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RESUMEN

INTRODUCCION: La fibrilacién auricular (FA) es la causa principal en los
infartos cerebrales cardioembdlicos, sin embargo, se ha encontrado fibrilacion
auricular silente asociada a otros tipos de infarto cerebral, encontrandose hasta
en 15% de infartos cerebrales lacunares. OBJETIVOS: Describir la frecuencia
de fibrilaciéon auricular en pacientes con infarto cerebral agudo, asi como sus
caracteristicas clinicas e imagenolégicas. METODOS: Estudio observacional,
descriptivo realizado en pacientes admitidos en el Servicio de Emergencia del
Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas (INCN), con primer evento clinico
de infarto cerebral agudo (< 72 horas), que fueron monitorizados con Holter
durante 48 horas. Todos los participantes fueron mayores de 18 afos y se
excluyeron los casos con antecedente de arritmia cardiaca. El estudio fue
aprobado por el Comité de ética-INCN. RESULTADOS: Se completd la
evaluacion en 39 pacientes. Nueve pacientes presentaron fibrilacién auricular
(23.1 %). La edad del grupo con FA fue significativamente mayor respecto a los
casos sin FA (79.4 £ 8.7 vs 67.3 £ 15.4, p=0.006), siendo mas frecuente en
mayores de 75 afos (p=0.003). El puntaje obtenido en la escala NIHSS en el
grupo con FA fue significativamente mayor respecto al obtenido en el grupo sin
FA (11.4 £ 1.3 vs 9.2 £+ 3.9, p=0.010), siendo mas frecuente en pacientes con
puntaje en escala NIHSS > 7 puntos (p=0.047). El territorio vascular anterior
izquierdo tiende a ser el mas afectado entre los pacientes con FA (p=0.053).
No se encontraron diferencias entre los grupos respecto a género,
antecedentes cardiovasculares y extension del infarto cerebral.
CONCLUSIONES: La frecuencia de fibrilacién auricular fue 23.1 %, la edad >
75 afios y un puntaje en la escala NIHSS > 7 puntos estan asociados con
presencia de FA en infarto cerebral agudo, en la produccion estudiada.
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INTRODUCCION

La fibrilacion auricular es la arritmia sostenida mas frecuente y ocurre en
aproximadamente 1 — 2 % de la poblacion general. Como tal, aumenta no soélo el
riesgo de ictus isquémico, sino también de su recurrencia (12).

Se sabe ademas que hasta un tercio de los pacientes portadores de fibrilacion
auricular lo desconocen, hasta el debut con alguna de sus complicaciones, entre
ellas el ictus isquémico, pudiendo presentarse como accidente isquémico transitorio o
infarto cerebral (23).

A diferencia de otros paises, en nuestro medio no es de rutina el estudio de la
fibrilacion auricular en los pacientes con infarto cerebral mediante el holter. El estudio
INTERSTROKE muestra que el 26 % de los pacientes en paises desarrollados tienen
un infarto cerebral de tipo cardioembdlico mientras que en Sudamérica esta cifra
alcanza el 16 %. Sin embargo, el holter se realiza en sélo 1 % de poblacién
sudamericana en comparaciéon con el 31 % de la poblacion de paises desarrollados.
La ecocardiografia transtoracica, asimismo, se realiza en apenas 4 % de poblacion
sudamericana en comparacion con el 38 % de paises desarrollados (31).

El holter se realiza habitualmente durante 24 horas pero se ha descrito que los
monitoreos prolongados, incluso hasta por siete dias, aumentan la sensibilidad de
dicho examen para la deteccion de la fibrilacién auricular (5).

Por otro lado, el infarto cerebral mas aun en determinadas localizaciones como en
insula y tronco encefalico se considera causa, aunque con escasa frecuencia, de
fibrilacion auricular particularmente en el periodo agudo (19).

En nuestro pais si bien se ha descrito el rol de la fibrilacion auricular como factor de
riesgo para infarto cerebral, no existen datos obtenidos a través de estudios que
demuestren cual es la incidencia de dicha patologia y cuales son los factores que se
le relacionan.

El presente trabajo aborda dicho tema, describiendo e intentando establecer
relaciones entre la presencia de fibrilacion auricular y algunas caracteristicas clinicas
e imagenoldgicas del paciente. En el capitulo |, describimos la situacién problematica,
antecedentes y tras la revisidon tedrica planteamos el problema de estudio y los
objetivos del mismo. En el capitulo IlI, explicamos el disefio metodoldgico,
especificando el tipo de estudio, las caracteristicas de nuestra poblacion (variables),
criterios de inclusion y detallamos la técnica y métodos de trabajo. En el capitulo I,
describimos como se realizd el procesamiento de datos, los cuales presentamos
mediante tablas y graficos en el capitulo 1V, para discutirlos presentando finalmente
nuestras conclusiones y recomendaciones. La fibrilacién auricular es frecuente y el
presente trabajo identifica caracteristicas que se relacionan con su presentacién en
pacientes con infarto cerebral como causa o comorbilidad.



1.

CAPITULO |
EL PROBLEMA
SITUACION PROBLEMATICA

Durante mi rotacion en el Dpto. de Neurovasculares del Instituto Nacional de Ciencias
Neurolégicas, he observado 3 pacientes con infarto cerebral todos mayores de 50
afos sin antecedente de arritmia cardiaca conocida, en los cuales tras monitoreo
holter durante 24 horas no se encontré fibrilacion auricular, pese a que el cuadro
clinico — tomografico era altamente sugerente de etiologia cardiembdlica. Fueron
hallazgos comunes en estos pacientes, la presencia de hipertension arterial,
compromiso corticosubcortical y la amplia extension del area infartada en la
tomografia cerebral; y la mayor severidad del infarto cerebral al ingreso (NIHSS).

Al realizar la revision bibliografica sobre la frecuencia de la fibrilaciéon auricular en
infarto cerebral se encontré que esta es variable, con cifras que llegan hasta el 24.6
% de casos. En estudios americanos la edad mayor a 80 afios incrementd el riesgo
de fibrilacion auricular asi como también el sexo femenino y la presencia de
enfermedad coronaria y arterial periférica concomitante. Asimismo, la presencia de
fibrilacion auricular se asocié con mayor recurrencia y mortalidad en los pacientes
evaluados.

Por otro lado, algunos trabajos demostraron que no hay mayor impacto de la
deteccidn de fibrilacién auricular paroxistica en la modificacion del tratamiento. Sin
embargo, una importante limitacion del monitoreo con holter es la duracion del
mismo; al respecto la literatura describe que mejora el rendimiento de esta prueba
diagnéstica cuando se prolonga la duracion del mismo (de las 12 a 24 hrs que
comunmente se realizan hasta 7 dias), que hay mayor éxito en la deteccion cuando
dicho monitoreo se realiza en las primeras 72 horas de ocurrido el evento isquémico y
que algunas caracteristicas clinicas incrementarian la sensibilidad de la prueba en la
prevencién secundaria del ictus isquémico: edad mayor de 62 afos, dilatacién
auricular izquierda, no estenosis intra o extracraneal = 50 % o un sindrome lacunar
clinico — radiolégico. Otros factores de riesgo son la hipertension arterial, diabetes
mellitus, falla cardiaca, edad mayor de 65 afios y eventos tromboembdlicos previos.

ANTECEDENTES DEL PROBLEMA
Revisando la bibliografia existente en el pais y el extranjero encontramos:

Schaer et al publicaron el afo 2004 en la revista Stroke un trabajo realizado en el
Hospital Universitario de Basel (Suecia) entre enero del 2000 y diciembre del 2002
con pacientes con ictus isquémico incluyendo al infarto cerebral y accidente
isquémico transitorio, sin diagndstico conocido de fibrilacién auricular, a los cuales
monitorizaron con holter durante 24 horas, considerando como fibrilacion auricular
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paroxistica a la secuencia mayor a 30 segundos de intervalos RR irregulares con
ausencia de onda P. Se realizaron 425 holter, de los cuales 318 fueron normales
(74.9%), 21 presentaron fibrilacion auricular (4.9%) y 9, fibrilacién auricular paroxistica
(2.1 %) (1).

Jabaudon et al publicaron el afio 2004 en la revista Stroke, otro trabajo realizado en el
Hospital Universitario de Geneva (Suecia) sobre el monitoreo electrocardiografico
durante 7 dias para la deteccién de fibrilacion auricular y flutter auricular en el infarto
cerebral agudo y el accidente isquémico transitorio con 169 pacientes admitidos entre
febrero y diciembre del 2002. En este estudio, se excluyeron los pacientes con
diagnostico de fibrilacion auricular persistente, fibrilacion auricular paroxistica
diagnosticada durante los ultimos 12 meses e ictus primariamente hemorragico o con
diseccion de grandes vasos y se realizé un monitoreo holter de 24 horas, que se
prolongé a 7 dias ambulatoriamente, para aquellos pacientes que tuvieran el primero
normal, con lo cual la frecuencia aument6 de 2.7 % a 5.7 % de los casos (2).

Marini et al realizaron un estudio publicado en la revista Stroke el ano 2005 sobre la
contribucién de la fibrilacién auricular a la incidencia y resultados del ictus isquémico.
Dicho estudio fue realizado en la Universidad de Aquila (Italia) entre los afios 1994 y
1998 en 3530 pacientes con ictus isquémico, de los cuales a 869 (24.6 %) se les
encontr¢ fibrilacion auricular con el uso de electrocardiograma convencional, siendo
identificados como particular grupo susceptible las mujeres mayores de 80 afios
usualmente con enfermedad coronaria o enfermedad arterial periférica (3).

Rastas et al publicaron el afio 2007 en la revista Stroke un trabajo realizado en
Vantaa (Finlandia) sobre fibrilacion auricular, ictus isquémico y demencia entre JUNIO
de 1991 y marzo de 1992 con 553 pacientes mayores de 85 afios de edad con ictus
isquémico. En el mencionado estudio, reportaron fibrilacion auricular en el 22.1 % de
los casos (4).

Liao et al publicaron el afio 2007 en la revista Stroke, una revisidén sistematica
elaborada por universidades canadienses recopilando informacion de 60 estudios
realizados entre los afios 1966 y 2006, de los cuales finalmente fueron tomados 5 con
un total de 736 pacientes, sobre el monitoreo cardiaco no invasivo para la deteccion
de fibrilacion auricular en ictus isquémico, encontrando que de cada 20 pacientes con
ictus isquémico, 1 presenta fibrilacion auricular silente. La duracién del monitoreo
holter varié entre las 24 y 72 horas (5).

Douen et al publicaron el afio 2008 en la revista Stroke, otro estudio realizado en el
Hospital de Otawa (Canada) sobre el valor significativo del monitoreo
electrocardiografico seriado para la deteccion de nuevos casos de fibrilacion auricular
comparado con el holter, en 150 pacientes admitidos durante 8.5 meses el afio 2005
con diagnostico de ictus isquémico. Para ello, realizaron electrocardiogramas
seriados durante las primeras 72 horas de admisién hospitalaria y demostraron que
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no hubo diferencia significativa entre el empleo de holter y los electrocardiogramas
seriados (6).

Alhadramy et al publicaron el afio 2010 en la revista Stroke, un trabajo realizado por
la Universidad de Alberta (Canadd) sobre la prevalencia y predictores de fibrilacién
auricular en el monitoreo holter en 426 pacientes con infarto cerebral y accidente
isquémico transitorio entre setiembre del 2005 y setiembre de 2006, encontrando la
presencia de fibrilacion auricular paroxistica (menor o mayor de 30 segundos) en 39
pacientes (9.2 %), todos con edades mayores a los 55 afos (7).

Ayirala et al publicaron en Journal of the American Society of Echocardiography el
ano 2011 un trabajo sobre los predictores ecocardiograficos de la formacién de
trombos en el apéndice auricular izquierdo realizado en el Hospital Hartford de
Estados Unidos. Para ello realizaron ecocardiografias transesofagicas a 334
pacientes buscando la deteccion de dicho trombo, identificandose en 52 pacientes
(15.6 %). En dicho estudio concluyeron que los pacientes con fibrilacién auricular con
score CHADS < 1, funcion ventricular izquierda normal y volumen auricular izquierdo
normal tenian un bajo riesgo de formaciéon de trombo en el apéndice auricular
izquierdo (8).

Garcia J. publicé un estudio retrospectivo de casos y controles en la Revista Peruana
de Epidemiologia en 1994, realizado en 50 pacientes del Hospital de la Region Inca
con diagnéstico de enfermedad cerebrovascular entre junio de 1989 y agosto de
1992, mayores de 18 afios de edad y procedentes de la alturas mayores a 2500
msnm, encontrando que la edad promedio de los pacientes con infarto cerebral fue de
67 afios, teniendo como principal factor de riesgo la arterioesclerosis, seguida de la
hipertension arterial y la fibrilacion auricular no reumatica clinicamente detectable,
esta ultima con frecuencia del 15 % de los casos. Asimismo, resalta la presencia de
comorbilidades en este grupo de pacientes (9).

Deza et al, publicaron un trabajo sobre la historia natural de la enfermedad vascular
cerebral en el Peru en la Revista Peruana de Neuropsiquiatria en el afio 2001. En
este estudio evaluaron 1517 pacientes hospitalizados entre enero de 1987 vy
diciembre de 1998 en el servicio de Neurologia del Hospital Guillermo Almenara
Irigoyen. En este estudio, la hipertension arterial fue el factor de riesgo mas
frecuentemente observado; el cardioembolismo fue la causa de infarto cerebral del
11.25 % de los casos (130 pacientes), de los cuales el 87.69 % (113 pacientes)
tenian fibrilacién auricular clinicamente detectable. Junto con los pacientes que
presentaban arterioesclerosis, los pacientes con fibrilacion auricular fueron los que
mas recurrieron (10).

Vera realizd un trabajo sobre la enfermedad cerebrovascular isquémica en adultos
jévenes en el Hospital Guillermo Almenara Irigoyen entre los afios 1998 y 2001. Para
ello, reunié 49 casos, con pacientes cuyas edades oscilaron entre os 20 y 45 afios,
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con un promedio de edad de 36.45 afios. La etiologia mas frecuente fue el embolismo
cardiaco con 46.9 % de los casos, seguido de la causa indeterminada. En relacion al
cardioembolismo, las causas mas comunes fueron el prolapso de la valvula mitral
seguido de la fibrilacidon auricular, estenosis mitral, insuficiencia tricuspidea y prétesis
valvular (11).

. MARCO TEORICO
FIBRILACION AURICULAR
EPIDEMIOLOGIA

La fibrilacion auricular es la arritmia sostenida mas frecuente. Ocurre en
aproximadamente 1 — 2 % de la poblacién general y es particularmente importante en
stroke, dado que aumenta 5 veces el riesgo de su presentacion. Asimismo, los
pacientes que presentan stroke como consecuencia de la fibrilacién auricular no sélo
presentan mayor discapacidad, sino que tienen mayor riesgo de recurrencia que los
pacientes con otras causas mientras que el costo de cuidar a un paciente con stroke
por fibrilacion auricular incrementa en 1.5 veces (12).

Por otro lado, un tercio de los pacientes no son conscientes de que presentan
fibrilacion auricular, siendo denominada para estos casos “fibrilacion auricular
asintomatica”. La prevalencia aumenta con la edad: de menos de 0.5 % entre los 40 a
50 afios de edad a 5 a 15 % a los 80 afios, mientras que el riesgo de desarrollar
fibrilaciéon auricular es de aproximadamente 25 % cuando se alcanzan los 40 afos;
los hombres son frecuentemente mas afectados que las mujeres. En poblaciones no
caucasicas la incidencia de fibrilacion auricular no ha sido bien estudiada (12, 13).

EVENTOS NEUROVASCULARES RELACIONADOS CON LA FIBRILACION
AURICULAR

La fibrilaciéon auricular no sélo aumenta la tasa de mortalidad, dado que la duplica
independientemente a otros factores, y se relaciona con numerosos eventos
neurovasculares como:

Stroke. De cada 4 a 5 ictus isquémico, uno se debe a fibrilacién auricular; mas aun la
“fibrilacion auricular silente” no diagnosticada es causa de algunos ictus isquémicos
considerados como criptogénicos. Es importante recalcar, que la fibrilacion auricular
paroxistica tiene el mismo riesgo de stroke que la fibrilacion auricular persistente o
permanente (12).

Disfuncién cognitiva. La fibrilacion auricular se ha relacionado ademas con la
disfuncion cognitiva, que incluye la demencia vascular. En la Guia Europea para el
Manejo de la Fibrilacién Auricular describen que pequefos estudios sugieren que los



eventos embolicos pueden contribuir a la disfuncién cognitiva en pacientes con
fibrilacion auricular en ausencia de un claro ictus isquémico (12, 14).

CONDICIONES RELACIONADAS CON FIBRILACION AURICULAR

La fibrilacion auricular se asocia a numerosas condiciones cardiovasculares. Las
condiciones médicas concomitantes tienen un efecto aditivo en la perpetuacion de la
fibrilacion auricular y son también marcadores de mayor riesgo cardiovascular y/o de
dafio cardiaco que cuando se presentan por si solos. Entre las condiciones
relacionadas a la fibrilacion auricular tenemos:

a)

b)

d)

f)

Edad. La edad incrementa el riesgo de desarrollar fibrilacion auricular. La revista
Journal of American College of Cardiology refiere que hasta el 75 % de pacientes
menores de 65 afios tienen bajo riesgo de presentar fibrilacién auricular en
comparacion con el 70 % de los mayores de 65 afios que tienen riesgo moderado
y el 33 % que tiene riesgo alto (15).

Taquicardiomiopatia. La taquicardiomiopatia deberia ser sospechada cuando la
disfuncion ventricular izquierda se encuentra en pacientes con frecuencia
ventricular alta sin signos de enfermedad cardiaca estructural. Esta patologia se
confirma por la normalizaciéon o la mejora de la funcion ventricular cuando la
fibrilacion auricular es controlada o revertida a ritmo sinusal, mediante la
electrocardiografia (12, 16).

Valvulopatias. Las enfermedades cardiacas valvulares se encuentran en
aproximadamente 30 % de pacientes con fibrilacién auricular. La fibrilacion
auricular causada por distension de la auricula izquierda es una temprana
manifestacién de la estenosis mitral y/o regurgitacion; asimismo ocurre en
estadios tardios de la enfermedad valvular aodrtica. La fibrilacion auricular
reumatica es relativamente infrecuente en la actualidad (12).

Miocardiopatias. Las miocardiopatias incluyendo trastornos primarios de la
conduccidon miocardica incrementan el riesgo de fibrilacion auricular,
especialmente en pacientes jovenes. Las miocardiopatias son relativamente raras
y se encuentran en 10 % de pacientes con fibrilacién auricular (16).

Defecto septal auricular. El defecto septal auricular es asociado con fibrilacién
auricular en 10 a 15 % de los pacientes. Esta asociacion tiene particular
implicancia clinica para el manejo anticoagulante de pacientes con previo stroke o
accidente isquémico transitorio (16).

Enfermedad coronaria. La enfermedad coronaria esta presente en el 20 % de
los pacientes con fibrilacion auricular. Es incierto si la enfermedad coronaria no
complicada predispone a la fibrilaciéon auricular y si esta interactia con la
perfusion coronaria (12, 17).



g) Disfuncion tiroidea. La disfuncion tiroidea puede ser por si sola causa de
fibrilacion auricular y puede predisponer a las complicaciones relacionadas con
fibrilacion auricular. De acuerdo a la Guia Europea para el Manejo de la
Fibrilacion Auricular, en recientes trabajos, el hiper e hipotiroidismo no fueron
comunes en la poblacion con fibrilacion auricular; sin embargo, la disfuncion
tiroidea subclinica contribuiria a la fibrilacion auricular (12).

h) Obesidad. La obesidad se encontré en el 25 % de los pacientes con fibrilacion
auricular; en un registro aleman de fibrilacion auricular el promedio de indice de

masa corporal fue de 27.5 Kg/m* (equivalente a obesidad moderada) (12).

i) Diabetes mellitus. La diabetes mellitus se encontré en 20 % de pacientes con
fibrilacion auricular y puede contribuir al dafio auricular (12, 16).

j) EPOC. La enfermedad pulmonar obstructiva cronica se encontrd en el 10 a 15 %
de los pacientes con fibrilacidon auricular y posiblemente este seria mas bien, un
factor de riesgo cardiovascular general que un predisponente a fibrilacion
auricular (12).

k) Enfermedad renal crénica. La enfermedad renal cronica esta presente en 10 a
15 % de pacientes con fibrilacién auricular. La falla renal puede incrementar el
riesgo de fibrilacion auricular relacionada con complicaciones cardivoasculares,
aunque los estudios controlados al respecto son escasos (12).

FISIOPATOLOGIA DE LA FIBRILACION AURICULAR

En la fisiopatologia de la fibrilacién auricular existen factores auriculares y
electrofisiologicos. Los factores auriculares pueden preceder o ser consecuencia de
la fibrilacién auricular mientras que los electrofisiolégicos estan determinados por
mecanismos focales, principalmente (12).

Factores auriculares

Los factores auriculares pueden preceder a la fibrilacion auricular cuando se trata de
cardiopatias estructurales, dado que producen un lento y progresivo proceso de
remodelacion, que consiste en la proliferacion y diferenciacion de fibroblastos en
miofibroblastos y el depésito de tejido conectivo, el mismo que va a favorecer la
disociacion eléctrica entre los haces musculares y con ello, la aparicion de multiples
circuitos pequefios de reentrada que pueden mantener la arritmia.

Asimismo, pueden ser consecuencia, dado que la fibrilacion auricular determina:

e Cambios electrofisiologicos: Que consisten en el acortamiento del periodo
refractario efectivo auricular en los primeros dias de la fibrilacion auricular cuyos
principales mecanismos subyacentes son la regulacion a la baja de la corriente
de entrada de Ca2+ a través de los canales de tipo L y la regulacion al alza de las
corrientes rectificadoras de entrada de K+ (12, 17).
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e Cambios en la funcion mecanica: Que se producen en los siguientes dias al inicio
y que son consecuencia de la regulacién a la baja de la corriente de entrada de
Ca2+, la alteracion de la liberacién de Ca2+ desde los reservorios intracelulares y
alteraciones energéticas miofibrilares (17).

¢ Cambios en la ultraestructura de las auriculas (12).

Mecanismos electrofisioloégicos

Los mecanismos focales que potencialmente contribuyen al inicio y la perpetuacién
de la fibrilacion auricular son la actividad desencadenada y la de reentrada. Debido a
la existencia de periodos refractarios mas cortos y los cambios abruptos en la
orientacion de las fibras de miocitos, los tejidos excitables que se encuentran entre
las venas pulmonares y la auricula izquierda tienen un potencial mayor para iniciar y
perpetuar las taquiarritmias auriculares (12, 18).

Cuando existe una region con frecuencia dominante elevada, usualmente ubicada
entre las venas pulmonares y la auricula, esta se acompafia de una prolongacion
progresiva de la longitud del ciclo de fibrilacion auricular, lo que le hace mas
susceptible a la conversion a ritmo sinusal, mientras que en la fibrilacién auricular en
varias regiones dispersas en la auricula entera con una frecuencia dominante elevada
la conversion a ritmo sinusal es mas dificil (12).

Existe una hipotesis (la hipotesis de multiples ondas), segun la cual la fibrilacion
auricular se perpetua por una conduccion continua de varias ondas independientes
que se propagan por la musculatura auricular siguiendo lo que parece ser un patrén
cadtico. Los frentes de onda de fibrilacion sufren continuamente interacciones con
otras ondas, en el sentido de la progresién y en el sentido inverso, lo que produce
una fractura y la generacién de nuevos frentes de onda, su colision y fusion, que
tiende a reducir su numero. Mientras el numero de frentes de onda no descienda por
debajo de un nivel critico, las multiples ondas mantienen la arritmia. Aunque en la
mayoria de los pacientes con fibrilacién auricular paroxistica se puede identificar el
origen localizado de la arritmia, esto es muy dificil de conseguir en pacientes con
fibrilacion auricular persistente (12, 18).

Sistema nervioso auténomo  fibrilacion auricular paroxistica

El mecanismo exacto por el que se inicia la fibrilacién auricular, sin embargo, no es
claro. Clinicamente las alteraciones en el tono autondémico, que comprometen el
sistema auténomo simpatico y parasimpatico estarian implicadas en el inicio de la
fibrilacién auricular paroxistica.

Numerosos estudios sugieren que el sistema nervioso auténomo tiene un rol en el
inicio y mantenimiento de la fibrilacién auricular en los humanos. La mayoria de los
pacientes que tienen fibrilacion auricular paroxistica parecen vago — dependientes
con una mayor susceptibilidad a la respuesta cardiovascular vasovagal. En contraste,
la mayoria de los pacientes con enfermedades cardiacas organicas de base, tienen
episodios de fibrilacidon auricular paroxistica simpatico dependientes. El cambio hacia
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el incremento del tono simpatico o la disminucién del tono vagal se cree ha sido
observado previamente en los pacientes con fibrilacion auricular paroxistica
postoperatoria, antes del inicio del flutter auricular y antes de la fibrilacién auricular
paroxistica que ocurre durante el suefio; mientras que un cambio hacia el predominio
del tono vagal, ha sido observado en pacientes jévenes que presentan sélo fibrilacion
auricular o episodios de fibrilacion auricular paroxistica. Mas recientemente, un
incremento adrenérgico seguido por la modulacién marcada hacia el tono vagal han
sido observadas inmediatamente antes del inicio de la fibrilacion auricular paroxistica.
La actividad del sistema nervioso autbnomo en todos los estudios ha sido evaluada
de manera indirecta, sin embargo, para el analisis de los parametros de variabilidad
del ritmo cardiaco se requiere monitorizacion electrocardiografica continua (18).

TIPOS DE FIBRILACION AURICULAR

Se distinguen 5 tipos de fibrilacion auricular basandose en la presentacion y duracion
de la arritmia. Asi tenemos:

a) Fibrilacién auricular diagnosticada por primera vez: Se considera cuando se
realiza el diagnostico por primera vez, independientemente de la presencia o
gravedad de los sintomas relacionados con la fibrilacion auricular y la duracion de
la misma (12).

b) La fibrilacién auricular paroxistica: Es autolimitada, normalmente dentro de las 48
horas. Si bien los paroxismos pueden ocurrir hasta por 7 dias, el punto de corte
de 48 horas es importante, dado que luego de este periodo la probabilidad de
conversién espontanea es baja. La fibrilacion auricular paroxistica tiene el mismo
riesgo de infarto cerebral, luego de 48 horas, por cuanto debe de considerarse la
posibilidad de anticoagulacion (12).

c) La fibrilacion auricular persistente: Se considera persistente cuando la fibrilacion
auricular dura mas de 7 dias o cuando se requiere terminarlo por cardioversion,
sea farmacoldgica o eléctrica (12).

d) La fibrilacion auricular de larga duracién: Es la que ha durado 1 afio o mas en el
momento en que se decide adoptar la conducta terapéutica respectiva (12).

e) La fibrilacion auricular permanente: Es considerada como tal cuando es aceptada
por el paciente. Cuando se decide adoptar alguna medida terapéutica para el
control se denomina fibrilacion auricular persistente de larga data (12).

COMPLICACIONES DE LA FIBRILACION AURICULAR: ICTUS ISQUEMICO

El ictus isquémico agudo es un cuadro caracterizado por la disfuncién neurolégica
debida a isquémica cerebral focal que resulta en un déficit neuroldgico persistente o
acompafado por anormalidades caracteristicas en las imagenes cerebrales. El ictus
no es una enfermedad homogénea y se clasifica en varios subtipos teniendo en
cuenta el mecanismo fisiopatolégico especifico de cada uno de ellos. Por ello se
consideran aspectos clinicos, de neuroimagen y exploraciones complementarias que
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examinen principalmente el arbol arterial carotideo y cerebral, el cayado de la arteria
aorta y el corazon para definir el tipo de ictus isquémico.

En general, se sabe que los ictus pueden ser isquémicos o hemorragicos. Dentro de
los isquémicos, se hace uso de la clasificacion de TOAST, la misma que a su vez los
subdivide en:

1.

Infarto lacunar

En los infartos lacunares, la clinica suele ser la de un sindrome lacunar, es decir,
hemimotor puro, hemisensitivo puro, ataxia hemiparesia, disartria — mano torpe,
hemimotor — hemisensitivo, usualmente asociado al antecedente de diabetes
mellitus o hipertension arterial.

Las neuroimagenes son normales o se encuentran infartos cerebrales
subcorticales < 1.5 cm o en el tronco cerebral, habiéndose demostrado la
ausencia de una fuente cardioembdlica y de estenosis arterial ipsilateral (< 50 %).
El mecanismo implicado es la oclusion de la arteriola de pequefio tamafio por
lipohialinosis o microateromatosis (19).

Infarto por aterosclerosis de gran vaso

En los infartos cerebrales por aterosclerosis de gran vaso, la clinica esta dada por
la presencia de la disfuncion cortical (afasia, anosognosia, extincion visual o
sensitiva, negligencia visuoespacial, hemianopsia) o del tronco cerebral, o déficit
motor o sensitivo desproporcionado.

Las neuroimagenes muestran infartos subcorticales < 1.5 cm o corticales,
cerebelosos, o en el tronco cerebral; en el arbol vascular se evidencia estenosis >
50 % de la arteria cardtida, vertebral o cerebral (extracraneal o intracraneal) o
placa complicada en aorta (> 4 mm de grosor). EI mecanismo implicado es el
desprendimiento de un fragmento de placa o trombo (émbolo) u oclusion
(trombosis) o hipoperfusién (hemodinamico) (19).

Infarto cardioembdlico

Los infartos cardioembdlicos suelen caracterizarse por disfuncion cortical o del
tronco cerebral, o déficit motor o sensitivo desproporcionado.

En las neuroimagenes se evidencia infarto subcortical > 1.5 cm o cortical,
cerebeloso o en el tronco cerebral. En el arbol vascular debe demostrarse la
ausencia de estenosis arterial < 50 %.

El mecanismo implicado es el desprendimiento de un fragmento de trombo
(émbolo) en presencia de una fuente cardioembdlica mayor: como una prétesis
mecanica valvular, fibrilacion auricular, trombo cardiaco, miocardiopatia dilatada,
aneurisma cardiaco, endocarditis infecciosa o trombética no bacteriana (19).

Los infartos cerebrales cardioembolicos son a menudo, grandes, multiples,
bilaterales y en forma de cuna. A menudo, la forma de presentacion es subita, sin
12



prodromos, de déficit neurolégicos mas graves al principio. Puede estar afectado
cualquier territorio vascular. Se asocian con mayor frecuencia con afasia de
Wernicke, hemianopsia homénima, sin hemiparesia ni alteraciones
hemisensoriales y apraxia ideomotora. Otras caracteristicas sugestivas del
posible origen cardiaco de un embolismo son la afectacion de la arteria cerebral
media, la arteria cerebral anterior o el cerebelo, la afectacién de multiples
territorios vasculares o el componente hemorragico del infarto (20).

La identificacion de la posible fuente embdlico no es suficiente en si misma para
diagnosticar un infarto cerebral como cardioembadlico, porque:

¢ Muchos problemas cardiacos pueden coexistir con aterosclerosis vascular
cerebral.

e Las arritmias cardiacas pueden producirse tras lesiones cerebrales
arritmégenas, como los infartos parietoinsulares y del tronco cerebral.

e En la tomografia no siempre es posible la diferenciacion de la causa
cardioembdlica y la aterosclerética de un infarto cerebral.

e Los cambios cardiacos detectados por ecocardiografia son prevalentes en la
poblacién de control (19).

Infarto de etiologia infrecuente

En este grupo se describe los infartos cerebrales que se deben a vasculopatias
no ateroscleréticas como la diseccidon arterial o la vasculitis; el estado de
hipercoagulabilidad como las trombofilias y cancer; las enfermedades
hematolégicas como la policitemia o trombocitosis, entre otras (19, 20).

Infarto de causa desconocida

A pesar de los estudios extensos realizados, en un porcentaje considerables de
personas con ictus isquémico no se puede identificar el agente causal. Este
porcentaje de pacientes es mas elevado en menores de 45 afios. Algunos de
estos ictus isquémicos pueden ser el resultado de episodios asintomaticos de
fibrilacion auricular paroxistica; los analisis electrofisioldgicos pueden ser Utiles en
estos casos. El papel de la trombofilia es poco conocido y precisa una
investigacion mas detallada en pacientes seleccionados. El riesgo de ictus
isquémico de causa indeterminada parece ser algo menor que el de los ictus
isquémicos de otros tipos. (20)

Se acepta que el infarto de causa desconocida puede comprender 3 categorias:

Por coexistencia de dos o mas posibles etiologias, debiéndose enumerar todas
ellas, por orden de probabilidad diagnéstica.

Por causa desconocida, tras realizarse un extenso estudio diagnéstico.

Por estudio incompleto o insuficiente. (21, 22)
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FIBRILACION AURICULAR SILENTE E ICTUS ISQUEMICO

La fibrilacién auricular silente como tal ha sido reconocida recientemente y puede
presentarse como una forma temporal de fibrilacion auricular. Se denomina
precisamente silente, porque pasa desapercibida hasta el debut con alguna de sus
complicaciones clinicas, entre ellas el ictus isquémico, tromboembolismo, entre otros
(12).

Su prevalencia en forma sostenida varia entre el 25 y 30 %. Sin embargo, los
modernos instrumentos implantables para el control del ritmo, tales como marcapasos
entre otros, revelan que esta cifra podria ser incluso superior al 50 % y con una
duracién que sobrepasa las 48 horas. Precisamente los pacientes con fibrilacion
auricular silente no reconocida son los que no reciben la terapia preventiva adecuada
y tienen un alto riesgo para ictus isquémico (21).

DETECCION DE LA FIBRILACION AURICULAR

La intensidad y la duracion de la monitorizacion deben determinarse segun la
necesidad clinica para establecer el diagndstico.

Pacientes con sospecha de fibrilacion auricular no diagnosticada

En pacientes con sospecha de FA, se recomienda como primer paso para establecer
el diagndstico realizar un ECG de 12 derivaciones. Esta justificada una monitorizacién
mas intensa y prolongada en pacientes muy sintomaticos (clase IV de la European
Heart Rhythm Association [EHRA [V]), pacientes con sincope recurrente y pacientes
con indicacién potencial de anticoagulacion (especialmente tras ictus isquémico
criptogénico). (12, 22).

Pacientes con fibrilacién auricular conocida

Las indicaciones para la monitorizacion de fibrilacion auricular en pacientes con
diagnostico previo difieren de las de los pacientes no diagnosticados. Cuando se
sospecha arritmia u otros sintomas relacionados con el tratamiento, se debe
considerar la monitorizacién Holter u otros sistemas externos de grabacién de
eventos. En pacientes con tratamiento para el control de la frecuencia o el ritmo y sin
otros sintomas de arritmia se debe realizar un registro con ECG de 12 derivaciones a
intervalos regulares. (23)

Herramientas para la monitorizacion no continua del ECG

Los métodos para la monitorizacion no continua del ECG disponibles incluyen ECG
programado o ECG estandar activado por sintomas, monitorizacion Holter (24 h a 7
dias) y registros transesofagicos, dispositivos activados por el paciente, dispositivos
activados automaticamente y grabadoras de bucle externas. Si la fibrilacién auricular
estd presente en el momento del registro, el uso del ECG estandar de 12
derivaciones es suficiente para confirmar el diagndstico (12, 23).

En la fibrilacién auricular paroxistica, la monitorizacion prolongada no continua puede
facilitar la deteccién. Se ha calculado que el registro Holter de 7 dias o diario y el
Holter de eventos activado por sintomas pueden documentar la arritmia en un 70% de
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los pacientes con fibrilacién auricular y que su valor predictivo negativo para la
ausencia de esta, varia entre el 30 y el 50%.

En los ictus isquémicos cardioembdlicos, la adiciéon paso a paso de cinco ECG cortos
diarios, un ECG Holter de 24 h y otro ECG Holter de 7 dias incrementa con cada uno
la tasa de deteccion de fibrilaciéon auricular en un grado similar (12).

Herramientas para la monitorizacion continua del ECG

Los dispositivos implantables capaces de registrar de forma intracardiaca el
electrocardiograma auricular, como los marcadores de doble cédmara y los
desfibriladores, pueden detectar la fibrilacién auricular adecuadamente, sobre todo
cuando se utiliza una arritmia de = 5 min como valor de corte.

Los episodios de frecuencia auricular elevada mas prolongados (como los que duran
> 5,5 h) pueden asociarse a eventos tromboembdlicos. Las grabadoras de bucle
implantables sin cables permiten obtener una monitorizacion continua durante un
periodo de 2 afios con una deteccion automatica de la fibrilacion auricular basada en
el analisis del intervalo R-R. Los datos clinicos preliminares indican que tienen una
buena sensibilidad, pero menor especificidad para la deteccion (23)

Rol de la ecocardiografia

En la ecocardiografia se puede valorar de forma concluyente el tamaro de la auricula
izquierda. En los pacientes con fibrilacién auricular se considera dilatacion auricular
izquierda, la presencia de un diametro anteroposterior mayor a 45 mm (24, 25).

INFARTO CEREBRAL CARDIOEMBOLICO

Debido a su gran tamafo el émbolo cardiaco fluye a los vasos intracraneales en la
mayoria de casos y causa infartos Unicos estriatocapsulares o multiples en el territorio
de la arteria cerebral media. Ciertos sindromes clinicos tales como la afasia de
Wernicke o afasia global sin hemiparesia son los mas comunes secundarios a
cardioembolismo. En la circulacion posterior, el cardioembolismo produce sindrome
de Wallenberg, infartos cerebelosos, sindrome del top de la basilar, infartos en
multiples niveles o infartos de la arteria cerebral posterior. (25, 26)

Las caracteristicas clinicas e imagenoldgicas sugestivas de cardiembolismo son
altamente especificos pero tienen s6lo moderada sensibilidad y un valor predictivo
positivo que no excede el 50 %. Sin embargo, algunos signos o sindromes, tales
como la hemiparesia o el infarto lacunar y especialmente lo mutiples infartos
lacunares hacen poco probable el origen cardioembodlico. (27)

IDENTIFICACION DE FUENTES CARDIEMBOLICAS

En el lugar de la lesion

La resonancia magnética puede proveer evidencia de cardiembolismo por mostrar

lesiones no visibles en la tomografia y puede revelar compromiso cortical en ictus

aparentemente subcorticales y multiples lesiones en ictus con una lesidon Unica

aparente en la tomografia. Asimismo, la sensibilidad de la resonancia magnética para

la transformacion hemorragica es mas alta que la tomografia. La difusién perfusién
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puede mostrar multiples regiones con aumento de senal en 16 % de los pacientes
que presentan el clasico sindrome lacunar (23).

Alrededor del 20 al 40 % de pacientes con ictus isquémico experimentan
transformacion hemorragica dentro de la primera semana del inicio de los sintomas.
Sin embargo, la transformacion hemorragica que ocurre en el 71 % de los ictus
isquémicos y aproximadamente el 95 % de los infartos hemorragicos son causados
por cardioembolismo. Hay dos tipos de transformacion hemorragica: el multifocal, que
es normalmente asintomatico y el de hematoma secundario, que tiene efecto de
masa y produce el deterioro clinico (27, 28).

La explicacion tradicional de la transformacion hemorragica es que el infarto es
producto del bloqueo de una gran arteria por un trombo, lo que genera un
vasoespasmo local. La liberacién de este espasmo y la fragmentacién del trombo
expone el tejido isquémico y dafa las paredes de los vasos y capilares con la
reperfusion. La diseccion arterial en el sitio del trombo es una explicacion alternativa.
(27)

La disminucion del nivel de conciencia, grandes infartos, la severidad del ictus, la
oclusion proximal, hipodensidad (en mas de un tercio del territorio de la arteria
cerebral media) y la recanalizacion subyacente (> 6 horas después del inicio del ictus
isquémico) predice la transformacion hemorragica en un ictus isquémico agudo. (27)

En el recorrido vascular

Un trombo que se origina en el corazon puede ocluir la arteria cardtida interna. La
sospecha de cardioembolismo se incrementa si la angiografia o el doppler
transcraneal muestran que la arteria en el territorio del infarto es patente o si ellos
muestran la temprana recanalizacion de un vaso previamente ocluido. El doppler
transcraneal es también un examen auxiliar para el diagndstico de los cortocircuitos
de derecha a izquierda por la deteccidon de sefiales de burbuja que pasan por la
arteria cerebral media en menos de 20 segundos luego de administrada la solucién
salina por la vena cubital. El doppler transcraneal puede también mostrar altas
sefales transitorias que indican microembolismos en numerosas condiciones
cardiacas. Sin embargo, estas altas sefiales son mas raras en los embolismos
cardiacos que en los embolismos carotideos y desaparecen a los pocos dias después
del evento cardioembdlico y su relaciéon con el riesgo emboligeno de una condicién
cardiaca o el tipo e intensidad del tratamiento antitrombético es controversial. (28)

En el origen del émbolo

En muchos pacientes, tales como aquellos con fibrilacion auricular, enfermedad
valvular reumatica y protesis valvular, el examen fisico y el electrocardiograma son
suficientes para hacer el diagnésticode  una condicion emboligena cardiaca. La
fibrilacion auricular paroxistica en los adultos mayores es una causa importante de
embolismo cerebral que es dificil de documentar, pero que puede ser detectada por
48 horas de monitoreo inmediatamente después de ictus isquémico, por monitoreo
holter y estudios de estimulacién electrofisiolégica. (24)

La capacidad del holter para detectar arritmias emboligenas (fibrilacién y sindrome
del seno enfermo) en pacientes con ictus isquémico es baja. Los estudios
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electrofisiologicos miden la refractariedad auricular y el tiempo de conduccion para
definir un indide de vulnerabilidad (vulnerabilidad auricular latente). En los pacientes
con ictus isquémico criptogénico hay una asociacion entre la vulnerabilidad y las
anormalidades del septo auricular, que plantea cual es el rol de las arritmias
auriculares transitorias en la formacién de trombos (27, 28).

El ecocardiograma transtoracico puede revelar estenosis mitral, miocardiopatia
dilatada y otras enfermedades ventriculares estructurales, trombos intraventriculares
o tumores. Este método también puede medir el tamafo de la auricula izquierda y la
funcion sistolica ventricular izquierda. El ecocardiograma transesofagico estudia el
arco aértico y la carétida ascendente, la auricula izquierda, el apéndice auricular
izquierdo, las venas pulmonares y las vegetaciones valvulares. Se recomienda
fundamentalmente en ictus isquémico en pacientes jévenes, ictus isquémico de causa
desconocida e ictus no lacunar. (28)

ALGUNAS CONDICIONES EMBOLIGENAS

Ateromas en el arco adrtico

Los ateromas protruyentes en la aorta > 4 — 5 mm son 3 a 9 veces mas comunes en
pacientes con ictus isquémico que en sujetos sanos. El riesgo relativo de recurrencia
de ictus y otros eventos isquémicos en pacientes con placas de ateroma en aorta de
mayor espesor a 4 — 5 mm aumenta de 1.6 a 4.3 veces. (28)

Prolapso de valvula mitral

El prolapso de valvula mitral es encontrado en el 6 % de la poblaciéon asintomatica y
es mas frecuente en mujeres jévenes. Sin embargo, puede ser un artefacto producido
durante el ecocardiograma. La tasa de eventos recurrentes en estos pacientes supera
el 16 %. (27)

Endocarditis

Hay dos tipos de endocarditis, infecciosa o no, que pueden producir ictus isquémico.
Las endocarditis no infecciosas pueden complicar el cancer sistémico, lupus
eritematoso sistémico, sindrome antifosfolipidico. Las lesiones valvulares son mas
comunes en pacientes con altas concentraciones de anticuerpos anticardiolipina y
son mas dificiles de diagnosticar. Para la demostracion de las vegetaciones se
requiere en la mayoria de los casos de ecocardiografia transesofagica (20).

La endocarditis infecciosa se complica con ictus isquémico hasta en el 10 % de los
casos. La mayoria de los ictus isquémicos en endocarditis infecciosas ocurren de
manera temprana en el curso de la enfermedad y antes o durante las 2 primeras
semanas de la terapia antibidtica adecuada. Los émbolos pueden ser multiples,
especialmente en el caso de la infeccién de valvulas protésicas y en infecciones
debidas a agentes agresivos tales como S. aureus (29).

La ecocardiografia transesofagica puede confirmar la presencia de las vegetaciones
valvulares con mas certeza que las transtoracica y puede ser el procedimiento
diagnéstico inicial para todos los pacientes con moderada a alta sospecha de
endocarditis infecciosa (29, 30)
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Foramen oval persistente y aneurisma auricular septal

El foramen oval permeable esta presente en un tercio de todos los pacientes con
ictus isquémico, y tiene un diametro que oscila entre 2 — 8 mm; sin embargo, en
pacientes menores de 55 afos hasta el 40 % de pacientes con ictus isquémico tiene
foramen oval persistente. El aneurisma auricular septal es detectado en 0.2 a 0.4 %
de los pacientes examinados con ecocardiografia transesofagica. El riesgo de ictus
isquémico asociado con estas condiciones, sin embargo, no es claro. (23, 30)

Fibrilacién auricular no valvular

La fibrilaciéon auricular es la arritmia cardiaca sostenida mas comun y se asocia con
enfermedad cardiaca valvular, enfermedades tiroideas, hipertension arterial y
consumo de alcohol. (12)

MECANISMOS DE LA FORMACION DE TROMBO EN LA FIBRILACION
AURICULAR

La fibrilacion auricular produce un incremento de la presion auricular, estrechamiento
auricular y dilatacion que genera estasis y la formacion de trombo. El estrechamiento
auricular implica incremento en la produccion del péptido natriurético auricular y
decremento en la secrecion de vasopresina que puede causar hemoconcentracion.
La fibrilacion auricular esta relacionada con anormalidades de la hemostasia,
disfuncion endotelial, activacion plaquetaria, con el consiguiente incremento de riesgo
de la formacion de un trombo. (27)

La activacion plaquetaria en los pacientes con fibrilacion auricular esta determinada
por un incremento en los niveles plasmaticos de beta tromboglobulina y factor
plaquetario 4. Adicionalmente, en la fibrilacién auricular se elevan parametros de la
coagulacion tales como el complejo trombina — antitrombina Ill, dimero D,
protrombina, fibrinopéptido A, lo que favorece un estado de hipercoagulabilidad.

Las contracciones auriculares erraticas podrian favorecer el anormal flujo sanguineo
desencadenando la injuria endotelial, lo que a su vez provocaria la agregacion vy
adhesion de las plaquetas activadas al endotelio en las areas afectadas. Las
plaguetas activadas proveen la superficie catalitica necesaria para la formacion de
trombina, la generacion de fibrina y la subsiguiente consolidacion del trombo. (26)

La auricula izquierda y particularmente el apéndice auricular izquierdo son la fuente
del 70 a 90 % de los émbolos de origen cardiaco. Dicha predileccion resulta de la
anatomia, distensién como cambio descompresivo de sus paredes, abundante
cantidad de trabéculas y musculos pectineos que favorecen la estasis. (27)

La ecocardiografia transesofagica demuestra trombos en la auricula izquierda en
alrededor del 14 % de los casos, incluso con terapia anticoagulante adecuada. La
presencia de trombos en el apéndice auricular izquierdo es del 25 % en pacientes con
antecedente de ictus isquémico; sin embargo, puede ser observado en el 10 % de
casos sin dicho antecedente. (12, 26)
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En vista de que en nuestro medio no se realiza como protocolo el holter a todos los
pacientes, menos aun por periodos prolongados y de acuerdo a la revision realizada
se plantea el siguiente problema de estudio.

. ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢ Cual es la incidencia de fibrilacion auricular silente detectada por holter prolongado
en pacientes con infarto cerebral durante el periodo agudo en el Servicio de
Emergencia del Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas?

5.1.

5.2.

. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia de fibrilacion auricular silente detectada mediante
holter prolongado y las caracteristicas cardiovasculares, clinicas y tomograficas
en pacientes con infarto cerebral durante el periodo agudo en el servicio de
emergencia del Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas de diciembre 2012
— junio 2013.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar los antecedentes patolégicos cardiovasculares que se relacionan con
la presencia de fibrilacion auricular silente, detectada mediante holter
prolongado, en pacientes con infarto cerebral durante el periodo agudo.
Determinar el grado de severidad del infarto cerebral que se relaciona con la
presencia de fibrilacion auricular silente detectada mediante el holter
prolongado durante el periodo agudo.

Identificar el tipo de infarto cerebral de acuerdo al tamafio en la tomografia
cerebral, que se relaciona con la presencia de fibrilacion auricular silente
detectada mediante el holter prolongado en pacientes con infarto cerebral
durante el periodo agudo.

Identificar la presencia de dilatacion auricular izquierda mediante Ia
ecocardiografia transtoracica y su relacion con la presencia de fibrilacién
auricular silente detectada mediante el holter prolongado en pacientes con
infarto cerebral durante el periodo agudo.

6. JUSTIFICACION E IMPORTANCIA DEL PROBLEMA

6.1.

JUSTIFICACION LEGAL

El infarto cerebral es una patologia muy frecuente en nuestro medio, causa no
s6lo de mortalidad sino de morbilidad e incapacidad. Los infartos
cardioembdlicos usualmente se asocian con mayor severidad y peor prondstico.

El holter es un examen no invasivo, de caracter benigno aun cuando se
prolongue su uso, y de gran impacto diagnéstico. Su uso no implica perjuicio
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6.2.

alguno, mas aun tomando en consideracion que se realiza en varios pacientes
bajo ciertos criterios clinico — tomograficos aun no completamente
estandarizados.

Cuando el examen es indicado, los pacientes lo realizan salvo existan
limitaciones econdmicas, lo cual no condicionara nuestro estudio por ser
totalmente gratuito.

Bajo esta premisa, el impacto del estudio sera preventivo secundario con
beneficio prondstico para el paciente en su calidad de vida asi como también en
su economia, por el menor grado de discapacidad que ha de tener en la
evolucién, con la posibilidad incluso de seguir siendo una persona
econdémicamente productiva.

JUSTIFICACION TEORICO - CIENTIFICA

La fibrilacion auricular es la arritmia sostenida mas frecuente y ocurre en
aproximadamente 1 — 2 % de la poblacion general. Como tal, aumenta no sélo
el riesgo de ictus isquémico, sino también de su recurrencia (12).

Se sabe ademas que hasta un tercio de los pacientes portadores de fibrilacion
auricular lo desconocen, hasta el debut con alguna de sus complicaciones,
entre ellas el ictus isquémico, pudiendo presentarse como accidente isquémico
transitorio o infarto cerebral (23).

A diferencia de otros paises, en nuestro medio no es de rutina el estudio de la
fibrilacion auricular en los pacientes con infarto cerebral mediante el holter. El
estudio INTERSTROKE muestra que el 26 % de los pacientes en paises
desarrollados tienen un infarto cerebral de tipo cardioembdlico mientras que en
Sudameérica esta cifra alcanza el 16 %. Sin embargo, el holter se realiza en sélo
1 % de poblacion sudamericana en comparacion con el 31 % de la poblacion de
paises desarrollados. La ecocardiografia transtoracica, asimismo, se realiza en
apenas 4 % de poblacién sudamericana en comparacion con el 38 % de paises
desarrollados (31).

El holter se realiza habitualmente durante 24 horas pero se ha descrito que los
monitoreos prolongados, incluso hasta por siete dias, aumentan la sensibilidad
de dicho examen para la deteccién de la fibrilacién auricular (5).

Por otro lado, el infarto cerebral mas aun en determinadas localizaciones como
en insula y tronco encefalico se considera causa, aunque con escasa
frecuencia, de fibrilacion auricular particularmente en el periodo agudo (19).

En nuestro pais si bien se ha descrito el rol de la fibrilacién auricular como
factor de riesgo para infarto cerebral, no existen datos obtenidos a través de
estudios que demuestren cual es la incidencia de dicha patologia y cuales son
los factores que se le relacionan.
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6.3.

Ante la evidencia del rol predictor de la fibrilacién auricular en el infarto cerebral,
no soélo como factor de riesgo, sino también como de pobre prondéstico,
traducido en incapacidad para los pacientes valorado a través de la escala de
Rankin modificado a los tres meses, es importante detectar su incidencia para
modificar actitudes terapéuticas en la prevencion secundaria.

JUSTIFICACION PRACTICA

El holter es un estudio de utilidad ampliamente conocida y demostrada para la
deteccion de la fibrilaciéon auricular. Habitualmente se realiza durante 24 horas y
es de gran importancia por el impacto que tiene en las estrategias terapéuticas
para prevencion secundaria. El infarto cerebral cardioembdlico, no esta exento
de dicha aseveracion.

Sin embargo, pese a ser de gran importancia, no se realiza como examen de
rutina a todos los pacientes, sino que para su utilizacién se toman en
consideracion criterios clinicos como la severidad del infarto cerebral o
tomograficos como la distribucion corticosubcortical, usualmente extensa, con
transformacion hemorragica, los cuales como se ha demostrado en numerosos
estudios tienen algunas limitaciones (19).

El holter como examen de rutina para los pacientes con infarto cerebral deberia
ser estandarizado, por ser un examen de rapida disponibilidad, sencillo, inocuo
para el paciente por su caracter no invasivo y relativamente accesible (con el
limitante econdmico en parte de nuestra poblacion).

El holter es un examen de gran utilidad. Identificandose la fibrilacion auricular
pueden modificarse conductas terapéuticas, lo que va a reducir el riesgo de
recurrencia del infarto cerebral y por tanto va a tener impacto en la calidad de
vida del paciente y en la economia familiar y del pais.

Por lo anterior, nos planteamos mediante este estudio demostrar la necesidad
de emplear el holter como examen de rutina en pacientes con infarto cerebral,
valorando ademas la utilidad practica de la prolongacion del periodo de
monitoreo para incrementar sus sensibilidad diagnéstica.
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CAPITULOIII

METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO

Descriptivo, observacional, prospectivo, transversal.

DISENO DE LA INVESTIGACION

Para la realizacion de la presente investigacién se consideraran los siguientes
instrumentos.

INSTRUMENTOS

Se realizara el estudio en el Servicio de Emergencia empleando como instrumentos la
ficha de recoleccion de datos, el holter y la ecocardiografia transtoracica.

A. LA FICHA DE RECOLECCION DE DATOS (VER ANEXO N° 01)

La ficha de recoleccion de datos consta de 9 partes e inicia con un cédigo de
identificacion que estara dado por las letras FAS seguidas de un nimero de 2
digitos establecido de acuerdo al orden de ingreso al estudio. La ficha de
recoleccion de datos esta estructurada de la siguiente manera:

En el item | se incluyen los datos de filiacion consignandose la edad en
afios cumplidos y el sexo.

En el item Il, se indica la fecha y hora de inicio del infarto cerebral y del
ingreso al servicio de emergencia.

En el item Ill se consignan los antecedentes cardiovasculares patoldgicos:
hipertension arterial, diabetes mellitus, tabaquismo y dislipidemia.

El item IV corresponde a la severidad del infarto cerebral determinado por
la escala de NIHSS (VER ANEXO N° 02), escala estandarizada para la
determinacion de la severidad del infarto cerebral, que consta de 11
apartados que incluye la evaluacion del nivel de conciencia, la respuesta a
preguntas de orientacién, la capacidad de obedecer 6rdenes sencillas,
orientacion de la mirada, prueba del campo visual, paresia facial, funcién
motora en brazo derecha e izquierda, funcién motora en pierna derecha e
izquierda, ataxia de miembros, sensibilidad, congruencia del lenguaje (en
relacion con la presencia de afasia), presencia de disartria y extincion y
distraccion. El resultado de la aplicacién de la escala de NIHSS se
consigna con valores de 0 a 24 puntos, los que determinan el grado de
severidad de acuerdo a rangos establecidos, pudiendo clasificarse en
pacientes sin déficit neuroldgico (0 puntos), con déficit neurolégico ligero (1

22



— 5 puntos), moderado (6 — 11 puntos), moderadamente severo (12 — 18
puntos) y severo (> 18 puntos).

e Elitem V indica el territorio vascular comprometido que corresponde en la
tomografia cerebral a la localizacién de la hipodensidad. Se considera
como anterior si la hipodensidad se localiza en el territorio vascular de la
arteria cerebral anterior 0 media y como posterior si esta en el territorio
vascular de la arteria cerebral posterior, indicandose ademas la lateralidad
respectiva.

e El item VI corresponde al tamafio del infarto cerebral y se le va a clasificar
como lacunar cuando su tamafio sea menor o igual a 1.5 cm o no lacunar
si dicho tamafno es mayor a 1.5 cm.

e En el item VIl se consignan los resultados del holter a las 24 y 48 horas y
se dividen los periodos de arritmia considerando como punto de corte los
30 segundos, de acuerdo a la definicion de fibrilacidn auricular paroxistica.

e En el item VIl se consigna el diametro auricular anteroposterior con el
objeto de definir la presencia de dilatacion auricular cuando dicho valor sea
mayor de 45 mm.

EL HOLTER

El holter es una prueba electrocardiografica no invasiva, ampliamente utilizada
para evaluar las anormalidades electrocardiograficas cuya utilidad clinica
radica en la capacidad de examinar en un paciente durante un periodo
prolongado la actividad eléctrica cardiaca y su interrelacién con diferentes
factores como el reposo, actividad fisica, suefio. En contraste con un
electrocardiograma convencional que tiene 12 derivaciones y un registro de
eventos cortos, es decir, menores a 30 segundos, el holter consta de menos
canales pero registra los fendmenos eléctricos dinamicos durante mayor
periodo de tiempo, que para nuestro estudio sera de 48 horas. El holter consta
de una grabadora con un sistema electronico de almacenamiento, que
funciona con una pila alcalina de 1.5 V, y siete electrodos que se colocan
sobre la superficie toracica. La electrocardiografia se programa a 200 Hz para
las mediciones convencionales de arritmia, como la fibrilacion auricular, que
es objeto de nuestro estudio. El procesamiento de la sefial es complejo; se
recibe una sefial analoga que se convierte en digital, la cual se somete a filtros
para disminuir interferencias y artefactos al maximo. Se considera presencia
de fibrilacion auricular en la evaluacion del holter cuando se encuentran
intervalos RR irregulares con ausencia de onda P.

LA ECOCARDIOGRAFIA TRANSTORACICA

La ecocardiografia transtoracica es un estudio de imagenes que se basa en el
principio fisico de reflexién / refraccion de los haces de ultrasonido emitidos
por un transductor acoplado a un ecografo sobre el corazén. Los tejidos
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cardiacos, incluidas las células sanguineas circulantes a nivel intracardiaco,
son capaces de reflejar y devolver estos ultrasonidos con un determinado
cambio de frecuencia e intensidad. En la ecocardiografia transtoracica, se
emplea un plano de estudio de las imagenes del corazon a través de la pared
toracica que utiliza contraste ecocardiograficos que permiten opacificar las
cavidades cardiacas izquierdas y determinar de esa manera las dimensiones
de las cavidades cardiacas expresados en mm, el funcionamiento valvular, el
estado de contractilidad ventricular y gracias a los avances en las técnicas
doppler, estimar las presiones de llenado y analizar de forma precisa la
funcién diastdlica del ventriculo izquierdo. Otras utilidades de Ila
ecocardiografia son el estudio de la patologia pericardica, tumores o masas
intracardiacas, vegetaciones valvulares y evaluacién de la aorta toracica. Para
nuestro estudio, tiene particular importancia, la determinacion del diametro
anteorposterior de la auricula izquierda.

Se coordind con el servicio de Cardiologia para la colocacién y lectura del
holter de 48 horas asi como también la realizacion de ecocardiografia
transtoracica. Se contara con la participacion del cardiélogo del Instituto
Nacional de Ciencias Neuroldgicas, Dr. Luis Apac.

2.1. UNIVERSO DE ESTUDIO - MUESTRA DE ESTUDIO
2.1.1. UNIVERSO

Pacientes que acudieron al Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas
diagnosticados de infarto cerebral durante el periodo diciembre 2012 —
junio 2013.

2.1.2. POBLACION

Pacientes que acudieron al Servicio de Emergencia del Instituto Nacional
de Ciencias Neurolégicas diagnosticados de infarto cerebral dentro de los
tres primeros dias de iniciado el evento durante el periodo diciembre 2012
— junio 2013.

2.1.3. MUESTRA

Se trabajé con toda la poblacion de pacientes que acudieron al
Departamento de Emergencia del Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas durante el periodo diciembre 2012 — junio 2013; en total
fueron 57 pacientes de los cuales 15 fueron excluidos por no cumplir al
momento de colocacion del holter el criterio de tiempo establecido y 3 por
fallas técnicas.

Por lo tanto, fueron considerados los resultados de 39 pacientes para el
respectivo analisis de datos.

24



2.2. CRITERIOS DE INCLUSION Y DE EXCLUSION

2.21.

1.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afios de edad, con diagnéstico
clinico de infarto cerebral que acudan por Servicio de Emergencia del
Instituto Nacional de Ciencias Neuroldégicas dentro de los primeros 3 dias
de iniciado el evento.

Pacientes con examen fisico cardiovascular y electrocardiograma
realizados al ingreso en el Servicio de Emergencia negativos para arritmias
cardiacas.

Pacientes con estudios de tomografia axial computarizada cerebral
realizada a su ingreso en el Servicio de Emergencia del Instituto Nacional
de Ciencias Neurolégicas con hallazgos compatibles con infarto cerebral
(precoces o establecidos) que expliquen los sintomas y signos encontrados
en la evaluacion inicial

Pacientes que autoricen su participacion con la firma del consentimiento
informado.

. CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes menores de 18 afos de edad.

Pacientes con diagndstico de fibrilacion auricular persistente, de larga
duracién o permanente.

Pacientes con antecedente de ictus isquémico o hemorragico.

Pacientes diagnosticados de infarto cerebral sin estudio de ecocardiografia
transtoracica realizado durante la hospitalizacion.

Pacientes con arritmia cardiaca detectada en el examen clinico y/o
electrocardiograma.

2.3. VARIABLES DE ESTUDIO

2.3.1.

2.3.2.

2.3.3.

INDEPENDIENTE
Fibrilacion auricular silente
DEPENDIENTE

Infarto cerebral agudo
INTERVINIENTES

¢ Edad

e Sexo.

e Antecedentes cardiovasculares
o Hipertension arterial.
o Diabetes mellitus.
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o Dislipidemia.
o Tabaquismo.
Severidad de infarto cerebral al ingreso.
Territorio vascular involucrado.
Tamafio del infarto cerebral.
Hipertrofia ventricular izquierda

2.4. DEFINICION DE TERMINOS

e Fibrilacion auricular silente: Arritmia cardiaca caracterizada por una
secuencia de intervalos RR irregulares, con ausencia de onda P que se
identifican en el holter realizado durante 48 horas.

e Infarto cerebral agudo: Cuadro caracterizado por disfunciéon neurolégica que
ocurre dentro de las primeras 72 horas de producida una isquémica cerebral
focal que resulta en un déficit neurolégico persistente, acompafado por
anormalidades caracteristicas en la tomografia cerebral (hipodensidades o
signos precoces de infarto cerebral).

e Edad: Periodo de vida determinado en afios cumplidos por el paciente, al
presentar el infarto cerebral agudo.

¢ Sexo: Condicién de género determinada por el aspecto fenotipico del paciente
al presentar el infarto cerebral agudo.

o Antecedentes cardiovasculares: Condiciones patolégicas como hipertension
arterial, diabetes mellitus, tabaquismo o dislipidemia que presenta el paciente
previamente al diagndstico de infarto cerebral agudo.

v' Hipertension arterial: Se considera el antecedente de hipertension
arterial cuando el paciente viene recibiendo sin limite de tiempo previo al
infarto cerebral agudo, medicacién antihipertensiva por indicacion médica,
regular o irregularmente.

v' Diabetes mellitus: Se considera el antecedente de diabetes mellitus
cuando el paciente que viene recibiendo sin limite de tiempo previo al
infarto cerebral agudo, hipoglicemiantes orales o insulina por indicacion
médica, regular o irregularmente.

v' Dislipidemia: Se considera el antecedente de dislipidemia cuando el
paciente tiene un dosaje de LDL sérico 2 130 mg/dL y un factor de riesgo
cardiovascular o presenta LDL sérico = 160 mg/dL aun si carece de
cualquier factor de riesgo cardiovascular.

v' Tabaquismo: Se considera tabaquismo cuando el paciente ha consumido
al menos 1 cigarrillo diario durante los ultimos 4 meses
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Severidad de infarto cerebral al inicio: Grado de déficit neurolégico que
presenta el paciente con infarto cerebral agudo determinado a través de la
escala de NIHSS.

Territorio vascular involucrado: Area de tejido cerebral que se encuentra
irrigada por alguna de las principales arterias cerebrales y que se ve afectada
por su oclusién y la subsiguiente hipoperfusién identificado clinica y
tomograficamente.

Tamano de infarto. Cantidad de parénquima cerebral comprometido
irreversiblemente por hipoperfusion visualizado en la tomografia cerebral
como infartos lacunares o no lacunares. Los infartos lacunares son aquellos
que tienen un diametro menor de 1.5 cm y se ubican en ganglios basales,
talamos, capsula interna, corona radiada o puente.

Dilatacién auricular izquierda: Incremento del diametro auricular

anteroposterior, que se determina mediante la ecocardiografia transtoracica
con un valor = 45 mm.
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2.5.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE TIPO DE ESCALA DE | CRITERIO DE MEDICION INSTRUMENTO INDICADOR
VARIABLE | MEDICION DE MEDICION
Fibrilacién auricular | Cualitativa | Nominal Intervalos RR irregulares | Holter de 48 | Intervalos < 30 segundos
silente con ausencia de ondas P horas Intervalos = 30 segundos
Holter a las 24
horas
Edad Cuantitativa | De razon | Numero de afos cumplidos | DNI (fecha de | 18 —40
discreta continua en el momento del evento nacimiento) 40 - 50
50 - 60
60-70
70-80
80 a mas
Sexo Cualitativa Nominal Caracteres fenotipicos Observacion del | Masculino
dicotémica investigador Femenino
Hipertension Cualitativa | Nominal Tratamiento  antihipertensivo | Prescripcion Si
arterial dicotémica previo médica previa No
Diabetes mellitus | Cualitativa | Nominal Tratamiento con | Prescripcion Si
dicotémica hipoglicemiantes ~ orales 0 | mgdica previa | No
insulina previo
Dislipidemia Cualitativa Nominal LDL =2 160 mg/dL en pacientes | Dosaje  sérico | Si
dicotdmica sin factores de riesgo | de LDL No

cardiovascular.
LDL = 130 mg/dL en pacientes
con factores de riesgo
cardiovascular
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Tabaquismo Cualitativa | Nominal Consumo de al menos 1 | Conteo aproximado | gj
dicotémica cigarrillo diario durante los de paciente yio No
~ g familiares cercanos
ultimos 4 meses
Severidad del | Cualitativa Ordinal Puntuacion NIHSS 0 Escala de | Sin déficit
inicio Puntuacion NIHSS 6 — 11 Déficit moderado
Puntuacion NIHSS 12 — 18 Déficit moderadamente
Puntuacion NIHSS > 18 severo
Déficit severo
Territorio vascular | Cualitativa | Nominal Hipodensidad tomografica o | Localizacién de la | Anterior derecho
Involucrado signos precoces en un | hipodensidad o | Anteriorizquierdo
g Lo P sianos recoces | Posterior derecho
territorio vascular 9 P .| Posterior izquierdo
en la tomografia
cerebral
Tamano del infarto | Cualitativa | Nominal Hipodensidad tomografica < | Tamafio de la | Infarto lacunar
dicotémica 1.5cmo>1.5cm hipodensidad Infarto no lacunar
tomografica
Dilatacion auricular | Cuantitativa | De razon Diametro auricular | Ecocardiografia | <45 mm
izquierda continua anteroposterior transtoracica =245 mm
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2.6.

TECNICA Y METODO DE TRABAJO

Con resolucion de Aprobacion del Proyecto de la Direccion del Instituto Nacional de
Ciencias Neurologicas se solicitd al jefe del Servicio de Emergencia la autorizacion
para realizar el estudio en dicho servicio y apoyo al Servicio de Cardiologia para la
colocacion del holter y el analisis e interpretacion de los resultados del mismo, asi
como la realizacién de la ecocardiografia transtoracica, que se practica como parte
del protocolo diagnéstico en la hospitalizacion.

Se identifico al paciente potencialmente participante en el Servicio de Emergencia del
Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas de acuerdo a los criterios de inclusion y
de exclusion establecidos. Para la recoleccién de datos se procedera de la siguiente
manera:

1. Se seleccionaron como potenciales participantes del estudio a aquellos pacientes
que se encuentren dentro de los tres primeros dias de ocurrido un primer infarto
cerebral y que acudieron en el turno diurno, desde las 8 horas hasta las 16 horas,
por disponibilidad del Servicio de Cardiologia. Los pacientes que acudieron fuera
del turno mencionado soélo tuvieron posibilidad de participar en el estudio, si al ser
evaluados al dia siguiente se encontraban dentro de los tres primeros dias de
iniciado el evento. Para aquellos pacientes que desconocian el momento exacto
de inicio de la sintomatologia, particularmente aquel grupo que refirié haber
“despertado” con el cuadro clinico, se consideré como inicio, el ultimo momento
del dia previo en que no existia sintomatologia alguna.

2. El investigador realizé el examen clinico cardiovascular de los pacientes
considerando como potenciales participantes del estudio a aquellos que
presentaron ruidos cardiacos ritmicos y sin evidencia de pulso deficitario.
Asimismo, se realizd un electrocardiograma que fue evaluado por el médico
cardiodlogo que labora en el Instituto de Ciencias Neuroldgicas, considerandose
como posibles tributarios al estudio a los pacientes que tuvieron dicho examen
negativo para arritmias cardiacas. Los pacientes en mencion continuaron a la par
todos los estudios a los que eran sometidos como parte del protocolo de
diagnostico en el servicio de emergencia, tales como tomografia cerebral,
hemograma completo, glicemia, urea, creatinina, perfil lipidico, entre otros, es
decir, no se va a interfiridé con la labor de los médicos responsables de la guardia.

3. Se explicé al paciente y al familiar que se encontraba con él en el momento de la
entrevista, sobre la finalidad y las caracteristicas del estudio. Se entregd el
consentimiento informado (VER ANEXO N° 03) para su revision y aceptacion en
un periodo de 10 minutos aproximadamente. De estar conformes, el
consentimiento informado fue firmado por el paciente, en caso de poder realizarlo,
y necesariamente por el familiar responsable.

4. Se aplicéd la ficha de recoleccion de datos con los pacientes que aceptaron
participar en el estudio.

5. Se procedi6 a la colocacion del holter a cargo del personal técnico que labora en
el servicio de cardiologia dentro de las 72 horas de iniciado el infarto cerebral; el
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2.7.

cual debié portar ininterrumpidamente durante 48 horas. Concluido el monitoreo,
fue retirado nuevamente por el mismo personal técnico para su posterior lectura
(evaluacion).

6. El resultado del holter fue evaluado por el médico cardidlogo, Dr. Luis Apac, quien
labora en el Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas y registrado en la ficha de
recoleccién de datos por el investigador durante dicha evaluacion.

7. La identificacion de dilatacién auricular izquierda se obtuvo cuando la
ecocardiografia transtoracica fue realizada con el paciente en sala de
hospitalizacién, dado que es un examen que no se realiza en el protocolo habitual
diagnéstico de emergencia. La informacion fue registrada en la ficha de
recoleccién de datos por el investigador, revisando en la historia clinica al dia
siguiente de realizado, con el paciente en hospitalizaciéon

8. Todos los pacientes incluidos tuvieron un estudio tomografico con imagenes
establecidas o signos precoces de infarto cerebral que se correlacionaron con los
signos y sintomas encontrados en la evaluacion inicial realizada en el servicio de
emergencia. Debido a que habitualmente se realiza como parte del protocolo
diagndstico en sala de hospitalizacion una tomografia cerebral de control a los
pacientes que presentan soélo hallazgos precoces, se consideré para la
determinacion del tamano vy territorio vascular comprometido en el infarto cerebral
la tomografia en la que se evidencio la lesion establecida.

ASPECTOS ETICOS

El presente estudio debido a sus caracteristicas no va a provocar dafio alguno fisico y
mental a los sujetos que voluntariamente participen del mismo, dado que el holter es
un examen diagnéstico no invasivo e inocuo. Los datos recogidos serviran solo para
fines de la investigacion, respetando la confidencialidad de los mismos y sélo seran
comunicados los resultados al médico tratante cuando éstos impliquen necesidad de
modificaciones terapéuticas, determinadas por protocolos ya establecidos.

Asi mismo, se solicitara la participacion voluntaria previa firma de consentimiento
informado a los pacientes seleccionados, los cuales podran retirarse en cualquier
momento del estudio a pesar de haber dado su aprobacién inicialmente,
respetandose asi la autonomia de los pacientes.

Finalmente, se respetara la identidad de los participantes manteniendo el anonimato
respectivo para lo cual se utilizaran cédigos para identificar los casos de estudio. Los
costos de los examenes que se realicen como parte de la investigacion seran
asumidos por el investigador.
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CAPITULO Il
PROCESAMIENTO DE DATOS

Se obtuvieron los resultados del monitoreo de holter en 42 pacientes de los cuales 3
fueron excluidos por razones técnicas (fallas en el monitor, tarjeta, desconexién de
electrodos) siendo evaluados finalmente, 39 pacientes. Cuando se evidencié fibrilacion
auricular, esta estuvo presente en diferentes periodos de las 48 horas de monitoreo,
siendo “0” los casos con aparicién unicamente en intervalos de las primeras o ultimas 24
horas de monitoreo; es por esta razén que sélo se ha considerado para el procesamiento
final la presencia o ausencia de fibrilacion auricular.

El estudio de ecocardiografia transtoracica estuvo disponible en 8 pacientes, los cuales
fueron monitorizados entre los meses de diciembre del 2012 y enero del 2013; en los
restantes, no se realizd el estudio debido a que el ecocardiégrafo permanecié en
reparacion durante el tiempo restante del estudio. Debido a la pérdida de estos datos en
31 pacientes, no se ha considerado el resultado del didmetro auricular anteroposterior
para el procesamiento y analisis final.

Al agrupar los datos de los pacientes de acuerdo a los indicadores establecidos de edad,
severidad del infarto cerebral y territorio vascular comprometido, se encontré en algunos
grupos “0” datos con lo cual no habria significancia en las pruebas estadisticas a
realizarse. Debido a ello se consideré modificar la escala de medicion, dicotimizando en
todos los casos dichas variables. De este modo, se consideré como indicador de edad <
75 afios y = 75 afos; de severidad de infarto cerebral < 7 puntos y > 7 puntos y de
territorio vascular comprometido, anterior izquierdo y otros territorios vasculares.

La Informacion recogida mediante la ficha de cada participante se ingresé a una base de
Datos en la hoja de calculo Excell, para ser posteriormente procesados a través del
paquete estadistico Stata version 12.

Para el analisis estadistico descriptivo de los datos edad y puntaje en la escala NIHSS se
utilizaron las medidas de tendencia central y dispersion (promedio y desviacién estandar).

Para el analisis estadistico inferencial de la fibrilacién auricular segun territorio vascular
comprometido se utilizé la prueba “t” de student. En el analisis de fibrilacién auricular
silente segun sexo, edad (dicotomizada), puntaje en la escala NIHSS (dicotomizado),
antecedentes cardiovasculares y tamafo del infarto se utilizd el test exacto de Fisher. Las
pruebas se consideraron como significativas con un p < 0.05.
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CAPITULO IV

RESULTADOS
TABLA N° 01

CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CON INFARTO CEREBRAL AGUDO
ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE EMERGENCIA DEL INSTITUTO NACIONAL
DE CIENCIAS NEUROLOGICAS DIEMBRE 2012 - JUNIO 2013

Edad 70.1 £ 14.9 -
Mujeres/Hombres 18/21 46.2/53.8
Hipertensién arterial 28 71.8
Diabetes mellitus 8 26.7
Dislipidemia 2 5.1
Tabaquismo 3 7.7
Sin antecedente cardiovascular 9 23.1
Puntaje NIHSS 9.7+ 3.6 -
Extension del infarto

<15 mm 12 30.8
=15 mm 27 69.2
Territorio vascular afectado

Circulacién anterior izquierda 19 48.7
Otros territorios 20 51.3
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TABLA N° 02

FACTORES RELACIONADOS CON LA PRESENCIA DE FIBRILACION AURICULAR
SILENTE EN PACIENTES CON INFARTO CEREBRAL AGUDO ATENDIDOS EN EL

DEPARTAMENTO DE EMERGENCIA DEL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
NEUROLOGICAS DICIEMBRE 2012 - JUNIO 2013

Edad 79.4+ 8.6 67.3+15.4 0.006
Edad > 75 afios 8 (88.9) 9 (30) 0.003
Mujeres/hombres 6/3 (66.7/33.3)  12/18 (40/60) 0.153
Hipertensién arterial 8 (88.9) 20 (66.7) 0.194
Diabetes mellitus 0 (0) 8 (26.7) 0.160
Tabaco 0 (0) 3(10) 0.444
Dislipidemia 1(11.1) 1(3.33) 0.413
Puntaje en la escala NIHSS 11413 9.2+39 0.010
NIHSS > 7 puntos 9 (100) 20 (66.7) 0.047
Extension del Infarto <15 mm/=15mm  2/7 (22.2/77.8) 9/21 (30/70) 0.501
Circulacién anterior izquierda/Otros 712 (77.8/22.2) 12/18 (40/60) 0.053

territorios
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GRAFICO N ° 01.

DISTRIBUCION DE FIBRILACION AURICULAR SILENTE SEGUN EDAD EN
PACIENTES CON INFARTO CEREBRAL AGUDO ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE EMERGENCIA DEL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
NEUROLOGICAS DICIEMBRE 2012 — ENERO 2013
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GRAFICO N ° 02.

DISTRIBUCION DE FIBRILACION AURICULAR SILENTE SEGUN SEVERIDAD DEL
INFARTO EN PACIENTES CON INFARTO CEREBRAL AGUDO ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE EMERGENCIA DEL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS

NEUROLOGICAS DICIEMBRE 2012 — ENERO 2013
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DISCUSION

En este estudio fueron incluidos 39 pacientes con infarto cerebral agudo que
ingresaron al Servicio de Emergencia del Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas
con tiempo de enfermedad menor a 72 horas y sin historia conocida de arritmias
cardiacas. La frecuencia de fibrilaciéon auricular silente fue de 23.1 %, y en todos los
casos estuvo identificada en distintos intervalos de tiempo durante las 48 horas de
monitoreo con holter, por lo que corresponde por definicién, a la forma paroxistica.
Esta frecuencia coincide con la descrita por Lamassa et al. y Marini et al, quienes
encontraron fibrilacion auricular en 18 % y 24.6 %, respectivamente de sus series
incluyendo, sin embargo, todas las formas de fibrilacién auricular (1,3). Liao et al y
Feinberg et al, reportan frecuencias variables de fibrilacion auricular silente en infarto
cerebral variable entre 5 y 26 % (5,31); sin embargo, el monitoreo con holter se
realizé en intervalos variables de tiempo entre 24 y 72 horas y se incluyeron
pacientes con infarto cerebral y accidente isquémico transitorio (5). En el Peru, Garcia
encontré una frecuencia de 15 %, incluyendo también todas las formas de fibrilacion
auricular (9). Es importante considerar, sin embargo, que la frecuencia encontrada en
este estudio corresponde a poblacion con un promedio alto de edad (70.1 afos), lo
que explica la relativa alta frecuencia; estos datos no reflejan necesariamente, la
incidencia y prevalencia en la poblacion peruana, por tratarse de un grupo cautivo.

La edad promedio en los pacientes con infarto cerebral en este estudio fue 70.1 +
15.0 anos. Esto contrasta con los trabajos de Schaer et al y Alhadramy et al, cuyos
promedios fueron 68 y 65 afos, respectivamente (1,7). Para los pacientes con
fibrilacion auricular la edad, 79.4 + 8.7 anos, fue significativamente mayor que la de
los pacientes sin fibrilacion auricular, 67.3 + 15.4 afos (p=0.006), siendo mas
afectados los individuos mayores de 75 afos (p=0.003), como se ha descrito en
esquemas de estratificacion de riesgo para infarto cerebral en pacientes con
fibrilacion auricular (32). Estos hallazgos coinciden con lo descrito en la literatura, que
reporta como grupo susceptible a los pacientes mayores de 80 afnos (3,4), variando la
frecuencia de fibrilacion auricular de 5 % en individuos con edades entre 60 a 70
anos a 22 % en mayores de 90 anos (1). En nuestros casos, encontramos
unicamente un individuo de 58 afios y ninguno con edad menor, lo que coincide con
otros reportes previos, en donde se describe que soélo se evidencia fibrilacion
auricular en apenas 0.5 % de casos con edades entre los 40 a 50 afos,
independientemente de su relacién con el infarto cerebral (2). En estos grupos
también estan presentes las formas silentes, es decir, aquellas que debutan con
alguna complicacion de la fibrilacion auricular como es el infarto cerebral, pudiendo
tomar aun mayor interés para aquellos pacientes que “aparentemente” no tendrian
factores de riesgo cardiovascular (6).

En nuestro estudio, los varones fueron los mas afectados por infarto cerebral (53.8
%) como lo reportan también Schaer et al (1). Sin embargo, cuando se presenta
fibrilacion auricular asociada, predomina el sexo femenino (2,3). Aunque encontramos
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mayor afectacién del sexo femenino (66.7 %) que coincide con lo reportado por
Marini et al (60.9 %) (3), el pequefio tamafio muestral y la naturaleza cautiva de los
individuos estudiados son dos condiciones que explicarian que nuestro hallazgo no
sea estadisticamente significativo (p=0.153).

Respecto a los antecedentes cardiovasculares, en este estudio fueron considerados
hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia y tabaquismo. De ellos, aunque la
hipertension arterial fue el antecedente mas frecuente en los pacientes con fibrilacion
auricular (88.9 %), no fue estadisticamente significativo. Esto coincide con el estudio
de Marini et al, quienes basados en un registro poblacional, no encontraron
significancia para la hipertensién arterial (3). De igual manera, aunque la hipertension
arterial, parecia ser un factor predictivo para fibrilacion auricular en el monitoreo con
holter en la serie de Alhadramy et al, perdi6 significancia cuando el analisis se ajusto
a edad y sexo (7). Esto se explica porque la hipertension arterial es un factor de
riesgo para infarto cerebral, independientemente de su relacion también claramente
establecida con la fibrilacién auricular (12) por su efecto en la remodelacion de las
paredes de la auricula izquierda. En nuestro estudio, los antecedentes diabetes
mellitus, dislipidemia y tabaquismo no fueron significativos, lo que coincide con otros
reportes previos (2,3). Es importante resaltar, que no fueron considerados los
antecedentes de enfermedad coronaria y vascular periférica, debido a que en nuestro
instituto usualmente, no son admitidos pacientes con estas comorbilidades. La
importancia de estos antecedentes en otras series parece ser no concluyente
(2,3,31).

La severidad del infarto cerebral, medida a través del puntaje obtenido en la escala
de NIHSS, fue significativamente mayor en los pacientes con fibrilacion auricular
(11.4 £ 1.3 vs 9.2 £ 3.9, p=0.010). La afectacion de grandes arterias y disfuncion
corticosubcortical habitualmente observadas en estos infartos con asociacion de
apraxia, afasia, inatenciéon, hemianopsia y otras alteraciones de leve — moderado
déficit motor (4) condicionarian un deterioro neurolégico mas grave y puntajes
mayores en la escala de NIHSS, como se describe en la literatura (20). La condicion
etarea (individuos usualmente mayores de 75 afios) es otro factor que podria
predisponer a descompensaciones mas importantes y por tanto, presentacioén clinica
mas severa. Otros reportes, sin embargo, como el de Alhadramy et al, contrastan con
nuestro hallazgo al no encontrar asociacion significativa entre la presencia de
fibrilacion auricular y la presentacion clinica del infarto cerebral (7).

Por otro lado, al dicotomizar el puntaje obtenido en la escala NIHSS, se encontré que
un valor > 7 puntos estuvo relacionado con la presencia de fibrilacién auricular
(0=0.047). Dicho hallazgo seria orientador en la selecciébn de pacientes que
requirieran evaluacion por holter como instrumento diagndstico de fibrilacion
auricular.

El territorio vascular anterior es el mas afectado en nuestro estudio, lo que coincide
con los hallazgos de Marini et al y Jabaudon et al (2,3) y se explica por la distribucién
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anatomica vascular que hace mas probable por efecto mecanico la migracion del
trombo desde la auricula izquierda. En dichos reportes, se ha identificado asociacion
significativa entre la afectacion total en arterias de la circulacion anterior y la
presencia de fibrilacion auricular (3). Al dicotomizar los territorios vasculares
afectados en anterior izquierdo y otros (anterior derecho y posterior), encontramos
una tendencia a la mayor afectaciéon del territorio anterior izquierdo (p=0.053). Un
aumento en el tamafo muestral permitiria evaluar si esta diferencia alcanza
significancia estadistica. La afectacion de la circulacion posterior en nuestro estudio
fue de 11.1 %, en contraste con lo descrito por Jabaudon et al, quienes reportan (23
%) en pacientes con fibrilacion auricular. Sin embargo, la diferencia en la afectacion
del territorio posterior entre pacientes con y sin fibrilacion auricular no es significativa.

La diferencia en la extensién del infarto cerebral (< 15 mm y =2 15 mm) de acuerdo a
la presencia de fibrilacion auricular asociada no fue significativa (p=0.501). En 22 %
de nuestros pacientes con fibrilacion auricular encontramos infartos pequefios (< 15
mm), correspondiendo de acuerdo a la clasificacion TOAST a infartos de causa
desconocida. Nuestros resultados contrastan con lo descrito por Jabaudon et al y
Marini et al, quienes reportaron 0 % y 9.6 % de casos, respectivamente de fibrilacion
auricular en infarto cerebral de pequefia extension (lacunar). El pequefio tamafo
muestral explicaria la alta frecuencia encontrada en nuestro estudio; sin embargo,
demuestra que la presencia de un infarto de pequefia extensiébn no debe
necesariamente excluir la posibilidad de la presencia de fibrilacion auricular asociada.
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CONCLUSIONES

v’ La incidencia de fibrilacién auricular silente en pacientes con infarto cerebral agudo
en el Servicio de Emergencia del Instituto Nacional de Ciencias neuroldgicas en el
periodo de estudio fue de 23.1 %.

v Los antecedentes cardiovasculares no presentaron asociacion significativa con la
presencia de fibrilaciéon auricular en pacientes con infarto cerebral agudo

v No existen diferencias significativas en cuanto a la extension del infarto cerebral
como factor asociado a la presencia de fibrilacién auricular, pudiendo identificarse
eventualmente también en infartos pequefios (< 15 mm).

v’ La circulaciéon anterior izquierda tiende a ser la mas afectada en pacientes con
infarto cerebral y fibrilacion auricular.

v' La edad mayor a 75 afios y el puntaje obtenido en la escala NIHSS > 7 puntos
estuvieron asociados con la presencia de fibrilacién auricular en pacientes con
infarto cerebral agudo.

v No es posible atribuir a la fibrilacion auricular paroxistica un rol etiopatogénico en
el infarto cerebral de los pacientes estudiados. Por el contrario, pudiera tratarse de
comorbilidades.
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RECOMENDACIONES

v' El holter prolongado (48 horas) debiera ser un estudio diagnostico de rutina en
pacientes con infarto cerebral, debido a la alta frecuencia de dicha arritmia.

v Evaluar el rendimiento diagnéstico del holter mas prolongado (72 horas a 7 dias)
en la deteccion de fibrilacién auricular en pacientes con infarto.

v Evaluar la correlacion de los hallazgos ecocardiograficos y la presencia de
fibrilacion auricular en pacientes con infarto cerebral en préximos estudios
prospectivos.

v' Evaluar el valor predictor de riesgo del puntaje obtenido en la escala NIHSS vy la
edad mayor a 75 afios en pacientes con infarto cerebral para la presentacion de
fibrilacion auricular.
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ANEXO N° 01

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

. DATOS DE FILIACION
Edad: anos
Sexo:

a. Masculino
b. Femenino

CcODIGO : FAS

Il. INICIO DEL ICTUS E INGRESO AL SERVICIO DE EMERGENCIA

INICIO DEL INFARTO CEREBRAL

INGRESO AL SERVICIO DE EMERGENCIA

Fecha: / /

Fecha: / /

Hora: Hrs

Hora: Hrs

ll. ANTECEDENTES CARDIOVASCULARES PATOLOGICOS

ANTECEDENTE CARDIOVASCULAR SI NO

Hipertension arterial

Diabetes mellitus

Tabaquismo

alo|o|w

Dislipidemia

IV. SEVERIDAD DEL INFARTO CEREBRAL

Puntuacion NIHSS

. 0 puntos

1 -5 puntos

12 — 18 puntos

a
b
c. 6—11 puntos
d
e

. > 18 puntos

V. TERRITORIO VASCULAR COMPROMETIDO

TERRITORIO VASCULAR | LATERALIDAD | LOCALIZACION TOMOGRAFICA
a. Anterior Derecho
Izquierdo
b. Posterior Derecho
Izquierdo

VI. TAMANO DEL INFARTO

TAMANO DEL INFARTO

HIPODENSIDAD TOMOGRAFICA

a. Lacunar <1.5cm

b. Nolacunar | >1.5cm
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VII.DETECCION DE FIBRILACION AURICULAR EN HOLTER

FIBRILACION INTERVALOS DURACION
AURICULAR RR EN HOLTER
S Menor de 30 24 horas
segundos 48 horas
Mayor de 30 24 horas
segundos 48 horas
NO

VIIl. DIAMETRO AURICULAR ANTEROPOSTERIOR (ECOCARDIOGRAFIA TRANSTORACICA): mm

DIAMETRO AURICULAR REGISTRO
ANTEROPOSTERIOR ECOCARDIOGRAFICO
<45 mm
=245 mm
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ANEXO N° 02: ESCALA DE NIHSS

Puntuacion

1.a. Nivel de conciencia

0: Alerta

1: No alerta, pero atiende al menor estimulo

2: No alerta, requiere de estimulos continuos para atender
3: Coma

1.b. Preguntas de orientacion (pregunte al paciente el mes y su edad)

0: Contesta ambas correctamente
1: Contesta una correctamente
2: Ambas incorrectas

1.c.Ordenes sencillas (Pida al paciente que abra y cierre sus ojos y abrir y cerrar su puiio)

: Obedece ambas correctamente
: Obedece una correctamente
: Ambas incorrectas

. Orientacion de la mirada (s6lo movimiento ocular horizontal)

: Normal
: Pardlisis parcial de la mirada
: Paresia total de la mirada o desviacién forzada de la mirada.

. Prueba de campo visual

: Sin pérdida de campo visual

: Hemianopsia parcial

: Hemianopsia completa

: Hemianopsia bilateral (ceguera incluyendo ceguera cortical)

. Paresia facial (Pida al paciente que muestre los dientes, levante las cejas y cierre fuertemente los ojos)

: Movimiento simétrico normal

: Paralisis menor (pliegue nasolabial aplanado, sonrisa asimétrica)

: Pardlisis parcial (paralisis total o casi total de la parte baja de la cara)

: Pardlisis completa de uno o ambos lados (ausencia de movimiento facial en la cara superior e inferior)

QW N =2 OR|WN 2O(WN =0OININ =0

. Funcién motora - brazo Derecho

Izquierdo

: Normal

:Loeleva

: Poco esfuerzo contra la gravedad

: Sin esfuerzo contra la gravedad

: Sin movimiento

: No se puede examinar (articulacién atrofiada o el miembro amputado) (no se agrega a la puntuacién)

olohrwNn_O

. Funcién motora - pierna Derecha

Izquierda

: Normal

:La eleva

: Algo de esfuerzo contra la gravedad

: Sin esfuerzo contra la gravedad

: Sin movimiento

: Inestable (articulacion atrofiada o miembro amputado) (no se agrega a la puntuacion)

. Ataxia de un miembro

: Sin ataxia
: Presente en un miembro
: Presente en dos miembros

. Sensorial (usar aguja para probar brazos, piernas, tronco y cara comparando lado a lado)

- Normal
: Disminucién en sensacion de ligera a moderada.
: Pérdida sensorial de severa a total

. Congruencia del lenguaje (pedir al paciente que describa un cuadro, lea enunciados)

: Sin afasia

: Afasia de ligera a moderada
: Afasia severa

: Mudo

wNh2olohaplevL,oNorwNn 2O

10. Disartria (pedir al paciente leer varias palabras)

0: Articulacion normal

1: Palabras arrastradas de ligero a moderado

2: Casi ininteligible o incapaz de hablar

9: Intubado o con otra barrera fisica (no agregar a la_puntuacion)

11. Extincién y distraccion (use doble estimulo visual o sensorial)

0: Normal
1: Distraccién o extincién a estimulaciéon simultéanea y bilateral en una de las modalidades sensoriales
2: Semi — distraccion severa o semi — distraccién a mas de una modalidad

PUNTUACION TOTAL
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ANEXO N° 03

CONSENTIMIENTO INFORMADO

YO, Victor Landsteiner Gémez Calero, Médico Residente del Tercer Afio de Neurologia del Instituto Nacional de
Ciencias Neurolégicas, con CMP 52631, me presento ante Uds. para informarles que estoy llevando a cabo el
Proyecto de Investigacion titulado “FIBRILACION AURICULAR SILENTE EN PACIENTES CON INFARTO
CEREBRAL AGUDO EN EL SERVICIO DE EMERGENCIA DEL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
NEUROLOGICAS JULIO 2012 — JUNIO 2013” que tiene por objetivo determinar cuél es la frecuencia de
fibrilacién auricular no detectada previamente, dentro de los cuatro primeros dias de iniciado el infarto cerebral asi
como también precisar algunas caracteristicas de los pacientes como su edad, sexo, antecedentes
cardiovasculares patolégicos, severidad y tamafio del infarto cerebral asi como también el aumento de tamafio de
una de las cavidades del corazén conocida como auricula izquierda. Este estudio es importante porque permitira
la deteccion de la fibrilacidon auricular, una alteracion en el ritmo de los latidos cardiacos que incrementa el riesgo
de recurrencia, es decir, de que el paciente presente nuevamente en el futuro otro cuadro de similar o mayor
severidad y de mortalidad.

Para la ejecucion del presente estudio, si Ud. acepta participar se llenara una ficha de recoleccién de datos, en la
cual se consignara su edad, sexo, antecedentes cardiovasculares y otros datos derivados del examen fisico que
se le realice, de su tomografia y finalmente se le colocara al paciente un holter, un instrumento que va a registrar
durante 48 horas la actividad eléctrica de su corazon; concluido el estudio se le retirara y se procedera a la lectura
de lo que este haya registrado.

La colocacién del holter durante 48 horas y la lectura de su resultado seran TOTALMENTE GRATUITAS y Ud.
NO RECIBIRA NINGUN TIPO DE COMPENSACION ECONOMICA O DE OTRO CARACTER POR SU
PARTICIPACION. El holter no supone NINGUN RIESGO PARA EL PACIENTE; por el contrario, dicho registro da
la posibilidad de detectar fibrilaciéon auricular, una condicién patolégica del ritmo cardiaco. Asimismo, durante el
estudio NO SE VA A INTERFERIR con ninguno de los estudios y/o exdmenes que habitualmente se realizan a
todos los pacientes que presentan infarto cerebral en el servicio de emergencia y hospitalizacion ni con el
tratamiento de su médico tratante.

Su identidad y el resultado de su registro en el holter SON TOTALMENTE CONFIDENCIALES, es decir solo los
conocera Ud. y el investigador, y seran utilizados Unicamente para cumplir los objetivos del presente proyecto.
Sélo se dara a conocer a su médico tratante el resultado del registro del holter realizado si se identifica fibrilacion
auricular para que adopte las estrategias de tratamiento que considere pertinente.

Su participacion es voluntaria en el estudio, lo que significa que ademas puede retirarse cuando lo considere
conveniente aun habiendo aceptado previamente participar. Su negativa no va a interferir en ningun caso con la
atencion que reciba en la Institucion.

Finalmente, en caso Ud. lo considere necesario, durante su participacion en el presente estudio puede
comunicarse con el Investigador, Dr. Victor Gomez Calero al 986634078 o con la Presidenta del Comité
Institucional de Etica en la Investigacion, Dra. Rosa Velasco Valderas al 999094276.

Habiendo leido el presente documento y al haber realizado las preguntas necesarias para su aclaracion,
(PACIENTE)

Y, (FAMILIAR REPONSABLE)
OTORGO (AMOS) Ml (NUESTRO) CONSENTIMIENTO para participar en este estudio.

Lima,

Paciente Familiar

Victor L. Gémez Calero
Investigador
986634078
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