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Indice leuco-glucémico asociado con complicaciones

en isquemia cerebral aterotrombaética

Leuco-glycemic index associated to complications in

atherothrombotic cerebral ischemia.
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Resumen

OBJETIVO: Evaluar el indice leuco-glucémico (ILG) como marcador prondstico de
mortalidad y complicaciones en pacientes con enfermedad vascular cerebral de tipo
isquémico aterotrombdtico.

MATERIAL Y METODO: Estudio prospectivo efectuado en pacientes con enfermedad
vascular de tipo isquémico aterotrombético durante la fase aguda del infarto, que
ingresaron entre enero y diciembre de 2017 al servicio de Medicina Interna del Hos-
pital General Ticomdn. Se recolectaron datos clinicos y de laboratorio, incluyendo
glucemia y leucograma al ingreso, a partir de los cuales se calculé el ILG y se evalué
su valor pronéstico, asi como su relacién con las escalas de NIHSS y Rankin y con la
mortalidad a 21 dfas.

RESULTADOS: Se incluyeron 72 pacientes. Los pacientes con mayor nimero de com-
plicaciones durante la hospitalizacién tuvieron valores superiores de ILG (p = 0.02).
Se obtuvo un valor > 900 como punto de corte; los pacientes con valores superiores
tuvieron tres veces mayor probabilidad de complicaciones durante la hospitalizacion
(razén de momios = 3.02; 1C95%: 1.03 a 9.9; p = 0.04), por lo que el indice leuco-
glucémico constituyé un predictor significativo.

CONCLUSIONES: El indice leuco-glucémico se relacion6é con mayor severidad de
enfermedad vascular cerebral en las escalas de NIHSS y Rankin, ademas, se asocié
con complicaciones intrahospitalarias.
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Abstract

BACKGROUND: The glycemia and the determination of serum leukocytes on admission
have demonstrated prognostic importance in patients with ischemic cerebral vascular
disease (CVD). The leuko-glycemic index (ILG) is recently studied as a prognostic
marker, but knowledge about its value is lacking.

OBJECTIVE: To evaluate the leuko-glycemic index (ILG) as a prognostic marker of
mortality and complications in patients with atherothrombotic ischemic stroke.

MATERIAL AND METHOD: A prospective study was conducted on patients with athe-
rothrombotic ischemic vascular disease during the acute phase of the infarction, who
were admitted to the Internal Medicine Department of the Ticoman General Hospital
from January to December 2017. Clinical and laboratory data were collected, inclu-
ding glycemia and leukogram at admission, from which the ILG was calculated and its
prognostic value was evaluated, as well as its relationship with the NIHSS and Rankin
scales and/or with the 21-day mortality.

RESULTS: There were included 72 patients. Patients with a higher number of compli-
cations during hospitalization had higher ILG values (p = 0.02). A value > 900 was
obtained as a cut-off point; patients with higher values presented a three times higher
probability of complications during hospitalization (odds ratio: 3.02, C195%: 1.03 to
9.9, p = 0.04), so the ILG was a significant predictor.

CONCLUSIONS: Leuko-glycemic index was associated with greater severity of cerebral
vascular disease in the NIHSS and Rankin scales, and was associated with intrahospital
complications.
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ANTECEDENTES

La enfermedad vascular cerebral (EVC) es defi-
nida por la Organizacién Mundial de la Salud
como la aparicién stbita de signos neurolégicos
focales, de presunto origen vascular, que dura
mas de 24 horas o causa la muerte."

De 14.3 millones de muertes cada afo en el
mundo, 4.5 millones son consecuencia de la
enfermedad vascular cerebral secundaria a enfer-
medad arterial ateromatosa o cardioembélica.?En
México, en 2011, la enfermedad vascular cerebral
tuvo incidencia de 118 por 100,000 habitantes al
afio, prevalencia de 80 por cada 100,000 habitan-
tes y mortalidad de 38.1 por 100,000 habitantes,
lo que constituy la tercera causa de muerte en
individuos mayores de 65 afos, la primera en
discapacidad y la segunda causa de demencia,
después de la enfermedad de Alzheimer."

Algunos estudios epidemiolégicos han indicado
que la diabetes mellitus es un factor de riesgo
mayor de enfermedad vascular cerebral isquémi-
ca y recurrencia de la misma.>* Varios estudios
también encontraron elevada incidencia de
infarto cerebral en individuos sin diabetes con
glucemia sérica elevada,>® porque la hipergluce-
mia se detecta en aproximadamente una tercera
parte de los pacientes con enfermedad vascular
cerebral de tipo isquémico.”?

Estudios clinicos demuestran que la hiperglu-
cemia durante el infarto cerebral se asocia con
mala evolucion y peor desenlace, incluidos los
pacientes tratados con agentes fibrinoliticos.”'?
La respuesta endocrina a la enfermedad vascular
cerebral puede condicionar hiperglucemia en
pacientes sin diabetes y, por tanto, puede con-
siderarse un marcador de la severidad del dafio
vascular cerebral.’ '

Durante el Gltimo medio siglo se ha observado
asociacion entre leucocitosis y el pronéstico de
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la enfermedad cardiovascular. Existe relacion
entre el aumento de glébulos blancos y la morbi-
lidad y mortalidad del paciente con enfermedad
vascular cerebral isquémica aguda; el mecanis-
mo fisiopatolégico basico es doble: 7) alterando
las propiedades hemorreolégicas sanguineas,
por incremento de la viscosidad, favoreciendo
la obstruccién de pequefios vasos, y 2) a través
de la accién directa de enzimas proteoliticas,
que inducen dafo vascular directo y favorecen
la trombosis.'

Hace poco se estudi6 el indice leuco-glucé-
mico durante la fase aguda de la enfermedad
vascular cerebral como predictor de severidad
a corto plazo, lo que ha permitido la toma
temprana de decisiones, como la derivacién a
centros de alta complejidad, utilizando valores
de laboratorio de rutina de baja complejidad
y costo.'®

El objetivo de esta investigacion fue evaluar la ca-
pacidad pronéstica del indice leuco-glucémico
en la mortalidad y complicaciones intrahospi-
talarias de pacientes con enfermedad vascular
cerebral de tipo isquémico aterotrombdético.

MATERIAL Y METODO

Estudio de cohorte observacional, prospectivo,
longitudinal y analitico. Se reclutaron pacientes
mayores de 55 afos de edad, con factores de
riesgo cardiovascular, que ingresaron conse-
cutivamente de enero a diciembre de 2017
al servicio de Medicina Interna del Hospital
General Ticoman SEDESA, con diagndstico
de enfermedad vascular cerebral de tipo is-
quémico, segln las normas establecidas en el
servicio e internacionalmente.'” Se excluyeron
pacientes con enfermedad vascular cerebral
previa, evolucién mayor a 72 horas, ataque
isquémico transitorio, comorbilidades reuma-
toldgicas, sepsis, sospecha de cardioembolismo
u origen lacular.
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El estudio fue aprobado por el comité de ética
del hospital y en todo momento se mantuvo el
caracter confidencial de los datos de los pa-
cientes incluidos en la investigacién. Todos los
participantes, sus familiares o representantes
legales firmaron consentimiento informado.

Datos de laboratorio

Los datos se obtuvieron de las historias clinicas
durante el ingreso del paciente. Se colectaron
variables demograficas: género, edad, tabaquis-
mo y comorbilidades. Ademas, se obtuvieron
variables de laboratorio: biometria hematica,
perfil de lipidos, quimica sanguinea completa.
El indice leuco-glucémico (ILG) se calculé de la
siguiente forma:'®

ILG = (glucemia [mg/dL] * leucocitos [10%L])/1.000

El valor del punto de corte del indice leuco-
glucémico se establecié en 1600 puntos. Este se
tomé de Caldas e laconis,'® quienes demostraron
mediante curva ROC sensibilidad de 100% y
especificidad de 85%.

Evaluacion de severidad, mortalidad y
complicaciones intrahospitarias

Se aplicaron las escalas de NIHSS y Rankin al
ingreso. Para evaluar la meta primaria de mor-
talidad, se registraron los casos de fallecimiento
por cualquier causa durante un periodo de segui-
miento de 21 dias posteriores al ingreso. Ademas,
se evalud la meta secundaria mediante el registro
de complicaciones hospitalarias: apoyo de ven-
tilacion mecanica, transformacién hemorragica,
neumonia, infeccion de vias urinarias y choque
séptico.

Analisis estadistico

Las variables cualitativas se expresaron en
frecuencias absolutas y porcentaje, las cuanti-
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tativas se expresaron como media + desviacion
estandar. El grado de relacién entre las variables
cualitativas se determin6 mediante el andlisis de
correlacién de Pearson o Spearman de acuerdo
con la distribucién de las variables. Se analiz6 la
asociacion de riesgo del indice leuco-glucémico
con la probabilidad de muerte y complicaciones
mediante razén de momios.

Los datos se procesaron con el programa esta-
distico SPSS 15.0 para Windows. Se establecio
como significativo el resultado de los estadisticos
si el valor de p fue igual o menor a 0.05.

RESULTADOS

El grupo de estudio se constituy6 de 72 pacientes
que cumplieron los criterios de seleccién, con
media de edad de 71.4 anos, en su mayoria
hombres y con prevalencia de diabetes mellitus
e hipertension arterial sistémica en mas de la
mitad de los casos, como se puede observar en
el Cuadro 1. Se obtuvo media del indice leuco-
glucémico de 1237 + 625.

Respecto a la evaluacion de severidad la mayoria
de los pacientes tuvieron incapacidad moderada
por escala de Rankin y severidad moderada por
escala de NIHSS.

La evaluacion inicial consisti6 en correlacionar
el resultado del indice leuco-glucémico con
puntuaciones en escalas de severidad clasicas
como la de NIHSS y Rankin, y se obtuvieron
resultados de rho =0.38 (0.16-0.56) y rho = 0.45
(0.24-0.62), respectivamente (Figuras 1y 2).

El tiempo promedio de hospitalizacién fue de
7.4 £ 4.8 dias. Durante este seguimiento se
registraron 6 defunciones (8.3%), mientras que
22 casos (30.5%) padecieron complicaciones
como: neumonia intrahospitalaria (22.2%) cho-
que séptico (5.5%), transformacién hemorragica
(4.1%) e infeccidn de vias urinarias (9.7%).
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Cuadro 1. Caracteristicas demograficas de la poblacién de
estudio (n = 72)

Edad (afios) 71.4 +8.43
Hombres, ndm. (%) 42 +58.33
Tabaquismo, nim. (%) 15 +20.83

Comorbilidades, nam. (%) -

Diabetes mellitus, ndm. (% 46 (63.8)
Hipertension arterial sistémica, ndm. (%) 45 (62.5)
Enfermedad renal crénica, ndm. (%) 16 (22.2)
Dislipidemia, ndm. (%) 13 (18)
Glucemia (mg/dL) 167.7 £ 65.9
Leucocitos (células x 10%) 7.46 +2.37

1237.7 £ 625.1

Indice leuco-glucémico

Escalas, nim. (%)

NIHSS

0-5 13 (18)
6-15 27 (37.5)
15-20 20 (27.7)
>20 12 (16.6)

T N

0 6 (8.3)
1 16 (22.2)
2 27 (37.5)
3 10 (14)
4 7 (9.7)
5 6 (8.3)
6 0

Las variables cuantitativas se expresaron como media +
desviacion estandar.

Posteriormente, se exploré el papel del indice
leuco-glucémico (ILG) como marcador de las
metas primarias y secundarias consideradas, a
través de analisis de Kaplan-Meier, dicotomi-
zado por el ILG con punto de corte obtenido
por analisis ROC > 900 (Figura 3). Respecto a
la meta de evaluacion primaria de mortalidad,
no se encontré diferencia significativa entre los
grupos divididos por el punto de corte del ILG;
mientras que el analisis de la meta de evalua-
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Pearson = 0.38 (0.16 a 0.56): r* = 0.14 p = 0.009
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Figura 1. Correlacion entre el indice leuco-glucémico
y escala de NIHSS (anélisis de Pearson). La linea
discontinua muestra la tendencia de la dispersion.
*p < 0.05.

Spearman = 0.45 (0.24 a 0.62): > = 0.17 p = 0.001
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Figura 2. Correlacién entre el indice leuco-glucémico
y escala de Rankin (andlisis de Spearman). La linea
discontinua muestra la tendencia de la dispersion.
** p < 0.001.

cién secundaria de complicaciones durante la
hospitalizaciéon permitié observar diferencia
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Figura 3. Kaplan-Meier. Supervivencia de pacientes
con enfermedad vascular cerebral y complicaciones
durante la hospitalizacion.

significativa al punto de corte considerado, con
asociacion de riesgo de OR = 3.02 (IC95%:
1.03-9.9, p = 0.02).

DISCUSION

El principal hallazgo de este estudio es la capa-
cidad del indice leuco-glucémico para predecir
complicaciones intrahospitalarias en pacientes
con enfermedad vascular cerebral de tipo isqué-
mico aterotrombatico, ademads de su asociacion
significativa con las escalas de severidad como
la de NIHSS y Rankin.

De manera consistente, otros autores han ob-
servado que un valor elevado de leucocitos
durante la admisién hospitalaria se asocia
con la severidad de la enfermedad vascular
cerebral.’2% Asimismo, marcadores como la
hemoglobina y la globulina han mostrado ser
determinantes para el pronédstico de mortalidad
a corto plazo.”™
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Recientemente se propuso al indice leuco-glucé-
mico como marcador pronéstico en cardiopatia
isquémica. El grupo brasilefio de Pesaro y co-
laboradores?' evalué la utilidad pronéstica del
leucograma y la glucemia de mortalidad intra-
hospitalaria en 809 pacientes con infarto de
miocardio. En ese estudio se observé un punto
de corte de ILG de 1600 como la mejor discrimi-
nacién para mortalidad en infarto de miocardio.
Un estudio previo con disefio similar, realizado
en Argentina por Caldas e laconis,’ evalud la
capacidad del indice leuco-glucémico (ILG) con
punto de corte en 1600 para prondstico de mor-
talidad en pacientes con enfermedad vascular
cerebral. Este estudio demostr6 asociacién entre
el valor del ILG y la mortalidad a corto plazo.
Paralelamente con otros estudios, nuestro analisis
mostré correlacién positiva significativa entre
el ILG y la severidad de la enfermedad vascular
cerebral, evaluada a través de las escalas de NI-
HSS y Rankin. Sin embargo, en nuestro andlisis
no observamos asociacién con supervivencia-
mortalidad, ni por riesgo estimado. Algunas
posibles explicaciones son: 7) diferencias en
las caracteristicas basales del grupo de estudio,
porque el estudio de Caldas e laconis'® incluy6
enfermedad vascular cerebral de causa variada,
2) diferencias en la comorbilidad del grupo de
estudio; 3) limitacién en comparabilidad porque
el seguimiento realizado no proporciona infor-
macién detallada de las causas de defuncion.

En este estudio se obtuvo un punto de corte de
ILG 900 mediante curva ROC en funcién de
las complicaciones hospitalarias. Este punto de
corte mostré utilidad potencial debido a su aso-
ciacion de riesgo significativa con la aparicion
de complicaciones; asi como su capacidad de
delinear distintos pronésticos de complicaciones
al evaluarlo de forma dicotémica en un analisis
de supervivencia. Es necesario seguir estudiando
este indice para conocer su utilidad en el segui-
miento de pacientes con enfermedad vascular
cerebral a largo plazo, asi como determinar un
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punto de corte de ILG en poblacién mexicana
porque constituye una herramienta facil y eco-
némica en nuestro medio.

CONCLUSIONES

El' ILG mayor o igual a 900 se relacioné con ele-
vada severidad de enfermedad vascular cerebral
en las escalas de NIHSS y Rankin. Aunque no
se observé asociacion entre ILG y mortalidad,
el marcador mostré capacidad para predecir la
aparicién de complicaciones intrahospitalarias.
Los datos sugieren que el ILG puede constituir
una herramienta (til, econémica y sencilla para
predecir qué pacientes padeceran complicacio-
nes durante su hospitalizacién.
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