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RESUMEN

Introduccion:

La enfermedad cerebrovascular es el resultado final de un grupo heterogéneo de procesos
patoldgicos que afectan la vasculatura del sistema nervioso, producen isquemia, alteracion
del metabolismo neuronal y tienen como presentacion diversidad de sindromes, cada uno
con caracteristicas particulares. Predecir de manera temprana la muerte o futura
discapacidad luego de presentarse la lesidon es de gran interés, son los biomarcadores
medidas objetivas que pueden ser utiles como factores prondsticos seguros para el
paciente.

Objetivo:

Determinar el valor prondstico de la relacién nitrégeno ureico sanguineo-creatinina en los
pacientes ingresados con diagndstico de enfermedad cerebrovascular.

Métodos:

Se realizd un estudio analitico de corte transversal, en 239 pacientes con enfermedad
cerebrovascular ingresados en salas de medicina interna del Hospital "Leopoldito Martinez”
en la provincia Mayabeque, en el periodo comprendido entre el 1 de enero del 2015 al 31 de
junio del 2018. Las variables estudiadas en el presente estudio fueron: la edad, el sexo,
estado neuroldgico segun escala de coma de Glasgow; estado al egreso y relacién nitréogeno
ureico sanguineo-creatinina.
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Resultados:

Predomind en el 50.21 % valores de relacion nitrégeno ureico sanguineo y creatinina
elevado, predominaron los valores de creatinina elevados en los pacientes de 81 afos y mas
para un 24.69 %, el sexo masculino para un 26.36 %, en el 51.4% con afectacién neurolégica
segun escala Glasgow y el 60 % de los pacientes fallecidos presenté valores nitrégeno ureico
sanguineo y creatinina elevados.

Conclusién:

El valor prondstico del nitrégeno ureico sanguineo y creatinina intervienen en la enfermedad
cerebrovascular.

Palabras clave: enfermedad cerebrovascular, relacién nitrégeno ureico sanguineo,
creatinina

Descriptores: trastornos cerebrovasculares; nitrégeno de la urea sanguinea; creatinina;
persona de mediana edad; anciano de 80 o mas afios; escala de consecuencias de Glasgow

ABSTRACT

Introduction

Cerebrovascular disease is the final result of a heterogeneous group of pathologic processes
that affect the vasculature of the nervous system, they produce ischemia, disorders of the
neuronal metabolism and they have as presentation a diversity of syndromes, each of them
with particular characteristics. It is of a great interest to predict death or future incapacity
early, after the presentation of the lesion, biomarkers are objective measures that can be
useful as prognostic factors, safe for the patient.

Objective:

To determine the prognostic value of the relation nitrogen ureic blood-creatinine in
admitted patients with diagnosis of cerebrovascular disease

Methods:

An analytical cross-sectional study was carried out, in 239 patients with cerebrovascular
diseases admitted to Internal Medicine wards from “Leopoldito Martinez” Hospital in
Mayabeque province from January 1%, 2015 to June 31%t,2018. The studied variables were:
age, sex, neurologic status according to Glasgow scale; estate on discharge and relation
ureic sanguineous nitrogen-creatinine.

Results:

Values of the relation ureic sanguineous nitrogen and high creatinine prevailed in the
50.21 %, high creatinine values prevailed in patients of 81 years old and more for a 24.69 %,
the male sex for a 26.36 %, in the 51.4 % with neurological affections according to Glasgow
scale and the 60 % of the deceased patients presented ureic sanguineous nitrogen and high
creatinine

Conclusion:

The prognostic value of the ureic sanguineous nitrogen and creatinine act in cerebrovascular
diseases.

Key words: cerebrovascular diseases, ureic sanguineous nitrogen and high creatinine
relation

Descriptor: cerebrovascular disorders; blood urea nitrogen; creatinine; middle aged; aged,
80 and over; Glasgow outcome scale
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INTRODUCCION

La enfermedad cerebrovascular isquémica (ECV), es el resultado final de un grupo
heterogéneo de procesos patoldgicos que afectan la vasculatura del sistema nervioso,
producen isquemia, alteracion del metabolismo neuronal y tienen como presentacion
diversidad de sindromes neurovasculares. El estudio de esta enfermedad ha progresado
durante las ultimas décadas, gracias al avance en los conocimientos sobre la fisiopatologia
del tejido nervioso ante la isquemia y la hipoxia, ha permitido desarrollar medidas
preventivas y de tratamiento, sumado al gran desarrollo técnico de la imagenologia del
sistema nervioso central (SNC) y de las técnicas ecograficas para el estudio del sistema
vascular.2:2)

La enfermedad cerebrovascular es la tercera causa de muerte en paises industrializados y la
cuarta en paises en via de desarrollo. Dado el incremento en la incidencia de ECV en los
paises de bajos y medianos ingresos, paralelo a una disminucién en los paises de altos
ingresos, existe un cambio en la dindmica mundial y se estima que para el 2020 la ECV serd
la cuarta causa de discapacidad ajustada por afios de vida.22

A nivel mundial el nimero de muertes por ECV se incrementa en un 41% entre 1990 y el
2013, pasa de 12.3 millones de defunciones a 17.3 millones en el ultimo de ellos, en el
mismo periodo las tasas especificas por grupos de edades disminuyen en un 39 %,; se explica
por el aumento en el numero de muertes que se deben en un 55 % al envejecimiento de la
poblacion y en un 25 % al simple incremento de la misma A nivel mundial, el nimero de
muertes por ECV se incrementa en un 41 % entre 1990-2013, pasando de 12.3 millones de
defunciones a 17.3 millones en el ultimo de ellos, aun cuando en el mismo periodo las tasas
especificas por grupos de edad disminuyeron en un 39 %. Lo anterior es explicable ya que el
aumento en el nimero de muertes se debe en un 55 % al envejecimiento de la poblacién, y
en un 25 % al simple incremento de la poblacién.(®

Se puede predecir de manera temprana la muerte o futura discapacidad luego de
presentarse la lesidn. Los factores prondsticos que influyen en el resultado final de la ECV
isquémica incluyen algunas variables que son propias del paciente, la edad y las
comorbilidades relacionadas directamente con las caracteristicas de la patologia; el tamafio
de la lesion, el tiempo de evolucidn; el tipo etioldgico y el tratamiento.

Los biomarcadores son medidas objetivas que pueden ser utiles como factores prondsticos,
estudios faciles de realizar y en general seguros para el paciente; pero tienen menos
evidencia en la ECV isquémica, se destacan la investigacion de parametros en su mayoria de
tipo inflamatorio y metabdlico.

Entre los marcadores de tipo metabdlico que se estudian como factores prondsticos se
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encuentran: la dislipidemia, la hiperuricemia, la hiperglicemia, la deficiencia de acido fdlico
entre otros, la investigacion se enfoca en la relacién nitrégeno ureico sanguineo (BUN)-
creatinina elevada, alteracidén que se encuentra con frecuencia en la poblacion general y en
especial en los pacientes con enfermedades cardiovasculares.

Se decide realizar la presente investigacion con el objetivo determinar el valor pronéstico de
la relaciéon nitrégeno ureico sanguineo-creatinina en los pacientes ingresados con
diagnodstico de enfermedad cerebrovascular.

METODOS

Se realizd un estudio analitico de corte transversal, en los pacientes ingresados en las salas
de Medicina Interna del Hospital Leopoldito Martinez en la provincia Mayabeque, en el
periodo comprendido entre el 1 de enero del 2015 al 31 de junio del 2018.

El universo de estudio fue de 239 pacientes con el diagnéstico clinico y tomografico de ECV
isquémica, con edades por encima o iguales a 60 afios que no presentaran otras
enfermedades sistémicas y degenerativas del sistema nervioso central o neoplasia, que
ingresaron en salas de Medicina Interna del Hospital ™ Leopoldito Martinez” en la provincia
Mayabeque. Las fichas que fueron obtenidas de las historias clinicas se registraron en el
Modelo de Recogida de Datos.

Las variables estudiadas fueron la edad, el sexo, estado de conciencia mediante la escala de
Glasgow al ingreso; estado al egreso y relacién BUN-creatinina.

Para la operacionalizacién de las variables se tuvo en cuenta:
-La edad, los pacientes fueron clasificados en tres grupos: entre 60 y 70 aios, entre 71 y 80
anosy = 81.
-Segun sexo bioldgico en: femenino y masculino.
-Estado de conciencia segun la escala de Glasgow (<8 puntos, de 9 al3 puntos y 14 a 15
puntos).
La escala esta compuesta por tres parametros para evaluar: respuesta ocular, motora y
verbal, a cada uno se le asigna el valor de la respuesta del paciente, los resultados se suman
al final para realizar la interpretacién. El valor mds bajo que puede obtenerse es de 3 (1 +1
+1) nunca puede ser 0 (cero) y el mas alto de 15 (4 +5 +6).
-Apertura ocular (O) (1 - 4)

o Espontdnea:'4'’

o Estimulo verbal (al pedirselo):'3"

o Aldolor:'2'

o No responde:'1"
-Respuesta verbal (V) (1 -5)

o Orientado:'5"

o Desorientado:'4"'

o Palabrasinapropiadas:'3"'

o Sonidos incomprensibles:'2"

o Noresponde:'1"
-Respuesta motora (M) (1 - 6)
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Cumple érdenes expresadas por voz:'6'
Localiza el estimulo doloroso:'5 "'
Retira ante el estimulo doloroso:'4"'
Respuesta en flexién (postura de decorticacion):'3 "
Respuesta en extensién (postura de descerebracién):'2'
o Noresponde:'l’
Interpretacion
-Depresién:
o Leve:del14a15
o Moderado: de9a 13
o Severo: <8 de mal prondstico y se requiere de: Intubacién y reanimacién inmediata.
-Estado al egreso: Se identific6 mediante el estado notificado en la hoja de egreso presente
en las historias clinicas.
o Vivo
o Fallecido
-Relacién BUN-creatinina: Se determind dentro de los rangos mas estudiados en la
bibliografia consultada®. <10.10 a15, >15.
Interpretacion
o Baja-<10
o Normal-10a15
o Elevada ->15

o O O O O

Se revisé la informacién obtenida y se elaboré una base de datos en Microsoft Excel para el
procesamiento automatizado de la informacidn. Se realizaron tablas de contingencia para
conocer si existia interaccién entre edad y sexo, relacién BUN-creatinina y edad; relacion
BUN-creatinina y sexo, relacion BUN-creatinina y estado neurolégico segun escala Glasgow;
relacion BUN-creatinina y estado al egreso.

Los datos obtenidos se pusieron a disposicién de la direccidon y consejo cientifico de la
institucion, se organizo la seguridad y custodia de la informacion.

Las variables estudiadas fueron cualitativas en su totalidad, para todas se utilizaron medidas
de resumen, los resultados se mostraron en numeros absolutos y por ciento. Para la
investigacion de las variables se realizd el andlisis de comparativo de proporciones (chi -
cuadrado) o test exacto de Fisher, se utilizé décima de Duncan para P<0.05. Mediante un
analisis univariado se determind si las variables independientes difieren entre los grupos, se
recurrio a tablas de contingencia.

En todas las pruebas de hipétesis realizadas se utilizé un nivel de significacion P<0.05. Los
datos se procesaron en el paquete estadistico InfoStat2012 para Windows y la informacién
se presentd en tablas estadisticas que junto con la redaccion del informe final se efectuaron
mediante el editor de texto Word y Excel para Windows 10.

RESULTADOS

Prevalecieron 120 pacientes con relacion BUN-creatinina elevada para un 50.21 %, tabla 1.
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Tabla 1. Distribucion de los pacientes segun interpretacion de la relacion BUN-creatinina

Relacién BUN-creatinina No. %
Baja 40 16.74¢
Normal 79 33.05b
Elevada 120 50.212
EE Signif. 3.05 P=0.001
Total 239 | 100

abc: |etras distintas indican diferencias significativas para P<0.05

Predominaron 59 pacientes con valor de relacion BUN-creatinina elevada en el grupo etario

de 81 afos y mas para un 24.69 %, 44 pertenecieron al grupo etario entre 71 y 80 afios para
un 18.41 %, tabla 2.

Tabla 2. Distribucidn de los pacientes segun interpretacién de la relacién BUN-creatinina y edad

Edad

Relacion BUN-creatinina 60y 70 71y 80 81y mas Total

No. % No. % No. % No. %
Baja 14 5.864¢ 10 7.18¢ 16 6.69d¢ 40 16.75
Normal 27 11.30d 19 7.95¢de 33 13.81bc 79 33.05
Elevada 17 7.119e 44 18.41b 59 24.692 120 50.21
EE Signif. 2.03 P=0.0074
Total s8 | 24 ] 73 ] 30 | 108 | 45 239 100

abc: |etras distintas indican diferencias significativas para P<0.05

Se identificaron 63 pacientes del sexo masculino para un 26.36 % con valor de relacién BUN-
creatinina elevada, tabla 3.

Tabla 3. Distribucion de los pacientes segun interpretacion de la relacion BUN-creatinina y sexo

Relaciéon BUN-creatinina Sexo Total
Femenino Masculino

No % No % No %
Baja 13 5.44 27 11.30 40 16.75¢
Normal 32 13.39 47 19.67 79 33.05°
Elevada 57 23.85 63 26.36 120 50.212
Signif. P=0.2246 EE=+3.05 P=0.001
Total 102 | 4268 | 137 | 57.32 239 | 100

abc: |etras distintas indican diferencias significativas para P<0.05

Se evidenciaron 80 pacientes para un 33.47 % segun escala Glasgow de leve y relacién BUN-
creatinina elevada; aunque el 50.21 % del total de los pacientes con afectacién del nivel de
conciencia, presentaron relacién BUN-creatinina elevada, tabla 4.

Tabla 4. Distribucion de los pacientes segln interpretacion de relacion BUN-creatinina y depresion
neurolégica de acuerdo a escala de Glasgow al ingreso

Depresion del estado neuroldgico seguin Escala de Glasgow al ingreso

‘. Total %
Relacién BUN- Severa Moderada Leve
creatinina No % No % No. % No.
Baja 2 0.84 3 1.26 35 14.64 40 16.74c¢
Normal 15 6.27 12 5.02 52 21.75 79 33.05°
Elevada 18 7.53 22 9.21 80 33.47 120 50.212
Signif. P=0.091 EE=+3.05 P=0.001
Total 35 | 14 | 37 | 1548 | 167 | 6987 | 239 | 100

abe: |etras distintas indican diferencias significativas para P<0.05
Revista Electrénica Medimay Vol. 28, nimero 1, Ene-Mar 2021
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Existieron 87 pacientes para un 36.40 % dentro del grupo con estado de vivo al egreso y
relacion BUN-creatinina elevada, 33 pacientes que constituyeron el 60 % de los fallecidos
(55) presentaron relacion BUN-creatinina elevada, tabla 5.

Tabla 5. Distribucion de los pacientes segun interpretacién de la relacién BUN-creatinina y estado al
egreso

Estado al egreso
Relaciéon - -
BUN- Vivo Fallecido Total %
creatinina No. % No. %
Baja 39 16.32¢ 1 0.41¢ 40 16.74
Normal 58 24.27° 21 8.79d 79 33.05
Elevada 87 36.40°2 33 13.81¢d 120 50.21
EE Signif 2.41 P=0.0033
Total 184 | 7699 | 55 | 2301 239 100

abc: |etras distintas indican diferencias significativas para P<0.05

DISCUSION

El diagndstico del Ictus se basa en criterios clinicos y radiolégicos, la determinacién precoz y
la correcta clasificacion etiolégica es fundamental para diferenciar los pacientes que se
benefician del tratamiento con activador del plasmindgeno tisular recombinante
intravenoso (rtPA), asi como para seleccionar el tratamiento secundario. En los ultimos afos
surge un interés creciente con la posibilidad del empleo de biomarcadores plasmaticos en el
diagndstico, prediccidon, seguimiento y monitoreo de la respuesta terapéutica en la
enfermedad cerebrovascular. El diagndstico del Ictus se basa en criterios clinicos vy
radioldgicos.”)

A pesar de los programas de prevencién primaria la prevalencia de la enfermedad
cerebrovascular no ha disminuido. Biomarcadores de inflamacién, hemostasia, trombosis,
funcion endotelial o actividad neurohormonal predicen el riesgo de ictus, con relacién al
tema se puede definir la prevencién del riesgo de forma individual. Una investigacidn
reciente utiliza descendientes de la cohorte de Framingham encuentra asociacion del
marcador de disfuncion endotelial dimetilarginina asimétrica (ADMA) en plasma (inhibidor
del éxido nitrico sintasa endotelial) con infartos cerebrales silentes en resonancia magnética
nuclear (RMN). El mismo grupo publica mejoras en la estratificacion del riesgo al usar en
conjunto péptido natriurético cerebral (BNP) con actividad diurética y vasodilatadora vy el
cociente albumina-creatinina como marcador de disfuncién endotelial.””,

La presente publicacion identifica 120 pacientes para un 50.21 % con relacion BUN-
creatinina elevada. Por lo general la evaluacidn de la disfuncion renal se basa en la elevacién
de la creatinina sérica (CRS); sin embargo se ve influenciada en gran medida por la edad, el
género y la masa muscular lo cual baja su sensibilidad. Estd demostrado que el dafio renal
ocurre sin que se produzca un cambio en la tasa de filtrado glomerular (TFG) calculada en
base a la CRS, depende principalmente de la funciéon renal basal y las etapas avanzadas de la
enfermedad; mientras que cuando la disfuncién renal ya se encuentra presente es dificil
establecer una relacién valida.

Revista Electrénica Medimay Vol. 28, numero 1, Ene-Mar 2021
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El BUN es considerado un predictor importante de la morbimortalidad en los pacientes con
insuficiencia cardiaca.®! La principal diferencia entre la CRS y el BUN esta relacionada con la
reabsorcidon de dacido urico en los tubulos renales, se encuentra mediado por: arginina-
vasopresina (AVP), El sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), el sistema nervioso
simpatico y la reabsorcion de sodio, por lo tanto el tratamiento diurético intensivo
incrementa la reabsorcidon de urea y el BUN. En una investigaciéon se encuentra que los
niveles elevados del BUN en el contexto de la administraciéon de altas dosis de diuréticos
estaban asociados con mayor mortalidad en los pacientes con insuficiencia cardiaca
crénica.)

En el presente estudio existe predominio del grupo con 81 y mas afios, el 24.69 % tienen
relacion BUN-creatinina elevada. El riesgo de desarrollar una ECV se incrementa con la edad
y se dobla por cada década después de los 55 afios.:1912) | 3 edad avanzada es un conocido
predictor de pobres resultados en las ECV, es posible por el mayor numero de
comorbilidades asociadas: la fibrilacion auricular, enfermedad cardiaca congestiva y
discapacidad previa.

La arteriosclerosis se incrementa con los afos y si ahondamos en la disfuncién endotelial
dada por la reduccién de la funcién renal, representa un incremento en la morbilidad de las
ECV. La disfuncion endotelial es uno de los mecanismos iniciales de la arteriosclerosis, se ha
relacionado la microalbuminuria con esta y se ha postulado que la disfuncién endotelial
glomerular consigue estar presente en la fase inicial de la hipertensién. Uno de los
principales mediadores de la disfuncion endotelial alcanza a ser la disminucién de la
biodisponibilidad de 6xido nitrico. Se ha descrito en una fase muy inicial de enfermedad
renal crénica (ERC) la incapacidad para la disminucidn de la presion arterial diastdlica al
ejercicio que podria ser secundaria a disfuncién endotelial. 13!

En el estudio predomina el sexo masculino con un 57.32 % y de ellos la mayoria presenta
relacion BUN-creatinina elevada, se habla del predominio de la ECV en el sexo masculino en
edades mas tempranas de la vida y del aumento de féminas afectadas a partir de los 65 afios
de edad, se relaciona con el influjo hormonal al que estd expuesta la mujer (estrégenos),
pues al cesar en estas edades pierden esta proteccidon y son mdas propensas a enfermar.
Algunos autores lo atribuyen al hecho de tener una esperanza de vida mayor que el hombre
(mas de 77 aiios) a estas edades es mas frecuente la enfermedad; para otros no existe
diferencia entre los sexos. 1410

La relaciéon BUN-creatinina elevada predomina en la clasificacion de leve, seglin escala de
coma de Glasgow ; pero aun lo autores consideran que un indice BUN-creatinina elevado
constituye un factor predictor de mal prondstico en la ECV, debido a las complicaciones
cardiovasculares que esta expresa, ademas de las propias de la ERC, dado por la hipovolemia
y la retencién de sodio que pude traer congestidon pulmonar, asi como el estrés oxidativo, la
liberacion de mediadores inflamatorios; la disfuncidon endotelial y el encamamiento por ECV,
lo que podria causar enfermedad tromboembdlica venosa.

Ademas de los trastornos del medio interno que pueden traer fluctuaciones en el estado
neuroldgico podemos pensar que predomina la toma de conciencia leve porque los
pacientes fueron atendidos de forma correcta y rdpida, ademds de que los enfermos con
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escala de coma de Glasgow menos de ocho pasan directamente a la unidad de cuidados
intensivos (UCI).

En la investigacion 33 pacientes, para un 60 % del total de los fallecidos con relacién BUN-
creatinina elevada, esto puede estar justificado porque la enfermedad cardiovascular es la
principal causa de morbilidad y mortalidad en los pacientes con ERC. Este riesgo
cardiovascular elevado comienza en etapas iniciales de ERC, antes de que se desarrolle la
insuficiencia renal avanzada. La reduccidn de la velocidad de la filtracién glomerular estimada
(VFGe) es un predictor independiente, potente y graduado, de morbimortalidad cardio-
vascular y mortalidad de cualquier causa.

Todavia cuando existan grados leves de disfuncidon renal, indicados por la albuminuria,
aumenta el riesgo cardiovascular, porque reflejan la salud microvascular, incluyendo la
funcién endotelial. Existe ademas una asociacidon potente entre la albuminuria y los otros
factores tradicionales de riesgo cardiovascular. 172

La identificacion de biomarcadores como la relacion BUN-creatinina en la enfermedad
cerebrovascular isquémica puede mejorar la comprensién de su fisiopatologia, ofrecer
nuevas dianas terapéuticas, mejorar el diagndstico y prondstico clinico individual del ictus,
asi como monitorear el tratamiento primario y prevencién secundaria de la enfermedad
cerebrovascular (medicina personalizada), se concluye que se demuestra el valor prondstico
de la BUN-creatinina en la enfermedad cerebrovascular.
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