Factores de riesgo del ictus

Risk factors of the stroke
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INTRODUCCION

Un factor de riesgo puede definirse
como la caracteristica biolégica o habi-
to que permite identificar a un grupo de
personas con mayor probabilidad que el
resto de la poblacién general para pre-
sentar una determinada enfermedad a lo
largo de su vida. La importancia de los
factores de riesgo radica en que su iden-
tificacién permitira establecer estrate-
gias y medidas de control en los sujetos
que todavia no han padecido la enfer-
medad (prevencién primaria), o si ya la
han presentado prevenir o reducir las
recidivas (prevencion secundaria). Las
técnicas de estudio epidemioldgico han
permitido identificar un gran nimero de
factores de riesgo para el ictus, lo que
refleja la heterogeneidad de este sindro-
me.

Las enfermedades vasculares cere-
brales ademas de su elevada frecuencia,
son responsables de una alta mortalidad
y morbilidad, condicionando en muchos
de los supervivientes secuelas invalidan-
tes de por vida. Por ello, uno de los
aspectos esenciales en el abordaje de la
patologia vascular cerebral y objetivo
sanitario de maxima importancia se basa
en la prevencion, lo que exige la identifi-
caciéon y control de los factores de ries-
go.
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CLASIFICACION DE LOS FACTORES
DE RIESGO

Los factores de riesgo se han clasifica-
do como modificables, potencialmente
modificables y no modificables'. Es impor-
tante detectar pacientes con factores no
modificables ya que, aunque éstos no se
puedan tratar, identifica sujetos de alto
riesgo en los que la coexistencia de facto-
res modificables exige su control enérgico,
y son candidatos a otras terapéuticas pre-
ventivas.

En la tabla 1 se indica una clasificacion
de los factores de riesgo de las enfermeda-
des vasculares cerebrales'. En cualquier
caso la asociacion de factores de riesgo
incrementa el riesgo de ictus.

Edad y sexo

La edad avanzada es un factor de ries-
go independiente de la patologia vascular
isquémica y hemorrégica. La incidencia de
ictus aumenta mas del doble en cada déca-
da a partir de los 55 anos®.

El sexo masculino es también un factor
de riesgo para todas las entidades nosol6-
gicas, excepto la hemorragia subaracnoi-
dea que es mas frecuente en la mujer. Con-
siderada en su conjunto, la incidencia de
ictus es un 30% superior en los varones.
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Tabla 1. Factores de riesgo de ictus isquémico (Modificada de Sacco y col").

I. Factores de riesgo bien documentados

A. Modificables
Hipertension arterial

Cardiopatia
Fibrilacién auricular
Endocarditis infecciosa
Estenosis mitral
Infarto de miocardio reciente
Tabaquismo

Anemia de células falciformes
AlTs previos
Estenosis carotidea asintomatica

B. Potencialmente modificables
Diabetes mellitus
Homocisteinemia
Hipertrofia ventricular izquierda

C. No modificables
Edad
Sexo
Factores hereditarios
Raza/Etnia
Localizacién geografica

II. Factores de riesgo menos documentados

B. Potencialmente modificables

Dislipemia

Otras cardiopatias
Miocardiopatia
Discinesia de la pared ventricular
Endocarditis no bacteriana
Calcificacion del anillo mitral
Prolapso mitral
Contraste ecocardiografico espontaneo
Estenosis adrtica
Foramen oval permeable
Aneurisma del septo atrial

Uso de anticonceptivos orales

Consumo excesivo de alcohol

Consumo de drogas

Sedentarismo

Obesidad

Factores dietéticos

Hematocrito elevado

Hiperinsulinemia/resistencia a la insulina

Desencadenantes agudos: estrés

Migrafa

Estados de hipercoagulabilidad e inflamacién

Enfermedad subclinica

Engrosamiento intima-media

Ateromatosis adrtica

Factores socioeconémicos

C. No modificables
Estacion del aio
Clima
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Hipertension arterial

La HTA es el factor de riesgo mas
importante tanto para la isquemia como la
hemorragia cerebral, encontrdndose en
casi el 70% de los pacientes con ictus. El
riesgo de ictus se incrementa de forma
proporcional con la presion arterial, tanto
en varones como en mujeres, y en todos
los grupos de edad. El riesgo se duplica
por cada 7,5 mmHg de incremento en la
presion diastolica®.

El tratamiento de la HTA sistolica y
diastolica se asocia con una reduccion del
42% en el riesgo de sufrir un ictus’. En el
anciano el tratamiento de la hipertension
arterial sistélica aislada disminuye el ries-
go de ictus un 36%*.

La HTA agrava la aterosclerosis en el
cayado aortico y arterias cérvico-cerebra-
les, produce lesiones ateromatosas y
lipohialinosis en las arteriolas perforantes
del cerebro y facilita las cardiopatias.

Tabaquismo

El tabaquismo constituye también un
importante factor de riesgo tanto para la
isquemia como la hemorragia cerebral. En
un amplio estudio caso-control se observd
que los fumadores tienen un riesgo tres
veces mayor de sufrir un ictus que los no
fumadores®. El riesgo se incrementa de
forma proporcional al nimero de cigarri-
llos/dia y es mayor para las mujeres res-
pecto a los varones. El riesgo para los
fumadores de < 20 cigarrillos/dia es de 3,3
comparado con los no fumadores, mien-
tras que en los fumadores de > 20 cigarri-
llos/dia el riesgo es de 5,6°. Los fumadores
pasivos también tienen un mayor riesgo de
ictus, puesto que la exposicién pasiva al
humo del cigarrillo aumenta el riesgo de
progresion de la aterosclerosis®.

El tabaco aumenta los niveles plasmati-
cos de fibrindgeno y otros factores de la
coagulacion, aumenta la agregabilidad pla-
quetar y el hematocrito, disminuye los
niveles de HDL-colesterol, aumenta la pre-
sion arterial y lesiona el endotelio, contri-
buyendo a la progresion de la aterosclero-
sis.

Al suprimir el tabaco el riesgo de ictus
se reduce al de los no fumadores al cabo
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de 3-5 anos. El riesgo de ictus atribuible al
tabaquismo se reduce en sujetos de edad
avanzada

Diabetes

La intolerancia hidrocarbonada y la
diabetes se asocian con un mayor riesgo
de ictus isquémico, existiendo una rela-
cion directa entre el grado de intolerancia
a la glucosa y el incremento en el riesgo.
Los ictus lacunares por oclusién de las
arteriolas perforantes son mas frecuentes
en los pacientes con diabetes e HTA, aun-
que el papel de la diabetes aislada es dis-
cutido. Este riesgo es independientede la
coexistencia de otros factores que general-
mente se asocian a la diabetes como la
HTA, obesidad, o hipercolesterolemia. Los
pacientes con diabetes tipo Il no insulino-
dependiente (el 90% de los diabéticos) tie-
nen un mayor riesgo que los diabéticos
insulino-dependientes.

El riesgo relativo para sufrir un ictus es
de 1,8 para los varones diabéticos y de 3
para las mujeres, siendo méaximo en la
quinta y sexta décadas de la vida®.

En los pacientes con ateromatosis
intracraneal existe una mayor prevalencia
de diabetes, mientras que sélo el 28% de
los diabéticos con un ictus isquémico tie-
nen una estenosis carotidea extracraneal
significativa. La diabetes es un factor de
riesgo de gran importancia para la progre-
sién de la placa de ateroma. La presencia
de cardiopatia en los diabéticos aumenta
el riesgo de ictus y es ademas un predictor
de mayor mortalidad tras el ictus.

El mayor riesgo de ictus inducido por
la diabetes se relaciona con multiples fac-
tores como: incremento de la aterogénesis
y de los niveles de fibrin6geno, factor VIl y
factor VIII, reduccion de la actividad fibri-
nolitica, incremento de la agregacion y
adhesividad plaquetar, hiperviscosidad,
disfuncion endotelial, etc.

En los pacientes que han tenido un
ictus la presencia de hiperglucemia incre-
menta la mortalidad y la morbilidad.

Se recomienda realizar un control
estricto de la glucemia en los diabéticos
porque asi se reducen las complicaciones
microvasculares (retinopatia, neuropatia,
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nefropatia), aunque tiene escaso efecto
sobre las macrovasculares como el ictus ™.
En los diabético debe prestarse especial
atencion al tratamiento de la tension arte-
rial. En los pacientes diabeticos tipo Il e
hipertensos, el tratamiento agresivo de la
hipertension se ha asociado a una dismi-
nucién del riesgo de ictus del 44%°. Las
guias de tratamiento del accidente isqué-
mico transitorio recomiendan® mantener
cifras de tensién arterial inferiores en los
diabéticos (<130/85), con respecto a los
demas pacientes (<140/90).

Dislipemia

Aunque la hipercolesterolemia es un
importante factor de riesgo para la enfer-
medad coronaria, su asociacion con un
mayor riesgo de ictus ha sido muy discuti-
da. En un meta-analisis de 45 cohortes
prospectivas, que incluian 13.000 ictus, los
niveles de colesterol total se correlaciona-
ron de forma significativa con el riesgo de
presentar un ictus aunque so6lo en los suje-
tos menores de 45 anos".

Sin embargo, recientemente en dos
estudios prospectivos con estatinas ° se ha
demostrado un importante papel de los
lipidos en el mayor riesgo de ictus. La
reducciéon plasmatica de los niveles de
LDL-colesterol se correlacioné con una
importante disminuciéon en la incidencia
de cardiopatia isquémica y de ictus (reduc-
cion del 31%). Por otra parte, se ha demos-
trado que los niveles bajos de HDL-coles-
terol representan un factor de riesgo inde-
pendiente e importante para el ictus isqué-
mico.

Aunque algunos estudios han observa-
do una asociacion entre niveles bajos de
colesterol y mayor riesgo de hemorragia
cerebral, esta relaciéon no es consistente.
Por lo tanto, no existen razones que justi-
fiquen el limitar el tratamiento hipolipe-
miante. El posible riesgo de hemorragia
se limitaria a casos concretos de muy
bajos niveles de colesterol, que se com-
pensaria con la protecciéon sobre la coro-
nariopatia.

Los niveles elevados de lipoproteina
(a) se consideran un factor de riesgo inde-
pendiente para el desarrollo de la ateros-
clerosis carotidea y para el ictus isquémi-

28

co. La hipertrigliceridemia es factor de
riesgo importante para la aterosclerosis,
pero no hay una estrecha relaciéon con el
riesgo de ictus®.

En la evaluacion del riesgo cardiovas-
cular es recomendable® determinar los
niveles de colesterol total, triglicéridos y
HDL-colesterol. La lipoproteina (a) se
reserva para los casos con aterosclerosis
prematura e hipercolesterolemia familiar.

Obesidad

Se ha encontrado una asociacién entre
obesidad y mayor riesgo de ictus, lo que
puede deberse a la relacién comprobada
de la obesidad, con la HTA, dislipemia,
hiperinsulinemia y la intolerancia a la glu-
cosa'. El patron de obesidad central, carac-
terizado por los depésitos de grasa abdo-
minales, se asocia mas estrechamente con
el riesgo de aterosclerosis e ictus.

Sedentarismo

Existe una significativa relacién inversa
entre actividad fisica y riesgo de ictus
(isquémico y hemorragico), tanto en varo-
nes como en mujeres. El ejercicio fisico
aumenta la sensibilidad a la insulina, redu-
ce la agregacion plaquetar, reduce el peso
y la presion sanguinea, y aumenta los nive-
les de HDL-colesterol'*. La mayoria de las
guias para la prevencion del ictus reco-
miendan realizar ejercicio fisico de intensi-
dad moderada a diario (caminar a buen
paso durante 30 minutos), y evitar la acti-
vidad fisica enérgica que se realiza de
forma esporadica’.

Dieta

Algunos héabitos dietéticos se relacio-
nan con el riesgo de ictus, como el consu-
mo excesivo de sal (que aumenta la pre-
sion arterial) o el déficit de folato, vitamina
B6 y vitamina B12 (que se asocia a hiper-
homocisteinemia). Las dietas ricas en
vegetales y fruta pueden prevenir el ictus
por su efecto antioxidante o por medio del
aumento de los niveles de potasio. Debe
limitarse el consumo de grasas saturadas y
colesterol, y consumir cantidades adecua-
das de vegetales y fruta‘.
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Elevacion del fibrinégeno

El aumento de la concentracién plas-
matica de fibrin6geno se ha relacionado
con un mayor riesgo de ictus sobre todo
en los varones'’. Sin embargo la disminu-
cion de los niveles de fibrin6geno no se
asocia a una reduccion del riesgo vascular,
por lo que actualmente se le considera un
marcador de riesgo mas que un factor de
riesgo independiente®.

Hiperhomocisteinemia

La hiperhomocisteinemia se debe a
una alteracion del metabolismo de la
metionina por una deficiencia de la sintasa
de la cistationina. Es un factor de riesgo
independiente en adultos jovenes, habién-
dose detectado en el 42% de los pacientes
con ictus isquémico de menos de 55 anos,
en el 28% de los que tienen arteriopatia
periférica y en el 30% de los diagnostica-
dos de coronariopatia®.

La administraciéon de acido félico aso-
ciado o no a piridoxina puede reducir las
concentraciones séricas de homocisteina.

Anticonceptivos orales

El empleo de anticonceptivos orales
con bajas dosis de estrogenos (< 50 pg)
parece inducir s6lo un minimo riesgo de
ictus cuando se prescriben a mujeres sin
factores de riesgo vascular'. El riesgo de
ictus se incrementa de forma significativa,
en las mujeres fumadoras, hipertensas o
con diabetes. Asimismo, el consumo pro-
longado de anticonceptivos (>6 anos)
puede asociarse con un mayor riesgo,
sobre todo en mujeres mayores de 36
anos'.

Terapia hormonal sustitutiva

El uso de terapia hormonal sustitutiva
en la menopausia no incrementa el riesgo
de ictus. No es necesario interrumpir este
tratamiento tras el ictus®.

Alcohol

El consumo de alcohol tiene un efecto
dosis dependiente sobre el riesgo de ictus
hemorragico. En la isquemia cerebral el
alcohol podria tener un efecto protector a
dosis bajas-medias, a través del incremen-
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to de los niveles de HDL-colesterol y la dis-
minucion de la agregacion plaquetar y los
niveles de fibrindgeno. Sin embargo, el
alcohol a dosis elevadas aumenta el riesgo
de ictus isquémico al provocar hiperten-
sion arterial, alteraciones de la coagula-
cion, arritmias cardiacas y disminucién
del flujo sanguineo cerebral"*.

Drogas

El consumo de drogas es una causa
cada vez mas frecuente de ictus en adoles-
centes y adultos jovenes. La cocaina y
sobretodo sus alcaloides (crack) se aso-
cian con elevado riesgo de ictus isquémico
y hemorragico®. El consumo de anfetami-
nas induce un mayor riesgo de ictus hemo-
rragico.

Ateromatosis del cayado adrtico

Amarenco y col” demostraron que la
prevalencia de placas de ateroma ulceradas
en los pacientes con ictus isquémico sin
causa aparente era significativamente
mayor (57,8% vs 20,2%) que en aquellos de
causa conocida. La ateromatosis del caya-
do adrtico no se correlaciona con la pre-
sencia de ateromatosis carotidea. La pre-
sencia de placas de ateroma ulceradas en el
arco adrtico, sobre todo las mayores de 4
mm, se consideran un factor de riesgo inde-
pendiente para sufrir un infarto cerebral.

Enfermedades cardiacas

El 15-20% de los ictus isquémicos son de
origen cardioembolico, representando la
fibrilacion auricular (FA) casi el 50% de
todos los casos'®. Otras causas son el infar-
to agudo de miocardio, la miocardiopatia
dilatada, los aneurismas del tabique auricu-
lar, el foramen oval permeable, la endocar-
ditis bacteriana, tumores cardiacos, endo-
carditis trombdticas no bacterianas, etc.

En un 70% de los pacientes la FA es de
causa no valvular, en el 20% es de origen
reumatica y en un 10% se trata de una FA
aislada sin una causa cardiaca aparente. El
riesgo de ictus en los pacientes con FA no
valvular es de un 5% al ano, incrementan-
dose con la edad, y la concurrencia de
otros factores de riesgo como la HTA, dia-
betes o insuficiencia cardiaca. Por el con-
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trario, la FA valvular (reumética) se asocia
con un riesgo 18 veces mayor. Los pacien-
tes con FA paroxistica y FA crénica presen-
tan un riesgo similar de ictus isquémico.
Cuando la FA paroxistica esta relacionada
con el sindrome del seno enfermo existe
un riesgo especialmente elevado de trom-
boembolismo. Se recomienda la anticoagu-
laciéon oral (manteniendo el international
normalized ratio [INR] entre 2-3) en los
pacientes mayores de 75 afos indepen-
dientemente de los factores de riesgo vas-
cular, y en los menores de 75 afios que pre-
senten ademds otros factores de riesgo de
ictus (historia de hipertensién arterial,
insuficiencia cardiaca congestiva, diabetes
o ictus previo). La aspirina es una alterna-
tiva en los pacientes con fibrilacién auri-
cular y bajo riesgo de ictus isquémico
(pacientes jovenes y sin factores de ries-
g0), y cuando la anticoagulacion esta con-
traindicada’.

El riesgo de ictus en la endocarditis
infecciosa es del 15-20%°. Se recomienda
tratamiento antibi6tico precoz y no admi-
nistrar anticoagulantes.

En los pacientes con infarto de miocar-
dio el ictus isquémico se presenta como
una complicacién en el 2-4% de los pacien-
tes®, siendo mas frecuente en los infartos
de cara anterior y en los 3 primeros meses.
En general el tratamiento con aspirina
reduce el riesgo de ictus isquémico, pero
se recomienda’ utilizar anticoagulacién
(INR entre 2-3) en los pacientes con infarto
de miocardio que presenten alguna de las
siguientes patologias: fibrilacién auricular,
trombos en ventriculo izquierdo, o disfun-
cion ventricular izquierda (fraccion de
eyeccion § 28%). Tras el infarto de miocar-
dio el uso de estatinas reduce el riesgo de
ictus isquémico.

El foramen oval permeable, aunque
tiene una elevada prevalencia en la pobla-
cion, debe considerarse como posibilidad
diagnoéstica en los ictus de adultos jovenes
por embolismo paradéjico asociado con
trombosis venosa profunda o aneurisma
septal.

Estenosis carotidea asintomatica

La aterosclerosis carotidea es un factor
de riesgo de ictus isquémico. El riesgo de
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sufrir un ictus aumenta con el grado de
estenosis arterial. El estudio ACASY
demostré que en los pacientes con esteno-
sis carotidea asintomética de entre el 60-
99% la endarterectomia reducia el riesgo
de ictus o muerte un 5,9% a los 5 anos com-
parada con el tratamiento médico. El bene-
ficio de la endarterectomia es muy discre-
to y se observa a largo plazo, por lo que
debe indicarse tnicamente en pacientes
cuidadosamente seleccionados con este-
nosis carotidea severa, una expectativa de
vida razonable (al menos de 5 afnos), y en
centros con una morbi-mortalidad perio-
peratoria < 3%"¢. En la actualidad no esta
indicado realizar estudios diagndsticos en
la poblacion general*® con el fin de detec-
tar estenosis carotideas asintomaticas,
reservandose estos para determinados
grupos de pacientes (fundamentalmente
los que presenten soplos carotideos, con
cardiopatia isquémica o arteriopatia peri-
férica).
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