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RESUMEN

En la actualidad, la enfermedad cerebro vascular (ECV) o accidente cerebro vascular (ACV)
es considerada una epidemia que afecta a las personas de la tercera edad. Algunos estudios
afirman que la elevacion del &cido Urico es un factor protector en la evolucién, asi como, en
la recuperacion neurolégica del ECV agudo. Sin embargo, existen otros donde no se
establece una clara relacion entre su concentracion y la mejoria clinica en el ECV.
Objetivo: Determinar si existe correlacion entre el nivel de &cido Urico sérico y la
recuperacion neuroldgica con el resultado de la escala de National Institute of Health Stroke
Scale (NIHSS) en pacientes con enfermedad cerebro vascular isquémico en un hospital de
Lambayeque, Enero - Mayo, 2016.
Pacientes y Métodos: La poblacién estuvo conformada por todos los pacientes del servicio
de neurologia ingresados por emergencia entre los meses de Enero a Mayo del 2016. Se
empled un muestreo no probabilistico consecutivo; la muestra fue de 85 pacientes con
enfermedad cerebrovascular isquémico. Se aplico la escala NIHSS y la toma de acido Urico
sérico al ingreso del paciente y al alta (dia 10 de hospitalizacion).
Resultados: A menor nivel de &cido Urico al ingreso, se presenta menor déficit neurolégico
al egreso, y a mayor nivel de &cido urico al ingreso, la condicion neuroldgica es mas
desfavorable al egreso. En los pacientes con disminucion del nivel de acido drico, la
posibilidad de mejoria se incrementd 2.87 veces en relacion a los que presentaron un
aumento del &cido drico.
Conclusiones: Los resultados proporcionan un fuerte apoyo a la hipotesis de que el acido
Grico es un marcador de gravedad en la enfermedad cerebro vascular isquémico.

Palabras clave: acido drico, enfermedad cerebro vascular, examen neurolégico
(Fuente: DeCS-BIREME)



ABSTRACT
At present, ischemic cerebrovascular disease (ICD) is considered an epidemic that affects the
elderly. Some studies claim that the elevation of uric acid is a protective factor in the
evolution, as well as, in the neurological recovery of acute ischemic cerebrovascular disease.
However, there are other studies where there is no clear relationship between their
concentration of uric acid and clinical improvement in ischemic cerebrovascular disease.
Objective: To determine if there is a correlation between the level of serum uric acid and
neurological recovery with the result of the National Institute of Health Stroke Scale
(NIHSS) in patients with ischemic cerebrovascular disease at a Lambayeque hospital,
January - May, 2016.
Patients and Methods: The population was comprised of all patients of the neurology
service admitted by emergency between the months of January to May of 2016. A
consecutive non-probabilistic sampling was used; The sample consisted of 85 patients with
ischemic cerebrovascular disease. The NIHSS scale and serum uric acid intake were applied
to the patient's admission and discharge (day 10 of hospitalization).
Results: The lower level of uric acid on admission, the lower the neurological deficit at
discharge, and the higher the level of uric acid at admission, the neurological condition is
more unfavorable to discharge. The possibility of improvement increased 2.87 times in
relation to those who presented an increase in uric acid.
Conclusions: The results provide strong support for the hypothesis that uric acid is a marker
of severity in ischemic cerebrovascular disease.

Key Words: uric acid, stroke, neurological examination. (Source: MeSH-NLM)



I. INTRODUCCION

La enfermedad cerebro vascular (ECV) o accidente cerebro vascular (ACV) es un
trastorno clinico habitualmente subito derivado de una isquemia o hemorragia del sistema
nervioso central . En la actualidad el ACV se puede considerar una epidemia vascular en
los paises desarrollados y un problema en salud publica de primer orden. En Perl se ha
reportado una prevalencia de 6,8 % en la zona urbana y 2,7% en la zona rural en mayores de
65 afios, en donde representan el 28,6 y 13,7%, respectivamente, de las causas de muerte .

Uno de los factores de riesgo para el ACV es la elevacion del &cido Urico sérico (AUS),
pero su asociacion como un factor predictivo de la recuperacion neurolégica y funcional en
la enfermedad cerebrovascular es controversial -,

El acido Urico es un antioxidante importante en la sangre de los seres humanos que
pueden proteger a las neuronas contra el estrés oxidativo y los desechos metabdlicos, Sin
embargo, el &cido Urico tiene una solubilidad muy baja, lo que compromete su potencial uso
clinico ©¢79),

Algunos estudios afirman que la elevacion del AUS es un factor de buen prondstico en la
evolucion del ACV agudo ©. En el estudio realizado por Zhang XL (China, 2012), se
recogieron las concentraciones de &cido Urico sérico y el resultado clinico al alta de un total
de 3.231 pacientes con ACV agudo. Se encontré que la elevaciéon del acido urico sérico
parecia ser un predictor independiente de buena evolucién clinica a corto plazo en los
pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo ®. Asimismo, existen estudios
donde no se logrd establecer una relacion precisa entre las concentraciones de AUS, como

factor independiente, y la evolucion favorable del ACV.(1%1112)



El objetivo del presente trabajo es determinar si existe correlacion entre el nivel de acido
rico sérico y la recuperacion neuroldgica con el resultado de la escala de NIHSS en
pacientes con enfermedad cerebro vascular isquémico en un hospital de Lambayeque Perd,

Enero- Mayo, 2016.

1. MARCO TEORICO CONCEPTUAL

1. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

En la revision sistematica y meta andlisis realizado por Wang (China, 2015), donde
fueron elegibles 10 estudios con un total de 8.131 pacientes con ACV isquémico agudo;
encontrandose que el nivel de acido Urico en suero tiene un efecto protector sobre el
resultado neuroldgico favorable después del ACV isquémico agudo ®. Chamorro
(Espafia, 2002), en su estudio presentdé como principal hallazgo que, para cada miligramo
por decilitro de elevacion del acido drico, se produjo un aumento del 12% de
probabilidades de buen resultado clinico en pacientes con accidente cerebrovascular
isquémico. Asimismo, dentro de sus resultados trazd otros predictores independientes
como la edad, el grado de deterioro neuroldgico en presentacion clinica, el tamafio del
infarto en la neuroimagen ©.

En el estudio realizado por Zhang XL (China, 2012), se recogieron las concentraciones
de &cido Urico sérico y el resultado clinico al alta de un total de 3.231 pacientes con ACV
agudo. Se encontrd6 que la elevacion del acido arico sérico seria un predictor
independiente de buena evolucién clinica a corto plazo en los pacientes con accidente

cerebrovascular isquémico agudo ©.



Por otro lado, existen estudios donde no se establece una relacién precisa entre las
concentraciones de AUS, como factor independiente, y la evolucion favorable del ACV.
Por ejemplo, en el estudio realizado por Wu (China, 2013), se evalud la concentracion de
acido Urico sérico en un total de 1.452 pacientes con ACV isquémico agudo y 380
pacientes con hemorragia cerebral en el transcurso de un afio, evidenciando que la
disminucidn del acido Urico en suero no se correlaciona con la severidad de los ACV, y
posiblemente, el &cido Urico genera neuroproteccion en pacientes con ACV isquémico
agudo 19, Miedema (Holanda, 2012), analizé las muestras de sangre en recogidas a las 6
horas de inicio del accidente cerebrovascular de pacientes de 226 pacientes incluidos en
un grupo placebo del US and Canadian Lubeluzole Ischemic Stroke Study (LUB-INT-9);
no se encontré asociacion entre los niveles séricos de &cido Urico de ingreso y los
resultados a corto y a largo plazo en el accidente cerebrovascular isquémico agudo @9,
Chiquete (México, 2013), en un estudio de cohorte prospectivo, en 463 pacientes
diagnosticados con ataque isquémico transitorio o accidente cerebrovascular isquémico
recurrente, evalud las concentraciones de acido drico sérico en el lapso de 12 meses. No
se observo una relacion significativa entre el acido urico y los resultados vasculares, y
dependiendo de su nivel, el acido drico sérico puede presentar efectos protectores y

perjudiciales sobre los resultados del ACV (2),

2. BASES TEORICO CIENTIFICAS
El accidente cerebro vascular (ACV) es producto de una isquemia o hemorragia del
sistema nervioso central V). En nuestros dias, es considerada una epidemia vascular en los

paises desarrollados y un problema en salud publica de primer orden; asimismo, es la



segunda causa de muerte a nivel mundial (12%) @ y la tercera en el mundo occidental.
Afecta anualmente a 15 millones de personas, de los cuales 5 millones mueren
prematuramente y otros tantos permanecen con secuelas discapacitantes ©®. De esta
manera, los ACV constituyen la enfermedad més invalidante y letal de la patologia
neuroldgica de los adultos y son las manifestaciones mas catastroficas de la hipertensién
arterial y de la arterioesclerosis .

En nuestro d&mbito se reporta una prevalencia de ACV de 6,8 % en zonas urbanas y de
2,7% en zonas rurales, causantes del 28,6% y 13,7% respectivamente, de las muertes en

personas mayores de 65 afios.

Segun la teoria, la elevacién del acido Urico sérico (AUS) se comporta como uno de
los factores de riesgo para el desarrollo de un ACV, aunque, en los ultimos afios su
asociacion como un factor predictivo independiente de recuperacion neurologica y

funcional en la enfermedad cerebrovascular resulta controversial @,

El acido drico es el producto final del metabolismo de las purinas y uno de los
marcadores bioldgicos de reconocido papel patogénico desde la antigiiedad ®. EI AUS
aumentado se asocia epidemioldgicamente a enfermedades cardiovasculares como el
infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, hipertension e insuficiencia cardiaca ©,
esta asociacion es menor si se trata de sujetos que presentan una concentracion de AUS

que se sitda en el tercio inferior al rango habitualmente establecido como fisioldgico .



Diferentes estudios han establecido la existencia de asociaciones estadisticamente
significativas entre hiperuricemia y ACV, pero es precisamente en esta patologia donde

encontramos una de las mayores paradojas con relacion al &cido drico @.

El &cido Urico se utiliza en la practica clinica como un marcador de trastornos
metabodlicos, aunque hasta hace poco no se habian considerado sus propiedades
antioxidantes. La concentracion plasmatica de acido Urico es casi 10 veces mas alto que
otros antioxidantes, tales como vitamina C y vitamina E1, ademas, el acido Urico tiene
mucho mayor capacidad antioxidante ®. El 4cido urico es un antioxidante importante en
la sangre de los seres humanos que pueden proteger a las neuronas contra el estrés
oxidativo y los desechos metabélicos. Sin embargo, el 4cido Urico tiene una solubilidad

muy baja, lo que compromete su potencial uso clinico &°19,

La isquemia y la hipoxia dan como resultado la disminucion de la competencia celular
para sintetizar ATP. La isquemia tambien promueve la conversion de la xantina
deshidrogenasa (XDH) en xantina oxidasa (XO), como resultado probable un aumento
intracelular de calcio y la activacion de proteasas, mientras que la actividad XDH no
produce especies reactivas del oxigeno (papel antioxidante), la reaccion XO es una fuente
importante de radicales libres durante la isquemia / reperfusion. ©
Los mecanismos que pueden elevar el acido Urico en los pacientes con ACV isquémico
son los siguientes: isquemia local, aumento de produccion de lactato y aumento en la
degradacion de ARN Y ADN lo cual aumenta la sintesis de acido drico por accion de la

xantino-oxidasa. Todo lo anterior aumenta la produccion de especies reactivas de oxigeno



que neutralizan el 6xido nitrico endotelial y producen disfuncion del endotelio vascular.
Aparentemente, la sintasa de 6xido nitrico se desacopla y produce radicales superdxido en
vez de Oxido nitrico, esto aumenta la produccién de xantino oxidasa convirtiendo al acido
arico en prooxidante®®. Argumentando a favor de un papel de XO en el dafio cerebral
existen estudios en el que el alopurinol, un inhibidor de XO, se ha demostrado que tienen

efectos protectores contra el dafio organico y la reperfusion @,

I1l. MATERIAL Y METODOS
1. TIPO DE ESTUDIO

Estudio observacional — analitico prospectivo.

2. POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO
La poblacién estuvo conformada por 150 pacientes que ingresaron por emergencia

al Servicio de Neurologia del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo entre los
meses de Enero a Mayo del 2016. EI muestreo fue no probabilistico consecutivo
obteniéndose una muestra de 85 pacientes con enfermedad cerebrovascular
isquemico.
Criterios de inclusion

= Paciente con ECV isquémico con tiempo de hospitalizacion menor a 24 horas.

= Paciente con primer episodio de ECV isquémico confirmado por TAC

cerebral.

Criterios de exclusion

= Paciente con ECV isquémico previo.

= Paciente con antecedente de enfermedades por acido Urico.



= Paciente en tratamiento con uricosuricos.

. VARIABLES-OPERACIONALIZACION

DEFINICION DE VARIABLES

Enfermedad cerebro vascular isquémico: Paciente con primer episodio de ECV
isquémico confirmado por TAC cerebral y un tiempo de hospitalizacion menor a 24
horas en el servicio de neurologia en un hospital de Lambayeque, 2016.

Acido drico sérico: Examen bioquimico solicitado dentro de las primeras 24 horas
de ingreso y al alta (dia 10 de hospitalizacién).

Recuperacion neuroldgica: Se evalud segun los resultados obtenidos en la escala de
NIHSS, que valora las funciones neuroldgicas bésicas en la fase aguda del ECV
isquémico, tanto al inicio como durante su evolucion. La escala estd constituida por
11 items que permiten explorar de forma rapida: funciones corticales, pares craneales
superiores, funcion motora, sensibilidad, coordinacion y lenguaje. Permite detectar
facilmente mejoria o empeoramiento neurolégico. Se considera que una variacion de
al menos 4 puntos respecto al estado basal es recuperacion neuroldgica. Segun la
puntuacién obtenida podemos clasificar la gravedad neuroldgica en varios grupos: 0:
sin déficit; 1: déficit minimo; 2-5: leve; 6-15: moderado; 15-20: déficit importante; >
20: grave. NIHSS < 6 se corresponde con una excelente recuperacion neurologica,
NIHSS >16 ya se considera de muy mal prondstico. Validacion del instrumento:
La escala de NIHSS presenta una SENSIBILIDAD del 71% y una ESPECIFICIDAD:

90% (13,14)'



OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

NOMBRE DE LA DIMENSIONES TIPO DE ESCALA DE | INDICADORES | UNIDAD
VARIABLE VARIABLE MEDICION DE
MEDIDA
NIVEL DE ACIDO NUMERICA RAZON mg/dI
URICO SERICO
- CONTINUA -
EDAD NUMERICA RAZON anos
CARACTERISTICAS -
DE LOS PACIENTES
CONECV SEXO CATEGORICA NOMINAL FEMENINO
MASCULINO -
RECUPERACION 1. Nivel de conciencia CATEGORICA ORDINAL
NEUROLOGICA
SEGUN 0: sin déficit -
RESULTADO DE S
ESCALA DE NIHSS | 2. Mirada (sigue dedo/ | CATEGORICA ORDINAL | 1: déficit minimo
examinador)
2-5: leve
3. \/ISIOH (presente ORDINAL 6-15: moderado
estimulos/ amenazas
visuales a 4 campos) 15-20- déficit
_ _ importante
4, Paralisis facial ORDINAL
> 20: grave
5. Motor miembro ORDINAL
superior
6. Miembro inferior ORDINAL
7. Ataxia ORDINAL
8. Sensibilidad ORDINAL
9. Lenguaje ORDINAL
10. Disartria ORDINAL
11. Extincion ORDINAL




4.

INSTRUMENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA INFORMACION

Escala de NIHSS (Anexo 1)

Evalua 11 items que permiten explorar de forma rapida: funciones corticales,
pares craneales superiores, funcién motora, sensibilidad, coordinacion y lenguaje.
Puntua de forma numeérica la gravedad de la ECV. Se debe aplicar al inicio y durante
la evolucion del ACV. Puntuacion minima 0, puntuacién maxima mayor a 42.
Recoleccion de datos
Los datos recolectados de cada paciente se ingresaron a una base de datos,
registrandose los valores de &cido Urico sérico al ingreso, edad, sexo, procedencia,
fecha de ingreso, comorbilidades, puntaje y categoria NIHSS al ingreso. La
recoleccion estuvo a cargo de los investigadores.

Solicitud de la muestra

Luego de captado el paciente en el Servicio de Emergencia del HNAAA, segln los
criterios de inclusion y exclusién, se generé una orden por parte del médico
especialista del Servicio de Neurologia para la realizacion de la primera toma de
acido urico. lgualmente, la segunda orden fue enviada el dia del alta del paciente
(entre 7 a 10 dias del ingreso) desde el Servicio de hospitalizacion de Neurologia.

La muestra de sangre se obtuvo de la vena basilica o cefalica, y colocada en tubos
de ensayo sin anticoagulante, previa etiqueta y codificacion para cada tubo.

Cada tubo codificado fue sometido a centrifugacion a razon de 3000 rpm por 3
minutos para la obtencion del suero.

Para el hallazgo del acido urico de cada muestra de suero se utiliz el Analizador

Cobas ¢311 Roche, el cual es un analizador automatizado de acceso aleatorio para



quimica clinica, electrolitos e inmunoensayos homogéneos. Para motivo del estudio
se us6 un Casete de reactivos cobas ¢ para Acido Grico, con codigos de barras y,
reactivos listos para su uso.

El especialista aplicé la escala de NIHSS en la habitacion del participante, en un
ambiente iluminado y evitando elementos distractores para el paciente, al costado
derecho o izquierdo de la cama, a la altura de las manos del paciente, y con el
paciente en posicion de decubito dorsal con la cabecera elevada 30 — 45 °, de manera
que los examenes siguientes fueron equivalentes. Esta escala fue aplicada en un lapso
de 6,6 a 7 minutos. El tiempo corto que insume, permite evitar la fatiga y realizar
examenes seriados durante las primeras horas siguientes a una intervencién
terapéutica.

En una segunda fase se aplico la escala NIHSS el dia 7 - 10 de hospitalizacion previa
alta del paciente, se solicito una segunda muestra de &cido drico sérico. Los
resultados obtenidos fueron transcritos a la base de datos electronica. Se evaluo la
recuperacion neurologica con una disminucién de al menos 4 puntos respecto al

estado basal.

PLAN DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS
El anélisis descriptivo utilizd medidas de tendencia central y dispersion para las
variables numéricas y frecuencias absolutas y relativas para las categoricas, se utilizé

el programa STATA Version 13.

Se presentan graficos de dispersion entre las dos variables principales, los que



incluyeron sus coeficientes de correlacion de Pearson entre el valor de &cido urico de
ingreso y el valor numérico de la escala de NIHSS. Adicionalmente, se dicotimizo la
variable respuesta en pacientes que se recuperaron (disminucion de cuatro puntos
entre la primera y segunda lectura de la escala NIHSS) y pacientes que no se
recuperaron (sin disminucién de cuatro puntos o aumento en el valor entre primera 'y
segunda lectura de la escala NIHSS), con los que se calcularon razones de
posibilidades (odds ratios) de los niveles de acido Urico inicial, control y el resto de

variables del estudio como predictores de mejoria.

PRINCIPIOS Y PROCEDIMIENTOS PARA GARANTIZAR ASPECTOS
ETICOS EN LA INVESTIGACION

El presente estudio se sometio a evaluacion en el Comité de Etica en Investigacion
de la Facultad de Medicina de la Universidad Catdlica Santo Toribio de Mogrovejo y
del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo.

Se hizo entrega de un consentimiento informado a cada paciente que accedio a
participar de la investigacion y/o a los familiares del mismo, preservando los
principios de autonomia, justicia y beneficencia. Ademas, se garantiz0 la

confidencialidad en todo momento.



IV. RESULTADOS
El total de pacientes incluidos durante el tiempo de investigacion (Enero a Mayo 2016)

fue de 110, se cont6 con 25 pérdidas (8 pacientes fallecidos antes de la segunda muestra
de acido urico y resultado de la escala NIHSS, 17 pacientes que fueron dados de alta antes

de los 6 dias) siendo reclutados finalmente para el estudio un total de 85 (Ver Grafico 1).

GRAFICO 1: Diagrama de flujo de captacion de pacientes con ECV isquémico del

Servicio de Neurologia de un hospital de Lambayeque, 2016.

PACIENTES CON ECV

N = 150 CRITERIOS DE INCLUSION:
Paciente con primer episodio de ECV
isquémico confirmado por TAC cerebral.
v
PACIENTES QUE CUMPLE CRITERIOS DE EXCLUSION:
CON CRITERIOS DE ) _ ) _
INCLUSION Paciente con ECV isquémico previo.
Paciente con antecedente de enfermedades
n=110 » | por 4cido Urico.
Paciente en tratamiento con uricos(ricos.

PERDIDAS (TOTAL = 25)

Fallecieron antes de la segunda evaluacién
NIHSS n==8

v

v Alta antes de los 6 dias n=17

PACIENTES RECLUTADOS
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La media de edad de los sujetos de estudio fue de 71,8 + 13,4 afios, predominando el sexo
masculino (69,41%), la comorbilidad predominante fue Hipertension arterial (45.88%), se
evidencio ademas, su relacion con otras comorbilidades como Diabetes mellitus (20%). (Ver
Tabla 1).

TABLA 1: Caracteristicas de los pacientes con ECV isquémico del Servicio de

Neurologia de un hospital de Lambayeque, 2016

Caracteristicas n° %
Edad*
71,81 13,43
Sexo
Femenino 26 30.59
Masculino 59 69.41
Comorbilidades
Ca de préstata 1 1.18
HTA-DM 17 20
HTA 39 45.88
HTA-Artritis 1 1.18
HTA-Gastritis 1 1.18
HTA-Hipotiroidismo 2 2.35
HTA-IRC 1 1.18
IRC-Arteriopatia Coronaria 1 1.18
No presenta 22 25.88
Primera toma de escala de NIHSS
Déficit minimo 2 2.35
Leve 19 22.35
Moderado 38 44.71
Déficit importante 6 7.06
Grave 20 23.53
Segunda toma de escala NIHSS
Déficit minimo 7 8.24
Leve 23 27.06
Moderado 29 34.12
Déficit importante 13 15.29
Grave 13 15.29
Primera Toma del Acido urico* 4.5 1,46
Segunda Toma del Acido rico* 4,2 1,50

* media y desviacion estandar



Dentro de las caracteristicas de los pacientes con ECV isquémico segin mejoria en la
escala de NIHSS se encontr6 en un 28.3% de los pacientes con mejoria, la presencia de
hipertension arterial; y de los pacientes sin mejoria, un 71.67 % presentaron hipertension
arterial con un valor p = 0.016, existiendo una relacion entre hipertension arterial y mal
pronostico. En los pacientes con diabetes mellitus no existe diferencia.

Para evaluar la evolucién de acido Urico se dividié a los pacientes estudiados en dos grupos,
pacientes cuyo acido Urico aumentd o se mantuvo estable y en los que disminuyo. El 43.86%
de los pacientes con mejoria presentd una disminucion del &cido urico, y en un 21.43% se
encontr6 aumento de este. Sin embargo, en 78.57% de los pacientes sin mejoria se present6
un aumento del &cido drico sérico, y en un 56.14 % se encontr6 disminucion, con un p =
0.043. (Ver Tabla 2)

TABLA 2: Caracteristicas de los pacientes con ECV isquémico segun mejoria de la

escala de NIHSS del Servicio de Neurologia, de un hospital de Lambayeque, 2016

. Mejoré No mejoré
Caracteristicas p
N % N %
Edad * 71,39 11,93 72,06 14,32 0,827
Sexo
Femenino 10 35.71 18 64,29 0919
Masculino 21 36,84 36 63,16 '
Hipertension arterial
No 14 56,00 11 44,00 0,016
Si 17 28,33 43 71,67
Diabetes mellitus
25 36,76 43 63,24
No 0,910
Si 6 35,29 11 64,71
Acido drico inicial * 4,75 1,64 4,36 1,35 0,232
Acido rico control * 4,05 1,48 4,29 1,52 0,471
Evolucion de acido Urico
Aumento o igual 6 21,43 22 78,57 0.043
Disminuyd 25 43,86 32 56,14 '

* Media y desviacién estandar de edad, y valores de
acido urico al ingreso y al alta



En la distribucion del nivel de &cido Urico al ingreso con las categorias de la escala
NIHSS al egreso de los pacientes, se aprecié que a menor nivel de acido Urico al ingreso se
presenta menor déficit al egreso. Cuando la mediana del nivel de &cido drico al ingreso es
cercana a 3 el déficit al egreso es minimo. Y a mayor nivel de &cido Urico al ingreso, la
condicién es mas desfavorable al egreso. Cuando la mediana del nivel de acido drico al

ingreso es cercana a 6 el déficit al egreso es grave. (Ver Gréafico 2).

GRAFICO 2: Distribucion del nivel de &cido Grico segln las categorias de la escala
NIHSS al egreso de los pacientes con ECV isquemico del Servicio de Neurologia de un

hospital de Lambayeque, 2016
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Cuando se compara los resultados de la escala de NIHSS al egreso (condicion del
paciente previo al alta) segin la evolucién de sus niveles de &cido Urico se aprecid, si bien
los coeficientes de correlacion no son significativos, que aparentemente mientras mas

estables (menor variacion o diferencia proxima a cero) esten los niveles de acido urico entre



la primera y ultima muestra, los resultados de la escala de NIHSS son menores (mejor

condicién clinica). (Ver Grafico 3)

GRAFICO 3: Gréfico de dispersion entre los resultados de la escala NIHSS al egreso y
la variacion del acido urico en los pacientes con ECV isquémico del Servicio de

Neurologia de un hospital de Lambayeque, 2016
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Como hallazgo interesante, al comparar los valores de acido drico al ingreso con la
evolucion de la escala de NIHSS al egreso, se pudo apreciar que en los pacientes los cuales
presentaron disminucién de la evaluacion NIHSS entre el ingreso y previo al alta, a mayores
valores de acido Urico le corresponden mejorias mas notorias, mientras que en los pacientes
que empeoraron su condicion neuroldgica (se incremento su puntaje de NIHSS) los niveles
de &cido Urico de ingreso no tienen mayor repercusion sobre la condicion de egreso. (Ver

Gréfico 4)



GRAFICO 4: Gréfico de dispersion entre el acido Grico al ingreso y la evolucion de la

escala NIHSS al egreso en los pacientes con ECV isquémico del Servicio de Neurologia

Acido Urico

de un hospital de Lambayeque, 2016
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En las caracteristicas asociadas a la mejoria neurolégica segun la escala de NIHSS en los

pacientes con ECV isquémico se evidencid que en los pacientes con hipertension arterial la

posibilidad de mejoria se reduce en 69%.

En el analisis bivariado los pacientes que presentaron una disminucion del acido Urico entre

el ingreso y el egreso, la posibilidad de mejoria se increment6 2.87 veces con respecto a los

que presentaron un aumento del &cido urico. (Ver Tabla 3)



TABLA 3: Caracteristicas asociadas a la mejoria neuroldgica segun la escala de NIHSS

en los pacientes con ECV isquémico del Servicio de Neurologia de un hospital de

Lambayeque, 2016

Bivariado Multivariado

Caracteristicas OR IC 95% p OR IC 95% p
Edad * 0,99 0,96 - 1,03 0,824
Sexo

Famenino 1

Masculino 1,05 0,41-2,69 0,919
Hipertension arterial

No 1 1

Si 0,31 0,12-0,82 0,018 0,33 0,12-0,91 0,033
Diabetes mellitus

No 1

Si 0,94 0,31-2,85 0,910
Acido Grico inicial * 1,20 0,89-1,64 0,231 1,16 0,82-1,62 0,404
Acido (rico control * 0,89 0,66 -1,21 0,466
Evolucion de &cido arico

Aument6 o se mantuvo igual 1 1

Disminuy6 2,87 1,01-8,13 0,048 2,56 0,85-7,76 0,095

OR: Odds ratios calculados con modelos de regresion logistica



V. DISCUSION

El presente trabajo evidencié una mayor prevalencia de ECV isquémico en el sexo
masculino sobre el femenino, la edad promedio de los pacientes fue de 69.41%. De acuerdo
con el estudio de Lopez (Cuba, 2010) y Chamorro (Espafia, 2002) existe una diferencia
estadisticamente significativa de los valores de &cido Urico sérico entre sexos, con un franco

predominio del sexo masculino. ©

Las comorbilidades prevalentes fueron hipertension arterial y diabetes mellitus, y se
encontré que, en los pacientes con mejoria neuroldgica, un 28.3% presentaron hipertension
arterial, y de los pacientes sin mejoria, un 71.67 % tuvieron hipertension arterial, existiendo
una relacion entre hipertension y mal pronostico. En los pacientes con diabetes mellitus no
existe diferencia. Esto se explicaria porque a nivel endotelial el acido urico produciria
disminucion de los niveles de 6xido nitrico e incremento en las especies reactivas de oxigeno
promoviendo la inflamacion vascular y la proliferacion de celulas de musculo liso vascular y
la consecuencia de todo ello seria la aparicion de hipertension arterial, alegando para esto la
posible relacion con el dafio en el endotelio vascular y el metabolismo oxidativo por el &cido

arico al que han sido expuestos. ®

La posibilidad de mejoria se incrementd 2.87 veces con respecto a los que presentaron un
aumento del acido Urico. Estos datos son contradictorios a la revision sistematica y meta
analisis realizado por Wang (China, 2015), donde fueron elegibles 10 estudios con un total

de 8.131 pacientes con ACV isquémico agudo en el cual se evidencia que el nivel de acido



arico en suero tiene un efecto protector sobre el resultado neurolégico después de un ACV

isquémico. ©

Otro hallazgo a considerar fue que mientras méas estables estén los niveles de acido drico
entre la primera y Ultima muestra, mejor es la condicion clinica del paciente, y a pesar de no
ser significativos los coeficientes de correlacion, se acerca al resultado del estudio realizado
por Zhang XL (China, 2012), en donde de un total de 3.231 pacientes con ACV agudo,
fueron recogidos datos sobre las concentraciones de acido Urico sérico y el resultado clinico
al alta, encontraron que la elevacion del acido Urico sérico parecia ser un predictor
independiente de buena evolucion clinica a corto plazo en los pacientes con accidente

cerebrovascular isquémico agudo.®

Por otro lado, en el estudio de Chiquete (México, 2013), se encontré que en comparacion a
los casos con mayor valor de acido Urico al ingreso al hospital (6.1+£3.7 mg/dl), los pacientes
con < 4,5 mg/dl tenian mas probabilidad de obtener un resultado favorable durante los
primeros 30 dias™?, este hallazgo es similar y controversial en nuestro estudio porque al
realizar comparacion de los valores de acido urico al ingreso con la evolucion de la escala de
NIHSS al egreso, se pudo apreciar que a mayores valores de acido Urico le correspondian

mejorias notorias.

El estudio no evidencié que los niveles de acido drico sérico influyan significativamente
sobre la recuperacion neuroldgica, pese a ello se encontrd6 que los pacientes con un

incremento de acido Urico sérico al ingreso presentaron una mejor recuperacion neurologica



al egreso. Por cada miligramo adicional de acido Urico al ingreso del paciente la posibilidad
de mejoria se incrementa en 20 %. Similar a la principal conclusion del estudio de Chamorro
(Barcelona, 2002), que en los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico hubo un
aumento del 12 % en las probabilidades recuperacion clinica para cada miligramo por

decilitro de aumento &cido Urico. ©

A diferencia del estudio de Chamorro en donde se obtuvo una sola muestra de acido Urico en
el momento del ingreso (18.2+15.5 horas del internamiento)®, a diferencia de nuestro
estudio, en el cual se realizaron dos tomas diferentes del nivel del acido Urico tanto en el
momento del ingreso en el servicio de emergencia (en las primeras 24 horas) como el dia del
alta médica (entre 7 a 10 dias después del episodio isquémico), lo cual permiti6 evaluar el
comportamiento del acido Urico, la variacion de la respuesta al evento y obtener una segunda

muestra para ver su correlacion.



VI.CONCLUSIONES

No se hall6 coeficientes de correlacion significativos cuando se compararon los resultados de
la escala de NIHSS al egreso segun la evolucion de sus niveles de &cido Urico, se evidencid
que aparentemente mientras mas estable estén los niveles de acido Urico entre la primera y
Gltima muestra, los resultados de la escala de NIHSS son menores y la condicion clinica del
paciente es favorable.

En conclusidn, los resultados obtenidos en el presente estudio proporcionan un fuerte apoyo
a la hipétesis de que el acido Urico es un marcador de la gravedad del accidente cerebro
vascular isquémico. Por otro lado, planteamos al acido Urico sérico como factor
independiente prondstico en pacientes con accidente cerebrovascular isquémico.

El aporte del presente estudio es generar nuevas perspectivas del &cido Urico como factor
pronostico en la evolucion y recuperacion neurolégica segun la puntacion de la escala de
NIHSS.

Los resultados encontrados y los antecedentes mencionados sugieren una investigacion con
una muestra mas amplia, en un medio similar al nuestro, para generar resultados
estadisticamente significativos y justificar asi la ejecuciébn de investigaciones

intervencionistas.
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VIll. ANEXOS:

ANEXO 1

182 Puntuacion:

292 pyntuacion:

1.a. Mivel de conciencia

6.a. Pierna derecha

Fechas 0 No claudicacion
o Alerta 1 Claudicacion
1 Mo alerta, pero responde
2 Puede levantar contra gravedad
2 Mo alerta, reguiere estimulos repetidos
3 Respuestas reflefjas o falta total de 3 No levanta contra gr:wedad
respucestas
b, NDC Pregunias 4 Mo movimiente
[¥] Ambas respuestas son correctas 9 Amputada, inmovilizada
1 Una respuesta cormrecta 6.b. Pierna izquierda
2 MNingumna respuesta comecta

[x] Ambas ordenes son correctas
1 Una orden correcta
2 HNingumna orden cormecta

2. Mirada conjugada

[¥]

MNormal

1

Faresia parcial de la mirada

0 No claudicacion

1 Claudicacion

2 Puede levantar contra gravedad
3 No levanta contra gravedad

4 No movimiente

9 Amputada, inmovilizada

7. Dismetria

2 Desviacion forzada
3. Visual
0 Maormal
1 Hemianopsia parcial
2 Hemianopsia completa
3 Ceguera completa

4.Paresia facia

0 Ausente

1 Presente en una extremidad

2 Presente en dos extremidades
9 Amputada, inmovilizada

8. Sensibilidad

0 Normal
1 Leve o moderada hipoestesia
2 Anestesia severa o total

9. Lenguaje

0 Normal, no afasia

1 Afasia, leve o moderada

2 Afasia severa

3 Mudo con comprension nula

10. Disartria

o Movimiento normal y simetrico
1 Paralisis menor
2 Paralisis parcial
3 F"ara_lis_is completa con ausencia de
movimiento
5. A, BTazo derecno
1] No claudicacion
1 Claudicacion
2 Fuede levantar contra gravedad
3 No levanta contra gravedad
4 No movimiento
E] Amputada, inmovilizada

5.b. Brazo izquierdo

[s] Normal

1 Leve o moderada

2 Severa, ininteligible

=] Entubado, otras barreras fisicas.

11. Extinc

on- inatencion

[1] No claudicacion

1 Claudicacion

2 Puede levantar contra gravedad
3 No levanta contra gravedad

4 No movimiento

a Amputada, inmovilizada

] Sin alteraciones

1 Inatencion o extincion en una de las
modalidades wvisual, facial, espacial o
corporal

2 Hemi-inatencién o negligencia severa, o

mas de una modalidad. Mo reconoce su
propia mano o solo reconoce una parte
del espacio.

Resultados: 0: sin déficit; 1: déficit minimo; 2-5: leve,
6-15: moderado; 15-20: déficit importante; > 20: grave

Cédigo del participante:

Evaluador:




ANEXO 2

Consentimiento informado

Instituciones : Universidad Cat6lica Santo Toribio de Mogrovejo
Investigadores : Popuche Piscoya Deysy del Rosario
Santana Bazalar Daniel Alejandro

Titulo: Correlacion del nivel de acido drico sérico y la recuperaciéon neuroldgica con el
resultado de la escala de NIHSS en pacientes con enfermedad cerebro vascular
isquémico en un hospital de Lambayeque, 2016

Fines del Estudio: Se le invita a participar en un estudio llamado: Correlacién del nivel de &cido Urico sérico y
la recuperacién neuroldgica con el resultado de la escala de NIHSS en pacientes con enfermedad cerebro
vascular isquémico en un hospital de Lambayeque, 2016.

Esta investigacidn es realizada por investigadores de la Universidad Catolica Santo Toribio de Mogrovejo para
determinar si hay correlacién del nivel de acido Urico sérico en la recuperacién neuroldgica segtn el resultado
de la Escala de NIHHS en pacientes con accidente cerebro vascular isquémico.

Si usted acepta participar en este estudio se registraran los resultados del nivel del acido Urico sérico al ingreso del
hospital durante las primeras 24 horas y el resultado de la escala de NIHSS que sera aplicada por el médico
tratante durante las primeras 24 horas de su ingreso y al alta.

Riesgos: No existen riesgos por participar en este estudio.
Beneficios: Usted se beneficiara de una evaluacién neuroldgica con la escala NIHSS.
Si lo desea se le informara de manera personal y confidencial los resultados que se obtengan de la escala.

Costos e incentivos: Usted no deberd pagar nada por participar en el estudio .lgualmente, no recibird ningun
incentivo econdmico ni de otra indole, Unicamente

Confidencialidad: La informacién que se recoja serd confidencial y no se usard para ningln otro propdésito
fuera de los de esta investigacion. Si los resultados de esta investigacion son publicados, no se mostrard ninguna
informacién que permita la identificacion de las personas que participan en este estudio. Uso de la informacién:
La informacién una vez procesada sera eliminada.

Derechos del participante: Si usted decide participar en el estudio, puede retirarse de éste en cualquier
momento, sin perjuicio alguno. Si tiene alguna duda adicional, por favor pregunte al personal del estudio, o
llamar al 957948163 / 979105767

Si usted tiene preguntas sobre los aspectos éticos del estudio, o cree que ha sido tratado injustamente puede
contactar al Comité de Etica en Investigacién de la Facultad de Medicina de la Universidad Catdlica Santo
Toribio de Mogrovejo, teléfono 074-606200 anexo 1138.

Consentimiento: Acepto voluntariamente participar en este estudio, comprendo que cosas me van a pasar Si
participo en el proyecto; también entiendo que puedo decidir no participar y que puedo retirarme del estudio en
cualquier momento.

Participante Investigador
Nombre: Nombre:

DNI: DNI






