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RESUMEN

Los Ictus Isquémicos son uno de los principales eventos cerebrovasculares
observados a nivel mundial. Frecuentemente, se relacionan a etiologias
cardioembolicas. Dado su frecuencia, se ha intentado encontrar indicadores
de prondsticos, de mortalidad o empeoramiento, relacionados con estos, tal
cual ha sido el caso del Dimero D, el cual se ha relacionado con su sustrato
fisiopatolégico. Objetivo General: determinar el Dimero D como factor
prondstico en pacientes con ictus isquémico en el area de emergencia de la
Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” 2022-2023. Metodologia: Se realizd
un estudio cuantitativo, descriptivo, de disefio de campo y transversal. La
muestra fueron 33 pacientes con ictus isquémicos. Se tomaron datos como
sexo, edad, ubicacion del evento, valores de Dimero D y evolucion del caso.
Se realiz6é prueba de Spearman. Resultados: El grupo etario mas frecuente
evaluada fue entre 61 a 69 (48,5%). El 51,5% fueron mujeres. La HTA fue la
comorbilidad mas frecuente (90,9%). El hemisferio derecho fue el mas
afectado (60,6%). El 51,5% tenian valores bajos de Dimero D. No existid
relacion entre el fallecimiento y el aumento del Dimero D (rho = 0,24 y p =
0,17), ni con la edad (rho = 0,18; p = 0,92) ni el sexo (rho = 0,15; p = 0,37)
Conclusiones: Fue mas frecuente en la sexta década de la vida y mujeres.
No existe relacion entre el aumento del Dimero D y el prondstico de los
pacientes con ictus isquémico, ni la edad ni el sexo.

Palabras Clave: Dimero D, Ictus Isquémico, Mortalidad
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ABSTRACT

Ischemic strokes are one of the main cerebrovascular events observed
worldwide. Frequently, they are related to cardioembolic etiologies. Given its
frequency, attempts have been made to find indicators of prognosis, mortality,
or worsening, related to these, as has been the case of D-Dimer, which has
been related to its pathophysiological substrate. General Objective:
determine D-Dimer as a prognostic factor in patients with ischemic stroke in
the emergency area of Hospital City “Dr. Enrique Tejera” 2022-2023.
Methodology: A quantitative, descriptive, field design and cross-sectional
study was carried out. The sample was 33 patients with ischemic strokes.
Data such as sex, age, location of the event, D-Dimer values , and resolution
of the case were collected. Spearman test was performed. Results: The most
frequent age group evaluated was between 61 to 69 (48.5%). 51.5% were
women. Hypertension was the most common comorbidity (90.9%). The right
hemisphere was the most affected (60.6%). 51.5% had low D-Dimer values.
There was no relationship between death and an increase in D-Dimer (rho =
0.24 and p = 0.17), nor with age (rho = 0.18; p = 0.92) nor sex (rho = 0.15; p
= 0.37) Conclusions: It was more frequent in the sixth decade of life and
women. There is no relationship between the increase in D-Dimer and the
prognosis of patients with ischemic stroke, neither age nor sex.

Keywords: D-Dimer, Ischemic Stroke, Mortality
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INTRODUCCION

Las enfermedades neurolégicas entran dentro de una amplia gama de
posibilidades. Es fundamental entender que el minimo cambio a nivel del
Sistema Nervioso Central (SNC) puede llevar a un sinfin de manifestaciones
que terminan afectando la vida diaria y que logran, tras una correcta
evaluacion, dilucidar el diagnéstico mas certero. Dentro de este amplio
universo uno de los eventos mas frecuentes son los ictus, también conocidos
como evento cerebrovascular o infarto cerebral. Esta definido como la falta
de la continuidad del flujo sanguineo cerebral, ya sea debido a la ruptura de
algun vaso o malformacién, o por la presencia de una obstruccion en la luz
del vaso. Este ultimo, es el conocido como ictus isquémico y es una de los

eventos cerebrovasculares mas comunes en el medio hospitalario’.

Antiguamente, los ictus isquémicos eran diagnosticados simplemente por la
clinica imperante que presentaban, sin embargo, hoy en dia, los métodos
ideales son los medios de neuroimagen como la Tomografia Computarizada
(TC) o la Imagen de Resonancia Magnética Cerebral (MRI). A través de
estos métodos, y junto a la clinica se logra determinar el sitio especifico de la
lesion, asi como el abordaje terapéutico mas idéneo para el paciente. Es
fundamental entender que los ictus isquémicos son entidades
multifactoriales, con factores de riesgos asociados de caracter modificable y
no modificable y que la clave de su presencia acarrea la determinacion vy

tratamiento de las mismas>.

Los ictus son la tercera causa de muerte a nivel mundial y la causa mas
frecuente de incapacidad en los paises occidentales. A nivel mundial afecta
alrededor de 15 millones de personas de manera anual, de las cuales 5
millones fallecen debido a dicha causa'. En el 2019, la prevalencia de ictus
fue de 101.5 millones de personas, de las cuales 77.2 millones presentaron

ictus isquémicos agudos. Incluso, en Estados Unidos, el 87% de los ictus son



isquémicos. Un aspecto a tomar en cuenta importante como factor de riesgo
es la edad, donde personas mayores de 80 anos tienen un riesgo de 1 por 4

de presentar ictus?.

Igualmente, la raza ha sido determinado como un factor determinante en el
desarrollo de ictus isquémicos, donde se observa mayor frecuencia en
personas de raza negra o latinos a diferencia de los caucasicos. Por otro
lado, la incidencia en hombres es de 62.8 por cada 100.000 habitantes,
mientras que en las mujeres se presentan con una incidencia de 59 por
100.000 habitantes. También, se ha logrado asociar que alrededor de 75%
de los ictus se presentan en edades mayores de 75 afios'. Estos factores
son los principales que se han estudiado a lo largo de la historia, sin
embargo, existen otros los cuales se han asociado con el desarrollo e
instauracion de ictus isquémicos, ademas de relacionarse, en gran parte, con

enfermedades subyacentes silentes?.

Dentro de estos factores de riesgos actuales, se ha asociado la elevacién del
Dimero D como factor de prondstico reservado en pacientes con ictus
isquémicos. Este compuesto no es mas que el producto mas pequefio
encontrado en la sangre proveniente de la degradacion especifica
fibrinolitica. Este producto de degradacién muchas veces se ha visto en
asociacion de procesos como la vejez, el embarazo y las enfermedades
malignas. Se ha demostrado que el aumento de este producto, dado a la
degradacion excesiva y fibrindlisis se relaciona con la formacion de
trombos/obstrucciones a nivel de los vasos sanguineos de pequefos y
mediano calibre. Tanto es asi, que desde hace mucho tiempo se ha utilizado
este biomarcador de fibrindlisis como material diagnodstico y prondstico de
procesos como la Trombosis Venosa Profunda (TVP) y el Tromboembolismo
Pulmonar (TEP)®.

La accion relacionada de Dimero D en estas situaciones ha permitido

extrapolar su uso en dichas enfermedades a aquellas que tenga bases



fisiopatolégicas similares, como lo es los ictus isquémicos agudos. De esta
manera se ha demostrado que existe una relacién preponderante entre el
aumento de dicho producto y la presentacion del cuadro clinico ademas de
ayudar a determinar el prondstico del paciente. EI Dimero D es una
herramienta complementaria de gran utilidad en aquellas enfermedades que
involucren la presencia de alta fibrindlisis, ademas de ayudar a demostrar la
presencia de entidades subyacentes que no han sido diagnosticadas
(enfermedades neoplasicas o inmunoldgicas). Esta relacion que actualmente
se encuentra en amplio estudio ha permitido plantear la pregunta: ¢la
presencia de elevacion del Dimero D funciona como factor prondéstico en
aquellos pacientes con ictus isquémicos hospitalizados en el area de la

emergencia de la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”?

Respecto a esta situacion, existen multiples antecedentes que pueden
corroborar la presencia de este impacto. Para el 2016, Kim y colaboradores*
decidieron determinar el uso del Dimero D como valor prondstico en
pacientes con ictus isquémicos no cardioembdlicos. En este estudio
prospectivo se evaluaron a 146 pacientes con infartos lacunares y 161 con
ateroesclerosis sumamente significativa. Estos pacientes con ictus se les
solicité valores de Dimero D al primer, tercer, sexto y noveno mes de
evolucion del cuadro. En este aspecto se observdé que pacientes con
aumento del biomarcador por encima del valor maximo de referencia, se
relacionaba con peor prondstico de la recuperacién de las limitaciones
funcionales asociadas, sin embargo, no se observo diferencia referente a los

subtipos del ictus.

En Corea del Sur, en el mismo afio del estudio anterior, Nam et al.’
evaluaron el uso del Dimero D y su elevacion como factor predictor de ictus
criptogénico en pacientes con cancer activo. En este caso se evalué e
incluyd pacientes con ictus sin causa aparente demostrada (ictus

criptogénico), de los cuales se tomaron para el estudio una muestra total de



109 participantes. La finalidad del estudio era buscar la presencia de signos
neuroldgicos temprano en dichos pacientes y su relacion con el aumento del
Dimero D. Se comprob6 que 31% de los pacientes presentaban signos
neurologicos tempranos de empeoramiento (en las primeras 72 horas), y esto
se relacionaba tanto a aumento del factor actuante en la fibrindlisis como la

metastasis de la neoplasia subyacente.

Igualmente, en el 2017, en China, se quiso conocer la relacion, de forma
sistematica, entre la elevacion del Dimero D y el desarrollo de ictus. A través
de un metanalisis que involucré un total de 10 estudios, con una muestra
global de 24.455 pacientes donde se tomaron en cuenta tanto estudios de
casos y controles como estudios prospectivos. En esta situaciéon se demostro
relacion significativa con el aumento del elemento complementario con el
desarrollo de ictus, tanto isquémicos como hemorragicos, pero con una
mayor relacion y preponderancia en los primeros. El estudio concluye con la
impresion de la necesidad de tomar en cuenta dicho marcador para evaluar

prondstico en pacientes con factores de riesgos asociados®.

En Japon, ya para el afio 2019, Yamaguchi y Col.” evaluaron la relacién entre
Dimero D alto en pacientes hospitalizados, con cancer activo y su
conjugacion en la presencia de ictus isquémicos. Con un total de 79
pacientes con ictus isquémicos intrahospitalarios, y un total de 933 pacientes
con ictus isquémicos extrahospitalarios se comparé ambas muestras y se
concluyd que existe una pobre evoluciéon en aquellos pacientes con eventos
intrahospitalarios, tanto funcionalmente como a nivel de su enfermedad de
base. Por otro lado, se constatd que el aumento del Dimero D y Fibrinbgeno
se relaciona como factor prondstico en pacientes con cancer activo y su
posibilidad de poder presentar ictus isquémicos por lo que se recomiendo su

uso como factor pronéstico.

Otro estudio similar, ya en el 2020, realizado por Sato et al.® evalué la

relacion de los niveles de Dimero D con respecto a pacientes con ictus



isquémicos menores y su evolucion. En este caso, se tomaron 130 pacientes
como muestra, se utilizé el National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS)
para evaluar lesiones consideradas menores (puntaje menos de 5) asi como
su posterior evolucion (se consideré6 empeoramiento aquellos con aumento
de 3 a 6 puntos en las proximas 72 horas). 18% de pacientes presentaron
resultados desfavorables, y en estos mismos se asocid6 aumento del
biomarcador por encima del 1900 pg/l al momento del ingreso, concluyendo

que existe una clara relaciéon entre ambos eventos.

En un estudio retrospectivo de la Universidad de Filadelfia, en el 2020,
Rosenberg et al.? determinaron la relacién de los niveles de Dimero D y el
uso de barrido tomografico en pacientes con ictus isquémicos y la presencia
de posibles neoplasias malignas. De los 480 pacientes, el 53% se midi6 el
biomarcador, 10% se realiz6 barrido tomografico y 2% ya poseian
diagnostico de cancer. Se demostré que si existe una relacion de la
elevacion del Dimero D (por encima de 1.2 uyg/mL) y la presencia de
procesos malignos subyacentes en pacientes que presentan ictus
isquémicos agudos sin causa relacionada aparente por lo que se sugiere,
sobre todo en aquellos mayores de 64 afios, el uso de barrido tomograficos

como métodos de rutina.

En el mismo afio que el estudio anterior, se intentd demostrar la relacién
entre el aumento de valores de Dimero D y perfil lipidico al ingreso de
pacientes que presentan ictus isquémicos agudos. En este estudio de
cohortes prospectivo, se evaluaron un total de 1485 con ictus isquémicos
agudos, con medicidn de dichos marcadores y con revaloracion al tercer,
sexto y décimo segundo mes. Se concluyé que efectivamente el Dimero D
elevado al ingreso se relaciona con peor prondstico y mejoria posterior. Sin
embargo, se constatd que existe mayor precisiébn para evaluar esto al

combinarlo con el uso del colesterol total o LDL™.



1.'" en China

Por ultimo, en el estudio del 2021 llevado a cabo por Hou y Co
se quiso determinar la relacion entre los niveles y posterior aumento del
Dimero D las causas de muerte y pobre mejoria funcional en pacientes con
ictus isquémicos agudos o transitorios. Con un total de 6268 pacientes que
se evaluaron en un periodo de 90 dias se confirmd que el aumento del
biomarcador se relaciona fuertemente con una pobre recuperacién funcional,
sin embargo, se constato que la relacion con muertes relacionadas al evento
no se presenta de manera significativa por lo que se sugiere estudios de

extension.

Los ictus isquémicos son una entidad tipica en el ambito hospitalario. Como
se ha dicho, derivan de la obstruccion parcial o total de algun vaso
sanguineo cerebral que conlleva a una isquemia local y posterior necrosis del
area afectada. Es importante resaltar que en paises en via de desarrollo
pocas veces el manejo de los ictus isquémicos ocurre de manera oportuna,
en gran medida a la falta de centros de ictus especializados en la deteccién
precoz y tratamiento oportuno del mismo. Asimismo, este tipo de ictus
conlleva una limitacion funcional del que lo padece en gran parte de los
casos. Existen multiples factores asociados al desarrollo de los ictus

isquémicos, asi como una fisiopatologia claramente definida®".

Existen diversas clasificaciones de los ictus, pero se evaluan dos
primordialmente. Una es aquella que busca caracterizarlos segun la forma de
aparicion y tiempo de evolucion. En este caso, se encuentra el ictus
isquémico transitorio el cual es aquel cuyos sintomas se presentan y
resuelven en las primeras horas de aparicion con un maximo de 24 horas.
Normalmente se deben a obstruccion parcial de la luz del vaso sanguineo.
Por otro lado, se encuentran los ictus isquémicos en evolucion, aquellos
cuyos sintomas se mantienen en el tiempo y van empeorando o
agregandose nuevos en el transcurso del periodo. Luego los ictus

isquémicos lacunares, aquellos que ocurren en vasos de pequefio calibre y



no crean lesiones mayores de 1cm. Por ultimo, los ictus isquémicos agudos,
aquellos que generan sintomas especificos, que se instauran y no resuelven

posterior a las 24 horas, con lesiones evidentes a la TC'*"3,

La otra clasificacion utilizada es la basada en la fisiopatologia de la
enfermedad. Existen 5 causas probables, dentro de las que se encuentran la
presencia de ateroesclerosis en vasos de gran calibre, el origen
cardioembodlico, la oclusiéon de vasos pequefios, ictus de alguna otra etiologia
determinada, e ictus de etiologias indeterminadas?®. En estos casos juega un
papel crucial los factores de riesgos asociados entre los que se resalta la
edad mayor de 64 afos debido a la pérdida de la elasticidad de los vasos
sanguineos, la diabetes y el tabaquismo como factores deletéreos para el
endotelio, la presencia de dislipidemias que juegan con los factores
anteriores un papel fundamental en la formacion de placas de ateromas, y la
hipertension arterial como factor primario y secundario de causa de ictus

isquemicos?.

Cabe resaltar que, dentro de otros factores de riesgo, menos frecuentes, se
encuentra la presencia de etiologias neoproliferativas, debido al alto gasto
fibrinolitico asociado y su capacidad de generar trombos capaces de obstruir
arterias cerebrales’?. Es fundamental comprender que el desarrollo de ictus
isquémicos es un evento multifactorial, en algunos casos inevitable, pero que
existen medidas que se pueden implementar para poder evitar en gran
medida la instauracion de los mismos, asi como un tratamiento eficaz para

evitar las secuelas de la entidad®.

Fisiopatolégicamente, los mecanismos por los cuales ocurren los ictus
isquémicos variaran dependiendo la causa etiopatogénica del mismo. En el
caso de los ictus isquémicos de origen de obstruccidn arterial ocurren de dos
formas, una de manera tromboembdlica, con la formacion de un trombo, casi
siempre a nivel cardiaco secundario a situacién como la fibrilacién auricular o

la insuficiencia cardiaca, o de origen ateroesclerético donde la ruptura de una



placa de ateroma extracraneal conlleva la embolizacion de la misma y la
posterior obstrucciéon de la luz del vaso sanguineo. Esta base fisiopatoldgica

es la principal expuesta para la mayoria de los ictus isquémicos agudosz‘13.

En el caso de los ictus isquémicos lacunares el sustrato fisiopatoldgico no
esta esclarecido completamente. En este caso se ha propuesto la formacion
de microtrombos o microateromas. Son algunas de las teorias que se han
especulado; sin embargo, la lipohialinosis, en donde ocurre una oclusion de
arterias pequenas del cerebro a causa de la destruccién mural y depdsito de
fibrinoide en la misma, que conlleva a la conocida necrosis fibrinoide que se
ha postulado como la base fisiopatolégica mas aceptada para el origen de
este tipo de ictus isquémico, caracterizado por la afeccion de vasos de

pequefio calibre a nivel cerebral'*".

Por otro lado, se encuentran aquellos pacientes con enfermedades
especificas que pueden causar ictus isquémicos como lo son la anemia
drepanocitica, enfermedades mediadoras de vasculitis o vasoespasmo y la
diseccidon arterial. Por ultimo, dentro de los sustratos fisiopatoldgicos se
encuentran los ictus criptogénicos, conocidos como aquellos ataques
isquémicos de causa desconocida. En esta situacion muchas veces de los
casos se encuentran asociacion con enfermedades neoproliferativas, sobre
todo, aunado a la presencia de fendbmenos de lisis tumoral, aumento de
productos de degradacion de fibrina como el Dimero D y el fibrindgeno, que

conllevan a la formacion de obstruccion de la luz de las arterias cerebrales®®.

Debido a esta base, clinicamente los ictus isquémicos suelen ser menos
aparatosos que los hemorragicos, con sus excepciones. Tipicamente, se
presentan con focalizacion neuroldgica, ya sea con hemiplejia o hemiparesia,
con alteracion de rasgos faciales caracterizado por desviacion de los
mismos. Igualmente, se asocia la presencia de alteracion de pares
craneales, e incluso con manifestaciones cerebelosas como la ataxia,

dismetria, adiadococinesia, entre otras. Es importante resaltar que esto
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puede variar dependiendo la ubicacidn y extension de la lesion. Tanto es asi,
que a través de esto se puede categorizar la ubicacion de la mismas
dependiendo los parametros clinicos presentes. Por ultimo, la alteracidn de la
conciencia estd muy relacionada con la extension de la lesidén y

compromiso'?4,

De manera internacional, la mejor manera de categorizar la severidad del
ictus isquémico es a través del NIHSS es el cual es una escala que debe ser
aplicada en los primeros 10 minutos de la llegada del paciente. A través de
esta se evalua las funciones afectadas por el evento isquémico, ayudando a
determinar la ubicacion de la lesion y la posible etiologia. Ademas de esto,
ayuda a categorizar a los pacientes que se benefician de terapia de
reperfusion, asi como el prondstico asociado y el uso de terapias
anticoagulantes y antiagregantes. A continuacion, se observa la composicion

de dicha escala®"®.
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Escala de lctus del National Institute of Health (NIHSS)

I.a. Nivel de conciencia Alerca o
No alerta (minimos estimulos verbales) 1

No alerta (estimulos repetidos o dolorosos) 2

Respuestas reflejas 3

I.b. Preguntas Ambas respuestas correctas ]
{En qué mes estamos? Una respuesta correcta (o disartria 1
Qué edad dtiene? Ninguna respuesta correcta (o afasia) 2

I.b. Ordenes motoras Ambas érdenes correctas o

I. Cierre los ojos Una orden correcta I

2. Abra y cierre la mano Ninguna orden correcta 2

2. Mirada conjugada (horizontal) Normal o
Parilisis parcial de la mirada I

Desviacion forzada de la mirada 2

3. Campo visual MNormal o
Hemianopsia Parcial 1

Hemianopsia Completa 2

Ceguera 3

4. Paresia facial Movilidad Normal o
Paresia menor I

Paresia parcial 2

Parilisis completa de la hemicara 3

5. Miembro superior derecho / miembro MNo caida del miembro 14}

superior izquierdo Caida en menos de 10 segundos 11
Esfuerzo contra la gravedad 212
Movimiento en el Plano horizontal 3/3
No movimiento 4r4
6. Miembro inferior derecho / miembro Neo caida del miembro o/
inferior izquierdo Caida en menos de 5 segundos "
Esfucrzo contra la gravedad 212
Movimiento en el Plano horizontal 3/3
MNe movimiento 4/4
7. Araxia de Miembros Ausente o

Presente en | extremidad
En 2 o mis extremidades

8. Exploracion Sensitiva MNormal
Perdida entre ligera a moderada
Perdida entre grave y total

9. Lenguaje Normal
Afasia ligera a moderada
Afasia grave
Afasia global

10. Disartria Normal

Ligera a maderada

Grave a anartria

N=O0N=0DWN=0N=0N=

Extincién completa

Total (maxime 42)

Como método diagnostico continua siendo el estudio de neuroimagen.
Donde resalta la TC como estudio inicial, donde se puede evidenciar como
lesiones hipodensas, sin embargo, carece de sensibilidad en las primeras 6-
12 horas del evento, lo que dificulta su uso. Es por esto, que el método no
invasivo mas fidedigno es la RMI cerebral simple. A través de esto se puede
comprobar la ubicacion de la lesion, la extension de la misma, y ayudar a
categorizar el abordaje terapéutico mas idéneo. Es importante resaltar, que
la trombdlisis continua siendo el abordaje inicial y con mayor resultado, pero
que posee multiples desventajas de aplicacion, por lo que las terapias
antiagregantes, anticoagulantes y rehabilitacion son otra cara frente a la

terapéutica’"°.
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Volviendo a los factores de riesgos, es importante resaltar que el 90% de
ellos son modificables e intervenibles'®. Dentro de esto encontramos como
principales la edad mayor de 64 afos, debido al propio dafio que ocurre a
nivel endotelial propiciado por la edad. Luego se encuentra la hipertension,
donde se recomienda una meta de presion arterial menor de 140mmHg la
sistolica y menos de 90mmHg la diastdlica como meta para poder reducir el
riesgo en mas de 50% de aparicion de ictus isquémico'’. La hiperlipidemia es
un factor crucial donde se evalua que los valores de colesterol entre 100 a
190 mg/dL en periodo de 5 afios puede reducir el riesgo de ictus de 13.1% a
11.2%. Igualmente, la presentacion de fibrilacion auricular es una entidad
fundamental en el desarrollo de ictus isquémicos, por lo que la American
Heart Association recomienda el uso de terapia anticoagulante de forma
inicial, de hecho, el uso de Warfarina se relacion con reduccién del 60 al 70%

de probabilidad de ictus isquémico’ 8,

La diabetes se ha relacionado en un 60% con el desarrollo de ictus
recurrentes en pacientes mayores de 64 afos de edad. La aparicién de
placas de ateromas en regiones como la arteria carotidea o vertebrobasilar
se relaciona con el desarrollo de ictus repetitivos. El tabaquismo, la dieta rica
en acidos grasos poliinsaturados y el sedentarismo, son factores
modificables altamente relacionadas con el desarrollo de ateromatosis, una
de las principales causas de los ictus isquemicos'®'""8. Incluso, en pacientes
joévenes se presentan otros factores de riesgos importantes pero que en gran
medida se relacionan con enfermedades de base, sobre todo, de

caracteristica autoinmune®.

Por otro parte, existen otros bioparametros considerados de prondstico como
lo es el Dimero D, el cual se relaciona con peor prondstico y en ocasiones,
en los ictus criptogénicos, con lesiones neoplasicas ocultas'®"”. Como se ha
dicho, el Dimero D funciona como producto de la degradacién de la fibrina y

es un marcador util en aquellas etiologias donde exista uso de la misma.
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Desde hace muchos afos, se ha utilizado como marcador diagndstico,
terapéutico y prondstico en enfermedades como la TVP y TEP*?
Actualmente, se ha visto su uso como factor prondstico en entidades como la
infeccion por SARS-CoV-22'. Como se ha visto, tiene gran relacién con lo
que es el diagndstico, prondstico y asociacién con mortalidad respecto a la
TVP por lo que se ha considerado como un instrumento necesario dentro de
esta enfermedad, asimismo, se ha visto su uso de extension en

enfermedades relacionadas con la formacion de trombos?”.

La elevacion de Dimero D se relaciona con la vejez, en donde pacientes
mayores de 70 afios presentan un aumento significativo del mismo, debido al
constante cambio de destruccion y reparacién que estos presentan, por lo
que se ha relacionada con mayor riesgo de desarrollo de enfermedades
como los ictus isquémicos. También, la elevacidon en situaciones de
malignidad es frecuente, debido al mismo sustrato fisiopatolégico, por lo que
se ha considerado un factor de riesgo en la instauracion de ictus®. Se ha
considerado como umbral de normalidad menos de 250 ug/L, sin embargo,
esto varia segun la edad, donde incluso se considera normales valores

menos de 500 pg/L en pacientes mayores de 60 afios®.

Como se pudo observar en los multiples estudios citados con anterioridad, el
uso del Dimero D como factor prondstico en pacientes con ictus isquémico se
ha demostrado fehacientemente. Esto se basa en el principio fisiopatolégico
del mismo, por lo que se ha asociado su uso como marcador de mejoria
respecto a la clinica presentada. Es importante constatar que su aumento
previo y posterior al evento sirve como factor prondstico de instauracion y

factor prondstico de mejora respectivamente®°.

Debido al actual uso de Dimero D dentro del contexto de los pacientes con
ictus isquémico se quiere extrapolar esto a la Ciudad Hospitalaria “Dr.
Enrique Tejera” para asi conocer el efecto de este mismo como factor

prondstico en pacientes que presenten ictus isquémico en el area de
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emergencia de dicho ambiente hospitalario. Se busca complementar y basar
la premisa del presente trabajo de investigacion con la finalidad de realizar
estudios de tematica actual, poco investigado en el lugar en cuestion.
Asimismo, se plantea la necesidad de conocer la influencia de este
biomarcador en este tipo de pacientes, y asi evaluar su efecto, a través de su
analisis e interpretacion, en el prondstico a futuro del paciente, y su relacion
con procesos subyacentes, ademas de permitir compaginarlo con otros

factores largamente estudiados.

Se decide fijar como objetivo general el determinar el Dimero D como factor
prondstico en pacientes con ictus isquémico en el area de emergencia de la
Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” 2022-2023. Se fijan como objetivos
especificos categorizar los pacientes segun sus caracteristicas acordes a
sexo, edad, comorbilidades y ubicacion de ictus; conocer los niveles de
Dimero D en pacientes con ictus isquémico; relacionar los niveles de Dimero
D con las caracteristicas demograficas; asociar los niveles de dimero D con

el motivo de egreso (mejoria 0 muerte).
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MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio cuantitativo, descriptivo, de diseiio de campo y
transversal. El universo estuvo compuesto por los pacientes con Ictus
Isquémicos de la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”. La poblacién
estuvo conformada por todos los pacientes con diagndstico de Ictus
Isquémicos que se encontraban ingresados en el area de la emergencia de
adultos de la ciudad hospitalaria antes mencionada, en el periodo de tiempo
comprendido entre 2022-2023. la muestra fue de intencional conformada por
el total de pacientes que poseian dentro de su historia clinica el diagnostico

antes descrito ademas de los valores de Dimero D posterior a su ingreso.

Los criterios de inclusién estuvieron dados por todos los pacientes que
dentro de sus diagndsticos de estancia en el area de emergencia de adultos
se encuentre el ictus isquémico con estudio de neuroimagen, ademas todos
aquellos mayores de 18 afios, que aceptaron participar a través del
consentimiento informado (Anexo A), y que contaban con la cuantificacion
del Dimero D posterior a su ingreso. Como criterios de exclusion fundamental
se plasmaron todo paciente con ictus hemorragico, ademas de aquellos en

los que concurra infeccién por SARS-CoV-2.

Como instrumento de recoleccion de datos (Anexo B) se usé una ficha
formulada por el autor la cual tenia una primera seccién que evaluaba las
caracteristicas demograficas del paciente. En la segunda seccion se
recolectdé la informacion acerca de las comorbilidades del paciente,
categorizadas en cardiovasculares, endocrinometabdlicas, inmunoldgicas,
neoplasicas u otras. En caso de estar presente alguna debe ser especificada.

En cuanto a la seccidn tres recogié informacion de la ubicacion del ictus

13
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isquémico. Por ultimo, en la seccién cuatro, se recogié la informacion de los
valores del Dimero D con valores de referencia de 50 — 250 ng/dL, asi como

su fecha de realizacion.

Para el analisis y presentacion de los datos se usé el programa Microsoft
Excel con el paquete estadistico SPSS version 27.0, en el cual se cred una
matriz de datos, la cual fue ordenada, categorizada, corregida, procesada y
analizada para posteriormente presentar los resultados obtenidos en tablas y
graficos por distribucion de frecuencia, con cifras absolutas y relativas, lo cual
se correlacion6 con los objetivos especificos planteados. Igualmente, para
las variables cuantitativa como la edad, y valor del Dimero D, se aplicé la
media, la moda y mediana, asi como determinar los valores extremos de
cada uno. Para la asociacién de variables se usé prueba de correlacion de

Spearman con un nivel de significancia de p < 0.05.

14
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RESULTADOS

Se encontré una muestra total de 33 pacientes que cumplian con los criterios
de inclusién. Los datos fueron analizados y presentados de la siguiente

forma:

Se encontré que el grupo etario mas frecuente evaluada fue entre 61 a 69
dando el 48,5% de los casos, la media fue de 68,52 y la mediana de 66 afios,
con un limite inferior de 52 afos y un limite superior de 95 anos. El grupo
menos frecuente fue el comprendido entre 88 a 96 con solo caso presente.
Dado el sexo la distribuciéon fue casi equitativa representando el 51,5% las

mujeres, y el resto los hombres (Tabla 1).

En la tabla 2 se expresan las comorbilidades asociadas en estos pacientes
donde se encontré que la hipertensién aislada fue la mas frecuente en un
48,5%, incluso, tomandola de forma global se encuentra en un 90,9% de la
muestra. La presencia de fibrilacién auricular también fue una comorbilidad
frecuente en el 27,3% de la muestra de forma global. La combinacion de
enfermedades mas frecuente fue la presencia de hipertension arterial con
fibrilacién auricular en un 15,2% de los casos. Referente a la ubicacion del
ictus, el lado mas afectado fue el hemisferio cerebral derecho en un 60,6%
de los casos, teniendo como ubicacidn exacta mas frecuente la
frontotemporal derecha (12,1%) seguida de la temporoparietal izquierda
(9,1%). Aquellos con frecuencia de 1 caso fueron categorizados como otros
(18,2%) (Tabla 3).

En la tabla 4 se muestra de forma generalizada los valores de Dimero D de

los pacientes de estudios catalogados como alto a aquellos valores iguales o

15
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mayores de 250 ng/dL y bajo los menores a esto, encontrando una
distribucion del 51,5% en valores bajos y del 48,5% en los valores altos.
Evidenciando una media de 485,35 ng/dL, y un limite inferior de 100 ng/dL y
un limite superior de 4553 ng/dL.

Se relaciona las variables edad y valores de Dimero D a través de un
coeficiente de relacién de Spearman al no cumplir con la normalidad (SW =
0,000; 0,092). En este caso se encontré una relacién positiva débil entre
estas variables, pero sin significancia estadistica (rho = 0,18; p = 0,92)
(Grafico 1). En cuanto a la relacion con el sexo se encontré una respuesta
similar a la anterior (rho = 0,15; p = 0,37) por lo que solo existe una relacion

débil entre estos dos parametros (grafico 2).

Por ultimo, al asociar la variable de evolucion; de los cuales el 27,3%
fallecieron y el resto fue egresado por mejoria; con los valores del Dimero D
a través de pruebas de correlacion no paramétricas se encontré un valor de
rho = 0,24 y p = 0,17 por no se existe una correlacion estadisticamente

significativa entre estas dos variables estudiadas (grafico 3).

16
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DISCUSION

En el presente estudio se encontré mayor numero de casos en los pacientes
de la sexta década de la vida, asi como el sexo femenino con poca
diferencia. Para Nam et al.® esto fue similar encontrando mayor nimero de
casos en la sexta década de la vida. Sin embargo, referente al sexo fue mas
frecuente el sexo masculino mientras que para Hou et al."" fue el femenino.
Aun asi, no existid en ninguno de los dos estudios significancia estadistica
referente a este apartado. El sexo no juego un papel relevante para la
aparicion o no de ictus isquémico, aun asi, grupos de edad en la sexta
década de la vida pudiesen relacionarse con mayor incidencia dado a que
son pacientes con comorbilidades de larga data por lo que el daio endotelial,
vascular y cardiaco existe de forma tal que es capaz de propiciar el evento

cerebrovascular.

La HTA y la Fibrilacion Auricular fueron las comorbilidades mayormente
observadas. El hemisferio cerebral derecho fue el mas afectado, con la
ubicacion frontotemporal siendo la mas predominante. Para Sato et al.® la
HTA y la FA fueron los principales factores de riesgo observados en sus
pacientes, coincidiendo con el presente estudio. Asimismo, encontré que la
mayor observacion de eventos fue a nivel de la arteria cerebral media o
carétida interna. Incluso para Rosenberg et al.’ estas comorbilidades
estuvieron presentes, sin embargo, en su estudio hubo mayor
preponderancia de Diabetes. Estas enfermedades concomitantes son claves
en la generacion de eventos isquémicos, ya que no solo causan dafo a nivel
endotelial y vascular, sino que son capaces de producir el trombo
propiamente y, en situaciones de mayor aumento del Dimero D, facilitar su

origen y posterior obstruccion.

17
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Casi la mitad de la muestra tuvieron Dimero D alto, siendo mayormente
observado en aquellos pacientes que fallecieron. Tanto para Kim et al.*, Nam

et al.’, Zhang et al.® y Hou et al."

encontraron que, si se aprecia un aumento
del Dimero D en aquellos pacientes con ictus isquémicos, y que, al observar
mediciones posteriores en el tiempo, su incremento paulatino se relaciona

con pobres resultados al evento, asi como deterioros posteriores.

Esta situacion va de la mano que el aumento del Dimero D en casi todos
estos estudios se realizé en multiples oportunidades a lo largo de los
mismos, ademas que la mayoria de los pacientes poseian algun proceso de
malignidad subyacente por lo que se relacioné este hecho con la aparicion
del ictus, es decir, que encontraron que esto era un factor de riesgo
importante para el desarrollo de isquemia cerebral, y que esto incrementaba,
ante la presencia de valores de Dimero D elevado. Esto de la mano que este
producto es un marcador de fibrindlisis por lo que traduce un alto riesgo de
formacion de trombos que puedan obstruir arterias cerebrales de mediano y

gran calibre.

Sin embargo, no existio relacion entre la elevacién del Dimero D y el sexo y
la edad. Para Sato et al.? tampoco existi6 relacién con el sexo y la edad, por
otro lado, para Nam et al.’ y Zhang et al.® si sirvieron como factor de riesgo
en sus estudios, esto probablemente se deba a que los grupos muestrales de
estos autores anteriores eran muchisimo mas gran a comparacién del primer
citado y el presente estudio. Aun asi, estos tres estudios citados si afirman
que la elevacion del Dimero D y su aumento progresivo se relaciona con
peor pronodstico de los pacientes referente a su evolucion. En este estudio no
se encontré relacion con la evolucién del paciente, similar a Hou et al.'" los
cuales determinaron que no existe relacion entre la muerte y el aumento del

Dimero D de estos pacientes.

Es importante considerar que los estudios traidos a discusion casi siempre

demostraron que existia alguna neoplasia maligna de base y que estos

18
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casos eran lo que mayormente se relacionaban con peor prondsticos y
mayor aumento del Dimero D; en contraste con el presente estudio donde
ninguno de los pacientes tenian algun tipo de cancer por lo que esta
diferencia de correlacion tal vez se deba a que el aumento de este marcador
este en mayor concordancia con patologias subyacentes malignas y que

sirve como indicador de severidad y/o mortalidad en estos casos particulares.
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CONCLUSIONES

Los eventos isquémico cerebrales fueron mas frecuentes en la sexta década
de la vida y en aquellos pacientes del sexo femenino. La Hipertensién arterial
y la Fibrilacion Auricular fueron las comorbilidades mayormente observadas

en este grupo de pacientes.

El hemisferio cerebral derecho fue el mas afectado por los ictus, siendo
principalmente la arteria cerebral media, con preferencia de ubicacion a nivel
frontotemporal. No existid relacion entre la elevacion del Dimero D y el

fallecimiento de los pacientes.

No existié relacion constatable entre la edad del paciente y la elevacion del
Dimero D de los pacientes con ictus isquémicos. No se comprobd relacion

entre el sexo el aumento de este bioparametro.

20
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RECOMENDACIONES

Se recomienda la realizacidn de nuevos estudios con mayor muestra y que
categoricen los pacientes acordes a sus comorbilidades. Asimismo, se
sugiere tomar en cuenta llevar a cabo estudios con pacientes con ictus
isquémicos que tengan como comorbilidad enfermedades malignas, asi

como controles sucesivos de Dimero D.

Se recomienda el uso del Dimero D en aquellos pacientes con ictus
isquémicos criptogénicos o con diagnostico comprobado de cancer sin

importar la ubicacion del mismo.

Se recomienda tomar en cuenta el uso del Dimero D como marcador
pronéstico en aquellos pacientes con alta sospecha de enfermedad maligna
subyacente que pueda estar condicionando la presentacién del ictus

isquémico.
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ANEXO A
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Doy mi consentimiento para formar parte de su estudio denominado “Dimero D
como factor prondstico en pacientes con ictus isquémico en el area de emergencia
de la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” 2022-2023". Declaro que estoy
debidamente informado(a) acerca de la contribucidon que aportaré, al conocimiento
cientifico para futuras aplicaciones. El investigador responsable del estudio, se
compromete a preservar el caracter confidencial de la informacién obtenida y que
respetard mi derecho de conservar la integridad de mi persona, ademas que se
adoptara toda clase de precauciones para resguardar mi intimidad y reducir al
minimo el efecto adverso de la investigacion sobre mi condicién fisica, mental,
psicoldgica y moral, asi como que no recibiré un beneficio directo como resultado de
mi participacion. He concebido libremente esta entrevista, sin embargo, tengo
abierta la posibilidad de tomar la decision de interrumpir mi participacion y retirarme
en cualquier momento, ejerciendo mi plena libertad y autonomia. Se me ha
notificado que es del todo voluntaria y que aun después de iniciada puedo

rehusarme a responder alguna pregunta o decidir darla por terminado en cualquier

momento.

Yo Cédula de Identidad:

autorizo ser entrevistado Fecha Informante
N° Firma
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ANEXO B

Instrumento de recoleccion de datos

Seccion 1: Datos demograficos

Sexo Edad

Seccion 2: Comorbilidades

Cardiovasculares Si No Cual
Endocrinometabdlicas Si No Cual
Inmunolégicas Si No Cual
Neoplasicas Si No Cual

Otras Si No Cual

Seccion 3: Ubicacién del Ictus Isquémico

Seccién 4: Valor del Dimero D

Dimero D

Fecha de realizacion

Seccién 5: motivo de egreso



Mejoria clinica Muerte

TABLA 1

DISTRIBUQION SEGUN EDAD Y SEXO DE LOS PACIENTES CON ICTUS
ISQUEMICO CIUDAD HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE TEJERA",
PERIODO 2022 — 2023

Edad Frecuencia Porcentaje
50 a 60 5 15,2
61 a69 16 48,5
70a78 5 15,2
79 a 87 6 18,2
88 a 96 1 3,0
Sexo

Femenino 17 51,5
Masculino 16 48,5
Total 33 100,0

Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).



TABLA 2

DISTRIBUCION SEGUN COMORBILIDAD CIUDAD HOSPITALARIA “DR.
ENRIQUE TEJERA", PERIODO 2022 - 2023

Comorbilidad f %
HTA 16 48,5
HTA, FA 5 15,2
HTA, ERC 3 9,1
HTA, FA y marcapasos 3 9,1
HTA, DM2 Y ERC 1 3
FA, postcovid 1 3
HTA, DM2, ERC postcovid 1 3
HTA, EAC 1 3
Niega 1 3
Total 33 100,0

Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).
FA: Fibrilacion Auricular; DM2: Diabetes Tipo 2; HTA: Hipertension Arterial;
ERC: Enfermedad Renal Crénica; EAC: Enfermedad Arterial Coronaria.



TABLA 3

DISTRIBUCION SEGUN UBICACION DEL ICTUS ISQUEMICO CIUDAD
HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE TEJERA", PERIODO 2022 - 2023

Ubicacion del ictus f %
TACMD 9 27,3
Otros 6 18,2
TACMI 5 15,2
Frontotemporal derecho 4 12,1
Temporoparietal izquierdo 3 9,1
Frontotemporoparietal derecho 2 6,1
Parietooccipital derecho 2 6,1
Parietooccipital izquierdo 2 6,1
Total 33 100,0

Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).
TACMD: Territorio de Arteria Cerebral Media Derecha; TACMI: Territorio de

Arteria Cerebral Media Izquierda.



TABLA 4

DISTRIBUCION SEGQN VALORES DE DIMERO D DE LOS PACIENTES
CON ICTUS ISQUEMICO CIUDAD HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE
TEJERA", PERIODO 2022 - 2023

Dimero D Frecuencia Porcentaje
<250 ng/dL 17 51,5
>250ng/dL 16 48,5
Total 58 100,0

Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).



GRAFICO 1
ASOCIACION ENTRE EDAD Y VALOR DE DIMERO D CIUDAD

HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE TEJERA", PERIODO 2022 - 2023
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Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).
rho =0,18; p = 0,92



GRAFICO 2

ASOCIACION ENTRE SEXO Y VALOR DE DIMERO D CIUDAD
HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE TEJERA", PERIODO 2022 - 2023
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Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).
rho =0,15; p = 0,37



GRAFICO 3

ASOCIACION ENTRE EVOLUCION Y VALOR DE DIMERO D CIUDAD
HOSPITALARIA “DR. ENRIQUE TEJERA", PERIODO 2022 - 2023
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Fuente: Datos de la investigacion (Loaiza, 2023).
rho=0,24yp=0,17



