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RESUMEN. Antecedentes: Mundialmente, el ictus es la segunda
causa de muerte y la tercera causa de discapacidad. En Honduras,
el ictus es la mayor causa de ingreso hospitalario en el sistema
publico. El tratamiento trombolitico ha demostrado ser eficaz para
el ictus isquémico. A nivel publico no esta disponible este manejo
trombolitico agudo. Debido a lo anterior, se analizé una serie de
casos para contribuir con informacién sobre la utilidad de esta
opcion terapéutica en el Hospital Escuela (HE). Descripcion
de los casos: Se analizé una serie de siete casos de pacientes
con ictus isquémico atendidos en el HE, en periodo de ventana
estandar de 4.5 horas, tiempo transcurrido entre inicio del evento
y la intervencion terapéutica. Estos pacientes se presentaron
con sintomas de déficit focal motor sensitivo, del habla, lenguaje
y nervios craneales. Se aplicd consentimiento informado para la
administracién de medicamentos y se obtuvo consentimiento
firmado para publicacion de datos asegurando el anonimato de
cada paciente. El 85.7% (6/7) de los pacientes tuvo una evolucion
satisfactoria y sin complicaciones mayores. Conclusiones:
A través de esta serie de casos, se identifico una respuesta
terapéutica satisfactoria en pacientes con ictus isquémico que
recibieron terapia trombolitica en el periodo de ventana. Este
tipo de tratamiento, aunque bien establecido en guias de manejo
internacionales, evidencié influencia directa en el prondstico
favorable de nuestros pacientes. Lo anterior se constituye en
bases para el desarrollo de protocolos locales y fortalecimiento de
unidades de atencion especializada a nivel publico.

Palabras clave: Evento vascular cerebral, Honduras, Terapia
trombolitica.
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INTRODUCCION

El ictus es un déficit neurolégico focal agudo debido a
una lesién vascular del sistema nervioso central. Puede ser
isquémico o hemorragico." El ictus isquémico representa una
de las principales causas de morbimortalidad en el mundo,
causando alrededor de 700,000 nuevos casos en Estados
Unidos de América. En América Latina esta cifra varia entre
35 y 183 casos por cada 100,000 habitantes. En Honduras,
constituye la primera causa de morbimortalidad no traumatica
en la poblacién adulta,?® siendo una patologia que causa gran
impacto a nivel econdémico y social.

El diagndstico y manejo temprano de reperfusion aguda
con alteplasa son factores asociados al pronéstico desde las
tres primeras horas del inicio de los sintomas y extendiéndose
hasta las 4.5 horas, a lo cual se le ha denominado un periodo de
ventana estandar, es decir el tiempo transcurrido entre el inicio
de los sintomas y la intervencion terapéutica. Diversos estudios
han demostrado que la aplicacion de alteplasa en este periodo
de ventana disminuye el riesgo de morbimortalidad en 30%.6%

En el sistema de salud publico de Honduras se encuentran
limitaciones para el abordaje correcto de los ictus. Se logro
hacer trombdlisis exitosa en tres casos en el Hospital Escuela
(HE) de Tegucigalpa, realizados antes de 2014.5 Posterior a
esta fecha, ha existido una brecha del tratamiento trombolitico
de ictus documentado en nuestro medio.® Debido a lo anterior,
se realiz6 un andlisis de una serie de casos para contribuir con
informacion sobre la utilidad de esta opcién terapéutica en el
Hospital Escuela (HE).
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CASO1

Paciente masculino de 79 afios se presentd por disartria
y hemiparesia derecha subita. Previamente, con Escala modifi-
cada de Rankin (mRS) de 0. Con antecedentes de hipertensién
arterial y tabaquismo. De forma subita present6 deterioro de la
consciencia y debilidad en el hemicuerpo derecho, desviacién
de la comisura labial hacia la izquierda y disartria. Fue llevado al
servicio de emergencia del HE 40 minutos tras el déficit inicial.
Se encontré con 170/100 mmHg de presién arterial, frecuencia
cardiaca 60 por minuto, saturando a 98% y glucometria capi-
lar de 106 mg/dl. Neurolégicamente: consciente, paralisis facial
central derecha, hemiparesia faciobraquiocrural derecha, res-
puesta plantar extensora derecha e hipoestesia derecha. En
la primera media hora se logré tener una Tomografia Compu-
tarizada No Contrastada Cerebral (TCNC) con un puntaje en la
escala de Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS)
de 10 puntos y con escala de National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) de 12 puntos sin ninguna contraindicacion para
la aplicacién de trombdlisis quimica. Se ingreso a la Unidad de
ictus y se calcul6 la alteplasa a 0.9 mg/kg de peso. Tras la apli-
cacion del medicamento no hubo deterioro de la consciencia ni
complicacién anafilactica y tras la primera hora del tratamiento
el paciente fue recuperando paulatinamente del deterioro con
una puntacion en la Escala de DRAGON de 4 puntos dando un
81% de probabilidad de buen prondstico en 3 meses. Tras 24
horas de su ingreso se le realizé tomografia control se observo
hipodensidad izquierda en capsula interna izquierda (Fig. 1). Se
le dio de alta con prevencién secundaria y citas control. Tres
meses tras su ingreso el paciente se presenté a controles con
mRS y NIHSS de 0, y con imagen de resonancia magnética que
mostraba enfermedad de pequefio vaso, sin ninguna otra anor-
malidad (Fig. 2, Cuadro 1).

CASO 2

Paciente femenina de 48 afios con mRS previo de 0,
se presentd por déficit motor derecho y afasia motora, con
antecedentes de diabetes mellitus tipo 2, sobrepeso y ex
consumidora de tabaco. Llego al servicio de emergencia tras
40 minutos de presentar déficit. Se recibié con presion arterial
de 140/90 mmHg, frecuencia cardiaca de 90 por minuto, con
89% de saturacién de oxigeno que mejord con la colocacion de
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Figura 1. Tomografia cerebral (TC) no contrastada, Caso 1. Ay B. TC no
contrastada inicial. ASPECTS de 10. C. TC no contrastada 24 horas tras el
déficit. D. Region hipodensa residual en capsula interna izquierda (Flecha roja).
Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2020.

—

Figura 2. A. Imagen de Resonancia Magnética Cerebral, Caso 1. Flechas rojas
muestran hiperintensidades periventriculaes como enfermedad de pequefio
vaso. B. Se observa lesiones de enfermedad de pequefio vaso Fazekas grado
2 (Flechas rojas) sin lesién en la capsula interna. Hospital Escuela, Tegucigalpa,
2020.

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemograficas y respuesta terapéutica a la trombélisis con medicamento alteplasa en pacientes con evento vascular cerebral,

Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2020.

Caso  Edad (afos) Sexo Periodo de ventana ASPECTS  NIHSS NIHSS mRS Respuesta posterior
inicial final final a Trombolisis
1 79 Masculino 40 minutos 10 12 0 0 Exitosa
2¢ 48 Femenino 40 minutos 10 12 0 0 Exitosa
3 42 Femenino 2 horas 8 19 6 Fallida
4* 88 Masculino 2 horas 10 12 0 0 Exitosa
5 78 Masculino 1.5 horas 10 " 4 1 Exitosa
6" 74 Femenino 2 horas 10 20 0 1 Exitosa
7 36 Masculino 3 horas 10 14 6 1 Exitosa

mRS= Escala modificada de Rankin, ASPECTS= Alberta Stroke, Program Early CT Score, NIHSS= National Institutes of Health Stroke Scale, “Dosis subéptima de alteplasa.
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Figura 3. Tomografia cerebral no contrastada control, Caso 5. Se observa hipodensidad parieto-temporal izquierda (Flechas rojas).

Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2020.

oxigeno con FiO2 al 30%. Neurolégicamente, puntaje de
NIHSS de 12 puntos. Tras la revision de la TCNC cerebral con
ASPECTS de 10, sin ninguna contraindicacion para trombolisis
endovenosa. Se inici6 la trombdlisis tras una hora y media del
inicio del déficit. Cabe recalcar que los familiares solo lograron
conseguir una dosis de 50 mg de alteplasa por lo cual se hizo un
célculo ajustado a la medida de la dosis y peso de la paciente
a 0.63 mg/kg de peso. La paciente tuvo progresién gradual del
estado de consciencia y tras una hora de la finalizacién de la
infusién de alteplasa, fue mejorando a llegar a un NIHSS de 4
puntos. A las 4 horas tras el ingreso la paciente habia revertido
completamente el déficit con NIHSS 0. Llama la atencion que
paciente continuo con saturacién menor de 89% y con fiebre
de 38 grados. En el contexto de la fecha se le realizé PCR por
SARS-COV-2 cuyo resultado fue positivo. Considerando la
edad de la paciente y el contexto de la pandemia COVID-19 se
manejé como una probable complicacién de la infeccién. Tras
seis meses de revisién no hubo secuelas (Cuadro 1).

CASO 3

Paciente femenina de 42 afios, con mRS previo de 0,
presentd afasia global y déficit motor y sensitivo del hemicuerpo
derecho. No tenia antecedentes de comorbilidad previa. El
esposo la encontré tirada en el suelo, afasica e incapaz de
movilizar el lado derecho del cuerpo, y fue llevada a laemergencia
de adultos del HE, donde se recibié con presién arterial de
140/80 mmHg, frecuencia cardiaca y pulso de 98 por minuto,
glucometria de 140 mg/dl. Neurolégicamente, somnolienta, con
desviacion de la mirada hacia la izquierda, ausencia de reflejo
visopalpebral derecho, afasia global, hemiparesia e hipoestesia
derecha. Con un puntaje total de NIHSS de 19 puntos y con
un puntaje de 8 de ASPECTS en TCNC cerebral. Se inicié la
trombolisis quimica con alteplasa a 0.9 mg/kg 2 horas después
del inicio de los sintomas, misma que no tuvo complicaciones
durante ni después de la misma. Sin embargo, no hubo mejoria
de los sintomas, con una TCNC cerebral control 24 horas
después que evidencia infarto en el territorio vascular de arteria
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cerebral media segmento M1, considerandose trombodlisis fallida,
posteriormente paciente con evolucion torpida de la enfermedad
complicandose con neumonia y posteriormente la muerte 1
semana después (Cuadro 1).

CASO 4

Paciente masculino, de 88 afios, hipertenso, se present6
por déficit motor derecho y afasia sensitiva con mRS previo
de 0. Tras una hora, se recibié con signos vitales normales y
glucometria de 107 mg/dl. En la evaluacién neurolégica con
NIHSS de 12 al llegar e inmediatamente se le realiza TCNC
con ASPECTS de 10 y agregado a la falta de contraindicacién
clinica se decidié el inicio de la trombdlisis quimica. A las 2 horas
tras el inicio del déficit se le inicié alteplasa IV a 0.6 mg/kg, ya
que familiar solo pudo comprar un frasco, y mientras el paciente
se mantuvo ingresado se le dio monitorizacion estricta de los
signos vitales y del estado neuroldgico. Tras 24 horas de ingreso
el paciente revirti6 completamente los signos neuroldgicos
dandose una puntacién de NIHSS de 0, sin afasia y sin déficit
motor. No hubo ninguna complicacion de la trombdlisis quimica
y se inicié profilaxis secundaria para ictus isquémico y se dio alta
al paciente 72 horas después sin ninguna secuela (Cuadro 1).

CASO 5

Paciente masculino de 78 afios, con mRS previo 0 puntos.
Conocido por Diabetes Mellitus tipo 2, hipertension arterial y
tabaquismo. Es traido por inicio subito de dolor toracico y diafo-
resis. Un minuto después, sufre pérdida sUbita y transitoria de la
consciencia, al despertar paciente afasico y hemiparesia dere-
cha, por lo que es trasladado a la emergencia del HE, donde se
recibié con presién arterial de 110/70 mmHg, frecuencia cardiaca
y pulso 78 por minuto, glucometria capilar de 144 mg/dI, elec-
trocardiograma (EKG): Infarto agudo al miocardio no-STEMI, al
examen neuroldgico paciente somnoliento, mirada primaria cen-
tral, afasia global, hemiparesia derecha. Con un puntaje total en
la escala de NIHSS de 11 puntos y de 10 puntos de ASPECTS
en TCNC cerebral. Se inici6 trombdlisis quimica con alteplasa
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a 0.9 mg/kg a los 90 minutos después de iniciado los sintomas,
mostrando evidente mejoria clinica, 4 horas después paciente
con puntaje en escala de NIHSS 4 puntos, TCNC control mos-
tré pequefia hipodensidad en region temporo-parietal izquierda
(Fig. 3). Tres meses después, paciente funcional con afasia
transcortical motora en terapia de lenguaje (Cuadro 1).

CASO 6

Paciente femenina, de 74 afios, con mRS previo de 0
fue ingresada por exacerbacion de su Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Cronica (EPOC) en el Hospital Escuela. La paciente
con sobrepeso, hipertension arterial y EPOC. A las 12 horas
de ingresada presento afasia global y deterioro motor derecho.
Tras una hora del déficit la paciente con mirada desviada hacia
la izquierda, pardlisis facial central derecha, reflejo nauseoso
derecho disminuido con un hemi-sindrome sensitivo-motor
derecho, dandose asi una puntacion inicial de NIHSS de
20 puntos y 10 puntos de ASPECTS en TCNC cerebral, sin
hemorragia ni contraindicacion para trombdlisis. Los familiares
de la paciente lograron obtener una sola dosis de alteplasa y
se le inici6 a 0.72 mg/kg la dosis modificada a la disponibilidad
del farmaco y peso de la paciente. Durante el monitoreo de
signos vitales y estado neuroldgico no hubo ningin deterioro
ni efecto adverso al medicamento. Tras 24 horas ingresada la
paciente recuper6 de forma gradual sus funciones motoras y
sensitivas. Tras 48 horas recuperd completamente la funcién de
lenguaje. Con NIHSS y mRS de 0 al momento del egreso. La
paciente fue egresada sin ninguna alteracién, con esquema de
anticoagulantes orales por fibrilacion auricular debutante; recibio
con educacion sobre la prevencién secundaria de la enfermedad
vascular cerebral (Cuadro 1).

CASO7

Paciente masculino de 36 afios con mRS previo de 0, el
cual presenté de manera subita cefalea hemicranea derecha de
intensidad leve a moderada, acompafada de déficit motor de
hemicuerpo izquierdo y disartria, razén por la cual fue llevado
inmediatamente al HE; se recibi6 2 horas posterior al inicio de
la sintomatologia clinica y al encontrarse en periodo de ventana
neuroldgica se activd el codigo ictus con plan de realizar
trombdlisis quimica con alteplasa. Previo a trombdlisis paciente
fue encontrado sin compromiso del estado de consciencia, NIHSS
de 14 puntos, igualmente con ASPECTS de 10 en tomografia
cerebral. Se procedid a la realizacion de trombdlisis quimica con
el agente alteplasa, se administré dosis total de 81 mg a 0.9 mg/
kg tres horas tras el inicio de los sintomas. No se report6 deterioro
neuroldgico ni complicaciones secundarias al procedimiento;
72 horas posterior al procedimiento, la evaluacién neuroldgica
el paciente se encontrd con NIHSS de 6 puntos, persistiendo
con hemiparesia a nivel de hemicuerpo izquierdo con fuerza
muscular de 3/5 a nivel de miembro superior y 4/5 a nivel de
miembro inferior, sin compromiso de movimientos oculares y
persistiendo con pardlisis facial central izquierda, preservando
una adecuada deglucion. En estudio de imagen control 24 horas
post trombdlisis, se observé area de transformacién hemorragica
subcortical derecha a nivel de nucleos de la base, la cual no
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comprometié la adecuada evolucién clinica de paciente, por lo
que se considerd procedimiento de trombdlisis como exitoso
(Cuadro 1).

DISCUSION

En 1996, la Administracién de Alimentos y Medicamentos
(FDA) aprob6 la trombdlisis con el Activador Tisular del
Plasmindgeno Recombinante (rtPA), conocido como alteplasa,
el cual continda siendo el Unico medicamento aprobado. Las
guias de manejo temprano de pacientes con ictus isquémico
recomiendan alteplasa IV (0.9 mg / kg, dosis méxima 90
mg durante 60 minutos con una dosis inicial del 10% de la
dosis administrada en bolo durante 1 minuto) para pacientes
seleccionados filtrados por un proceso de criterios de inclusion
que pueden ser tratados dentro de las primeras 3 a 4.5 horas del
inicio de sintomas.*" A pesar de los beneficios del tratamiento,
se ha documentado que tan solo un 3-5% de los pacientes lo
reciben a nivel mundial. Se han considerado multiples causas
que van desde la falta de educacién de la comunidad para
reconocer y responder a los signos y sintomas tempranos de
ictus, limitaciones en la infraestructura, procesos hospitalarios
subdptimos, contraindicaciones médicas y la lenta adopcién de
esta terapia por parte de los médicos.%""15

La trombdlisis quimica con alteplasa es beneficioso para
el ictus isquémico, siempre y cuando se tomen las medidas, en
el contexto adecuado de los pacientes. En esta serie de casos
se describe que en 85.7% de los pacientes hubo un resultado
funcional favorable, demostrado con una escala final mRS de
0-1 en 6 de los 7 pacientes, siempre y cuando se realice en el
periodo establecido para la trombdlisis quimica, ya que se ha
observado que al pasar un lapso mayor de 4.5 horas después
del déficit, los efectos y la tasa de reperfusién disminuyen. '
En todos los casos de esta serie se administro alteplasa, Unico
medicamento aprobado por la FDA para la trombodlisis de ictus
isquémicos. Actualmente, se ha observado la tendencia de
ensayos clinicos a evaluar la tenecteplasa como una opcién, con
una via de administracion mas expedita y menos costosa. Sin
embargo, aun continlia bajo regimenes de estandarizacion de
dosis, via e inclusion de pacientes.®?

En tres pacientes de nuestra serie no se logré obtener
la dosis completa de alteplasa ya que los familiares debian
comprarlo por falta del medicamento en la institucion. Esto
nos obligd a sopesar los beneficios versus los riesgos de
una dosis “incompleta” probablemente subdptima conforme
con lo recomendado. De acuerdo con el contexto en que
se desenvuelve la situacion clinica en algunos de los casos
incluidos en esta serie, se decidié administrar dosis entre 0.6 a
0.7 mg/kg de peso, asemejandose asi a las dosis utilizadas en
Japon,?' demostrando que esa dosis no fue inferior en eficacia
ni en seguridad para esa poblacién en comparacion con las
dosis estandarizadas. Se debe llevar a cabo comparaciones de
dosis tomando en consideracion aspectos propios de nuestra
poblacion para determinar con mayor criterio una respuesta
efectiva con menor dosis a la recomendada en otras guias de
manejo internacional.
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Una de las limitaciones de este reporte de casos es el
nimero de pacientes. Tras cinco afios de no realizarse una
trombdlisis quimica en el Hospital Escuela es relevante que se
haya realizado una cantidad como la registrada en esta serie
de casos en un lapso de un afio. Esto probablemente se debid
a que 6 de los 7 pacientes tenian un familiar cercano que era
trabajador del &rea de la salud. Al estar méas informados sobre el
ictus, acudieron mas rapido a un establecimiento de tercer nivel.
Este hecho hace hincapié en la importancia de las campafias de
prevencion e informacion del ictus que ha tenido éxitos en otros
paises.?

En Honduras, el ictus isquémico representa la mayor causa
de ingreso hospitalario en el sistema publico® y la primera
causa de muerte no traumatica en el pais.?* La terapia de
reperfusiéon aguda sigue siendo el pilar de tratamiento de los
ictus isquémicos en periodo de ventana de los pacientes 2% y
anudado a la prevencién secundaria en pacientes dentro y fuera
de este periodo ha logrado disminuir las complicaciones. El
costo de hospitalizacién y el impacto econdmico en la sociedad
por el déficit provocado en los pacientes con esta enfermedad
esta muy bien descrito y estudiado en paises de ingresos altos.?”
En paises de ingresos moderados y bajos, particularmente en
América Latina, el alcance al tratamiento agudo sigue siendo
muy limitado por la poca educacion de los pacientes, falta de
accesibilidad a servicios de salud, de insumos para el tratamiento
médico adecuado. Estas inequidades en salud quedan ain mas
evidenciadas en pacientes de América Central.?? El manejo
agudo adecuado y preciso de ictus isquémico se ha descrito en
las guias americanas y actualizado en el afio 2019.% En nuestros
casos, existieron muchas limitaciones en este sentido, pero el
manejo posterior se hizo como lo recomienda la guia americana
y con los niveles de evidencia mas altos posibles, resultando en
una buena evolucién de los pacientes.

De la misma manera las guias de prevencion, rehabilitacion
e involucramiento familiar y comunitario de los pacientes
con ictus,® fueron seguidas rigurosamente en el caso de la
rehabilitacién y manejo ambulatorio del paciente a pesar de
que en Honduras no se ha desarrollado un programa para la
rehabilitacion propia y seguimiento especializado de estos
pacientes, lo cual se convierte en un tema prioritario para una
recuperacion mas exitosa. Se utilizé la recomendacion de guias
en disfagia, alimentacion precoz e inicio de rehabilitacion en
pacientes con ictus en las primeras 48 horas. En esta serie
de casos logramos reforzar que el conocimiento de los signos
cardinales de un ictus isquémico agudo es un factor determinante
en la intervencion exitosa. Sumado a esto, y ante las limitaciones
impuestas por falta de un programa de salud publica al ictus, se
aprendié a optimizar recurso humano, material y tiempo en pro
de la mejor resolucién clinica y funcional de los pacientes.

En conclusion, se observo respuesta terapéutica satisfac-
toria en los pacientes con ictus isquémico que recibieron tera-

pia trombolitica en periodo de ventana. Este tipo de tratamiento,
aunque bien establecido en guias de manejo internacionales,
evidencid influencia directa en el pronéstico favorable de estos
pacientes. Lo anterior se constituye en bases para el desarrollo
de protocolos locales y fortalecimiento de unidades de atencién
especializada a nivel publico. Fundamentado en lo anterior, se
recomienda a los entes tomadores de decisiones en el sistema
sanitario publico, mejorar la calidad de la atencion médica me-
diante la protocolizacion del manejo del ictus, incorporacién de
alteplasa, para con ello reducir el nimero de personas con dis-
capacidades y afectaciones en la calidad de vida posterior a un
ictus isquémico.
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ABSTRACT. Background: Worldwide, the stroke is the second
leading cause of death and the third leading cause of disability.
In Honduras, stroke is the leading cause of hospital admission
in the public system. Thrombolytic therapy has been shown
to be effective for stroke. There is not availability of this acute
thrombolytic management at the public level. Due to the above,
a case series was analyzed to contribute with information about
the usefulness of this therapeutic option at the Hospital Escuela
(HE). Description of the cases: We analyzed a series of seven
cases of patients with acute ischemic stroke managed at the
HE, in the standard window period of 4.5 hours, time elapsed
between start of the event and therapeutic intervention. These
patients presented with symptoms of focal sensory-motor, speech,
language, and cranial nerve deficits. Informed consent was applied
for medication administration, and signed consent was obtained
for data publication, ensuring the anonymity of each patient.
85.7% (6/7) of the patients had a satisfactory evolution and without
major complications. Conclusions: Through this case series, a
satisfactory therapeutic response was identified in patients with
ischemic stroke who received thrombolytic therapy in the window
period. Although well established in international management
guidelines, this type of treatment showed a direct influence on
the favorable prognosis of our patients. The foregoing constitutes
the basis for developing local protocols and the strengthening of
specialized care units at the public level.

Keywords: Ischemic stroke, Honduras, Thrombolytic therapy.
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