'institucionalitzacio i

millora la qualitat de vida a mig i llarg termini. Els cuidadors

han de rebre coneixements d'ergonomia i educacid sanitaria

del maneig dels pacients abans de I'alta hospitalaria(12).

» Els pacients i les seves families o cuidadors han de
tenir una implicacié precog i activa en el procés de
rehabilitacio (nivell A).

» Abans de l'alta hospitalaria els pacients i cuidadors han
de rebre mesures especifiques d'informacio, formacio i
suport (Nivell A).

Afasia i disartria

L'afasia, el trastorn del llenguatge adquirit, é&s un deteriorament
funcional comu després de l'ictus i esta associada amb més
dependéncia, menys participacié social, pitjors resultats de
rehabilitacié i de qualitat de vida(13,14). Tot i estar demostrat
el benefici, no es coneix la dosi ni la durada optima de la

logopeédia.

No es pot recomanar en la practica clinica afegir tecniques

d'estimulacié cerebral, encara experimentals.

El tractament informatitzat és beneficios i es pot utilitzar
per complementar el treball del logopeda. La disartria és
una alteracio de la parla relacionada amb la paralisi, debilitat
0 incoordinacio de la musculs fonatoris (15). Requereix
tractament individualitzat amb técniques especifiques

(respiracio, fonacié, producci6 de la parla...).

» Els pacients amb afasia han de seguir tractament de
logopédia (Nivell A).

» Ladisartria requereix tractament de logopédia (Nivell B).

Alteracions neuropsicologiques

Els déficits cognitius i conductuals constituien una causa
important de discapacitat després d'un ictus. Poden interferir
negativament en la implicacid del pacient en la rehabilitacio,
en la realitzacié d'activitats de la vida diaria (AVD), en la
participacio de I'individu en la societat i en la qualitat de vida
tant del pacient com de la familia(16). Tot pacient que ho
requereixi ha de tenir accés a una avaluacié neuropsicologica
realitzada per un professional expert en neuropsicologia.
La rehabilitacio cognitiva és el tractament no farmacologic

d'aquests deficits: els objectius son restaurar les funcions



cognitives, aprendre estratégies de compensacio i adaptar
productes de suport per augmentar la independéncia de la
persona (17). La realitat virtual i la terapia amb suport musical
estan demostrant efectes beneficiosos en els tractaments
dels déficits cognitius, perd no hi ha prou evidéncia encara per

recomanar-les en la practica clinica.

» Es recomanable seguir RHB cognitiva per els déficits
d'atencid, memoria, funcions executives i negligencia
després de l'ictus (Nivell B).

Alteracio de la funcio motora

Lictus pot afectar I'equilibri i la mobilitat de les extremitats
impedint la capacitat de marxa i transferéncies. La marxa
és una de les funcions més importants per les activitats de
vida diaria. Per caminar de manera segura els pacients poden
requerir ortesis o bastons. Quan la marxa no és possible,
pot ser necessari la prescripcio de cadires de roda per els
desplacaments comunitaris(1,2). Els pacients amb trastorns
de la funcid motora han de ser tractats per fisioterapeutes
experts en ictus. El tractament ha de ser individual i
personalitzat. Hi ha evidencies solides de que les teécniques
de fisioterapia sén efectives en la recuperaci6 de la funcid
motora quan son intensives, repetitives i orientades a tasques

especifiques(18).

Ates que s'obtenen millors resultats amb un tractament
mes intens, cal tenir en compte els sistemes automatitzats
com la cinta rodant (amb o suspensié de pes) o els sistemes

electromecanics.

» Es recomanable seguir RHB de la marxa i l'equilibri
orientat als déficits especifics (Nivell A).

» Es poden utilitzar més sistemes automatitzats com la
cinta rodant, aparells robotics (Nivell A) i sistemes no
inmersius de realitat virtual (Nivell B).

» (al considerar la utilitzacio de bastons i ortesis per
millorar la marxa en pacients amb peu equi (Nivell A).

Limitacio de les activitats de la vida diaria

La majoria de pacients amb ictus presenten déficits de
I'extremitat superior, sobretot parésia i déeficits sensitius.

L'actuacio de la terapia ocupacional en la persona que ha patit

un ictus esta encaminada a afavorir la conservacio o adquisicio
de la maxima autonomia o independéncia en el seu entorn. El
terapeuta ocupacional promou la restauracio de la funcio i la
participacié en activitats d'autocures, domeéstiques, laborals
i socials(1-4). S'inclouen AVD basiques (alimentacio, vestit,
higiene, bany, etc.) i AVD instrumentals (tasques domeéstiques,
Us del teléfon, ordinador, timbres, etc.). La seleccié de terapies
s'ha de considerar individualitzadament. Abans de l'alta
hospitalaria s'ha d'avaluar la necessitat de productes de
suport personals i de I'entorn per fer possible I'activitat i la
seguretat dels pacients en I'ambit comunitari. El pacienti/ o
el seu cuidador han de rebre la formacié adequada per fer un
bon Us de I'equipament i cal fer avaluacions periodiques per
revisar la idoneitat i I'Gs de ‘'equipament ja que les necessitats

del pacient poden canviar.

(RV)

immersius, molt visuals, en entorns 3D) van incorporant

Els sistemes de realitat virtual (inicialment molt
sistemes interactius a través del tacte, que aporten major
informacio per al pacient. Sota el concepte de «robotica»
s'estan desenvolupant diferents dispositius passius o actius.
A més de les maquines de tipus operatiu o «manipuladors»,
els exosquelets, utilitzats per I'operador amb articulacions
que repliqguen les de l'esquelet huma, permeten el suport
gravitatori del brag, el que facilita I'exercici, i s'adapten a la

tecnologia RV.

Una recent revisié conclou que la RV és més efectiva que les
intervencions convencionals i aconsegueix millors resultats en
la funcionalitat de I'extremitat superior en pacients amb ictus
(19). La investigaci6 haura de dilucidar en el futur la dosi de RV

més efectiva i el temps postictus optim per aplicar-la.

» Tots els pacients amb dificultats en les AVD han de ser
tractats per un equip multidisciplinari que inclogui un
professional expert en terapia ocupacional (Nivell A).

» En determinats pacients cal considerar la terapia de
restriccio del costat sa (Nivell A) .

» Lentrenament ha d'orientar-se a tasques funcionals i
ha de ser repetitiu, entenedor per el pacient, i adaptable
(Nivell A).

» (Cal considerar la realitat virtual com a tractament
complementari (Nivell A).

» Abans de I'alta hospitalaria, cal fer una valoracié de




I'equipament i les adaptacions de I'entorn necessaries
per garantir la independéncia i la seguretat del pacient
(Nivell A).

Complicacions: caigudes, espatlla dolorosa i
espasticitat

El risc de caigudes és molt alt en els pacients que han patit un
ictus. Durant els primers sis mesos, el 70% de pacients cauen.
A més dels problemes de mobilitat, la pérdua de densitat
mineral ossia pot contribuir a la incidéncia augmentada de

fractures de maluc.

L'espatlla dolorosa és freqlient després de l'ictus amb una
incidéncia del 1-22% durant el primer any(20). Pot dificultar
o fins i tot impedir la rehabilitacid i s'associa amb estades
hospitalaries més llargues i pitjors resultats funcionals. La
subluxacié escapulo-humeral, la debilitat muscular a la fase
inicial i l'espasticitat son els factors etiopatogénics més
clarament implicats. L'educacio del pacient i la familia i el
correcte posicionament de I'espatlla prevenen la seva aparicio.
El tractament dependra de la causa del dolor (mobilitzacid
articular, electroestimulacio neuromuscular, ortesis, blogueig

del nervi suprascapular...).

Elmaneigdel'espasticitat secundariaal’ictus hade ser prioritari

en els programes de RHB de lictus, donada la prevalenca
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