roteina C reactiva como factor pronostico a corto plazo en
el infarto cerebral.

C - reactive protein as short term prognosis factor in cerebral infarction.

MEJOR TESIS DE GRADUACION XLII lfROMOCI(')N DE MEDICOS, 2008 — 2009, FACULTAD DE
CIENCIAS MEDICAS, UNIVERSIDAD CATOLICA DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL.

Garcia Santibaiiez Rocio *
Cruz Pareja Eduardo *
Santibanez Vasquez Rocio **

RESUMEN

Tipo de estudio: cohorte prospectivo. O})jetivos: determinar la asociacién entre los niveles de proteina C reactiva (PCR) y el puntaje en
la escala de Rankin modificada al alta asi como los dias de estancia hospitalaria. Lugmr: servicio de Neurologia del hospital regional
“Dr. Teodoro Maldonado Carlao”, Guag aquiLE.cuador. Poblacién: 35 pacientes ingresados con diagnéstico deictus isquémico entre ell
de junio y el 30 de noviembre de 2008. Mediciones principales: al alta médica se determiné el grado de discapacidad mediante la
escala de Rankin modificada y se cuantificaron los dias de estancia hospitalaria. Resultados: se estudiaron 20 pacientes con niveles
elevados de PCR y 15 con niveles normales de PCR. No se hallaron diferencias al comparar el territorio vascular (p=0.79) y el puntaje
de la escala de NIHSS (p:0.98) entre los grupos. Se analizé el puntaje de Rankin modificado al alta entre los dos grupos sin encontrarse
diferencia (p=0.77). El post hoc andlisis demostré diferencia significativa al comparar el puntaje de Rankin modificado entre los niveles
de PCR dividido en cuartiles (p=0,044), pero no se observé una tendencia ascendente en el referido puntaje con respecto a los niveles
de PCR. No se observé diferencia en los dias de estancia hospitalaria entre los dos grupos (p=0,14). Conclusiones: este estudio no pudo
demostrar si existe una asociacién entre los niveles de proteina C reactiva y el pronéstico a corto plazo de los pacientes con ictus

isquémico.
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SUMMARY

Type of study: prospective cohort. O]:)jective: to establish the connection between the C-reactive protein (CRP) and the score of the
modified Rankin Scale at discharge and hospitalization daqs. Place: neurologg Service at “Dr. Teodoro Maldonado Carbo” Regional
Hospital, in Guayaquil-Ecuador. Population: 33 patients were admitted with ischemic stroke diagnosis from June I* to November 30t
2008.Major measurements: at discharge, disability degree was determined through the modified Rankin Scale and the hospitalization
days were calculated. Results: 20 patients with high levels of CRP and 13 patients with normal levels were observed. Differences
between groups comparing the vascular area (p=079) and the score of NIHSS ~National Institute of Health Stroke Study- (p:098)
were not found. The modified Rankin scale score was analyzed at discharge, but no differences were found (p=0.77). The post hoc
analysis presented significant differences when comparing the modified Rankin scale score among the CRP levels divided in quartiles
(p:0,044); but there was no rising upward tendency in the Ranking score related to CRP levels. There was no difference in
hospitalization days between the groups (p:0,14). Conclusions: this study could not demonstrate, did not illustrate a connection
between C-reactive protein levels and the short term prognosis in patients with ischemic stroke.

Key words: C-reactive protein. Cerebrovascular accident. Prognosis. Cerebral infarction.
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Introduccion

La proteina C reactiva (PCR) es un marcador de
inflamacion y dafio tisular ampliamente
utilizado'.  Su  sintesis hepatica aumenta
rapidamente horas después de la destruccion o
infeccion de los tejidos®. Esta elevacion de
proteina C reactiva luego de la injuria tisular ha
llevado a que se realicen varios estudios con el
objetivo de encontrar la relacion entre sus niveles
y el riesgo o pronostico en lesiones isquémicas,
como en el infarto de miocardio, ictus cerebral y
enfermedad arterial periférica'®.

La relacion entre niveles altos de PCR y la
mortalidad por infarto agudo de miocardio ha sido
demostrada asi como también la relacion con el
riesgo de sufrir un primer infarto agudo de
miocardio®®. Esta proteina es considerada
también un marcador de aterosclerosis y su
medicion es util al evaluar el riesgo
cardiovascular™”",

Varios estudios han encontrado que existe una
relacion entre los niveles de PCR elevada y el
riesgo de desarrollar un ictus isquémico
futuro®>'®'71822 " Qin embargo, la relacion entre
los niveles de PCR y el pronéstico en pacientes
con ictus isquémico aun no ha sido claramente
demostrada'"**'.  Dos de los principales
obstaculos que se han encontrado son: el tiempo
en el que se debe tomar la muestra luego del
evento vascular y la existencia de maultiples
condiciones que pueden elevar la proteina C
reactiva; estas condiciones dificultan la
interpretacion de resultados.

Con el proposito de determinar si los niveles
elevados de PCR se asocian con un mal prondstico
a corto plazo, se realiz6 un estudio en pacientes
con infarto cerebral agudo en quienes se
obtuvieron niveles de proteina C reactiva, los
cuales fueron ajustados al tiempo transcurrido
entre el inicio de los sintomas y la toma de
muestra; ademas se excluyeron a los pacientes con
patologias que pudieran elevar de forma
independiente, la PCR.

De demostrar la utilidad de la PCR para
determinar el prondstico a corto plazo, se podria
contar con un marcador precoz de pronostico, de
facil medicion y bajo costo, que permitiria
identificar a pacientes que podrian beneficiarse de
un tratamiento mas intensivo.

Materiales y métodos
Disefio

Se realiz6 un estudio cohorte prospectivo en
pacientes con infarto cerebral agudo, internados
en el servicio de Neurologia del hospital regional
“Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

El objetivo primario fue determinar la asociacion
entre los niveles normales o elevados de la PCR y
el puntaje de discapacidad al alta determinado por
la escala de Rankin modificada’.

El objetivo secundario fue determinar la diferencia
en la estancia hospitalaria dependiendo del valor
normal o elevado de la PCR. El estudio fue
aprobado por el servicio de Neurologia de dicho
hospital y por la Comision Cientifica de la
Universidad Catdlica de Santiago de Guayaquil.

Poblacion

Se incluyeron a pacientes que ingresaron al
servicio de Neurologia del hospital regional “Dr.
Teodoro Maldonado Carbo”, entre el 1 de junio y
el 30 de noviembre de 2008, con diagndstico de
evento cerebrovascular isquémico agudo y que
contaban con el consentimiento informado. Se
defini6 evento isquémico agudo como un
sindrome neurolégico subito y focal’®, con
persistencia de los sintomas por mas de
veinticuatro horas, en donde se confirmo la
etiologia isquémica del evento con un estudio de
neuroimagen (tomografia simple de cerebro o
resonancia magnética).

Los criterios de exclusion fueron: antecedente de
evento cerebrovascular, ictus isquémico de mas de
72 horas de evolucion, historia de infeccion
reciente (en las dos semanas previas al ingreso
mediante entrevista y revision de historial clinico),
signos y sintomas de infeccion al momento de la
evaluacion, enfermedad  renal avanzada,
enfermedad hepatica, cirugia o trauma mayor en el
mes previo.

Recoleccion de datos y mediciones

Todos los pacientes, como parte del protocolo de
manejo por parte del area de Neurologia, fueron
sometidos a su ingreso a un perfil de evaluacion
cerebrovascular que incluyé una historia clinica
completa, examen neurolégico completo,
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determinacion de la severidad al ingreso mediante
la escala de ictus del Instituto Nacional de Salud
(NIHSS por sus siglas en inglés National Institutes
of Health Stroke Scale)’, biometria hematica
completa, bioquimica sanguinea, por lo menos una
tomografia simple de cerebro y/o resonancia
magnética, electrocardiograma estandar de doce
derivaciones, eco-doppler de vasos de cuello y/o
ecocardiograma.

Se midieron las siguientes caracteristicas: edad,
sexo, antecedente hipertension arterial o diabetes
mellitus (mediante interrogatorio y revision de
historial clinico), historia de tabaquismo (medida
como: nunca, previa o actual), historia de
consumo de alcohol (medida como: nunca, previa
o0 actual).

Se registrd la presencia de fibrilacion auricular
(mediante el electrocardiograma). Se hizo una
subdivision de acuerdo a la extension del territorio
cerebral afectado en: territorio carotideo de
grandes vasos, territorio carotideo de pequefos
vasos y territorio vertebrobasilar. La extension se
determind mediante un estudio de neuroimagen
donde la afeccion de grandes vasos correspondid
al territorio cortical, la afeccion de los pequefios
vasos correspondio al territorio subcortical y la
afeccion vertebrobasilar al territorio del cerebelo y
tallo encefalico.

A los pacientes se les hizo una medicion de PCR
al ingreso, mediante turbidimetria de Roche en el
autoanalizador modular P el cual mide los niveles
de PCR de manera altamente sensible’ usando
rangos normales de 0-5mg/l, por lo que se tomo el
valor de 5mg/l como punto de corte entre nivel
normal y elevado. El tiempo de la toma de
muestra se determind dependiendo del inicio de
sintomas y se cuantifico en: dentro de las primeras
24 horas, entre las 24 y 48 horas y entre las 48 y
72 horas.

Seguimiento

Se siguieron a los pacientes durante su estancia
hospitalaria y al momento del alta se determiné el
grado de discapacidad mediante la escala de
Rankin modificada’. Se cuantificaron los dias de
estancia hospitalaria.

Los criterios para el alta hospitalaria fueron la
estabilizacion de los sintomas que aseguren que

no exista empeoramiento del déficit neurologico,
parametros hemodinamicos dentro de los rangos
normales (presion arterial controlada, no evidencia
de arritmias, funcién respiratoria normal, funcion
renal normal), control de eventos vasculares
nuevos (ataque isquémico transitorio, ictus
recurrente, angina inestable, infarto agudo de
miocardio) y de eventos no vasculares nuevos.
Los médicos tratantes encargados del manejo de
los pacientes, no tuvieron conocimiento de los
resultados de la PCR con el fin de evitar el sesgo
de conocimiento sobre los resultados. El ataque
isquémico transitorio se definié como un episodio
focal neurolégico breve de hasta una hora de
duracion 'y reversible sin dejar  signos
permanentesls.

El ictus recurrente se defini6 como un evento
focal neurolégico nuevo, isquémico o
hemorragico, con un nuevo déficit neurologico o
con empeoramiento del déficit previo y con una
duracién de mas de 24 horas'®.

Angina inestable se defini6 como dolor
retroesternal de caracteristicas isquémicas de
reciente inicio, empeoramiento de sintomas
previos o desarrollo de angina 24 horas o mas,
luego de un infarto agudo de miocardio™*. Infarto
agudo de miocardio se definid6 como un cuadro
con caracteristicas clinicas de angina inestable
acompanado de alteraciones en los marcadores
bioquimicos de dafio miocardico y cambios
caracteristicos en el EKG>*.

Tamaiio de Muestra

La muestra fue definida mediante revision de los
ingresos por infarto cerebral del afio 2007 en el
servicio de Neurologia del hospital regional “Dr.
Teodoro Maldonado Carbo”. Durante este afio el
minimo de pacientes ingresados al mes fue de
siete 'y el maximo de veinte. El promedio de
pacientes ingresados al mes fue de doce pacientes.
Mediante la formula N=[(1/ql + 1/q2) S2 (Za +
ZB)2] + E2 se pudo determinar que con 42
pacientes se podia encontrar una diferencia entre
los dos grupos. Donde ql= 25%, q2= 75%, S2=
0.13, Za = 1.96 y Zp = 0.84. El nimero 42 se
obtuvo como valor minimo de pacientes de
acuerdo al mes del 2007 que menos pacientes
tuvo. La distribucion de los datos del afio 2007 se
encontraba sesgada por lo que fueron
transformadas a logaritmos para poder hacer los
calculos.
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Analisis estadistico

Se describen las caracteristicas de la poblacion
mediante media, mediana, desviacion estandar,
primer cuartil (1C) y tercer cuartil (3C) para las
variables cuantitativas, y porcentaje para las
variables cualitativas.

Se analizan las caracteristicas basales, territorio
vascular y el puntaje del NIHSS de los pacientes
con isquemia cerebral aguda, dependiendo de si
sus niveles de PCR son normales o elevados; para
estos analisis se utilizaron la prueba T de Student
a dos colas con varianzas iguales o desiguales, la
prueba de Mann-Whitney U o la prueba Chi
cuadrado segun fuese apropiado.

Se realizé la prueba de Mann-Whitney para
determinar la diferencia en el puntaje de Rankin
modificado al alta dependiendo de los niveles
normales o elevados de PCR. Mediante post hoc
analisis se realiz6 la prueba Kruskal-Wallis H para
determinar diferencia del puntaje de Rankin al alta
dependiendo de los niveles de PCR estratificados
en cuartiles.

Se realizd la prueba Mann-Whitney para
determinar  diferencia en los dias de
hospitalizacion entre los niveles normales y
elevados de la PCR; y, mediante post hoc andlisis
se realizo Kaplan Meier y Log Rank test para
determinar diferencia en los tiempos de
hospitalizacion.

Se realizd regresion lineal multiple para
determinar la influencia, en el puntaje de Rankin
modificado al alta, del tiempo entre el inicio de los
sintomas y la toma de la muestra de la PCR,
dependiendo si esta muestra fue tomada dentro de
las primeras 24, entre las 24 y 48 o entre las 48 y
72 horas.

Resultados

Entre el 1 de junio y el 30 de noviembre de 2008
fueron ingresados 109 pacientes con diagndstico
de evento cerebrovascular, de los cuales 74 fueron
descartados por no cumplir con los criterios del
estudio, figura 1.

Para el analisis final se incluyeron 35 pacientes,
20 con niveles elevados de PCR y 15 con niveles
normales de PCR, figura 1.

Figura 1

109 pacientes
con ECV*
fueron
evaluados

li

40 pacientes
entraron al
estudio

PCR>5mg/1

PCR<5mg/l

69 no cumplieron
los criterios de
inclusién

*27 con mas de 72
horas de evolucion.
*21 con ictus
hemorragico.

25 pacientes 15 pacientes | * 11 evento cere-
presentaron presentaron | provascular previo.
niveles elevados niveles * 9 con infeccidn
dg PCR al norma!es de | actual o reciente.
ingreso PCR al ingreso| * | con cirugia
reciente.
5 se descartaron [ |
durante el
seguimiento

* 2 pidieron alta
voluntaria.

* 1 enfermedad
renal avanzada.

* 1 infeccion actual.
* 1 tumor cerebral.

20 pacientes con 15 pacientes con
niveles elevados niveles normales
de PCR fueron de PCR fueron
analizados. analizados.

I I
Niveles de PCR Niveles de
en mg/l media PCR en mg/l
+DS** mediatDS**=
=40,4+95,2 2,9+1,6
Mediana (1C- Mediana (1C-
3C+=13,4(7.,4- 30)+=3,2
25,3) (1,8-4,2)

*Enfermedad cerebrovascular (ECV).

** Desviacion estandar (DS).

T Primer cuartil y tercer cuartil (1C-3C).

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

Las caracteristicas basales de los pacientes con
evento  cerebrovascular  isquémico  agudo,
divididos segun su nivel normal o elevado de
PCR, se describen en la tabla 1. No se observaron
diferencias entre estos grupos en la edad y género,
pero se encontrdé mayor cantidad de pacientes con
niveles anormales de PCR con antecedentes de
hipertension arterial (p=0,04), diabetes mellitus
(p=0,001) o con presencia de fibrilacion auricular
en el electrocardiograma (p=<0,001). Ademas se
encontr6 una mayor cantidad de pacientes con
niveles normales de PCR que negaban el consumo
de alcohol (p=0,006) o tabaco (p=0,01). Se
compar6 el territorio vascular del evento
isquémico y el puntaje en la escala de NIHSS
entre los pacientes con niveles normales y
elevados de la PCR y en ninguna se hallaron
diferencias, tabla 1. Ningin paciente presentd
eventos vasculares nuevos durante su estancia
hospitalaria. Se analiz6 el puntaje de Rankin
modificado al alta entre los pacientes con niveles
normales o elevados de PCR y no se encontraron
diferencias, tabla 2.
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Tabla 1

Caracteristicas basales de los 35 pacientes con
isquemia cerebral aguda clasificado segin los
niveles de proteina C reactiva

Tabla 2

Caracteristicas al alta de los 35 pacientes con
isquemia cerebral aguda

PCR PCR Valor
normal | elevada p*
teristi 1
gl&tl:l'ac eristicas a n=15 n=10
Rankin modificado
Media = DS ** 7% 391077
0,9
Mediana (1C - 3C) ¥ 4 4
3,5-4) | (3,75-5)

1 (%) 1(7%) | 0(0%)
2 (%) 0(0%) | 3(15%)
3 (%) 3(20%) | 2 (10%)
4 (%) 9 (60%) | 9 (45%)
5 (%) 2 (13%) | 5(25%)
6 (%) 0 (0%) 1 (5%)
Dias de estancia intrahospitalaria

. 11,3+ 14,4 + 0,14

*% > B )

Media + DS 23 103

. 11(9,5-| 11 (9,75
Mediana (1C - 3C) ¥ 13) - 13.5)

* El valor p se obtuvo mediante la prueba de t de
Student o U Mann-Whitney segtin fuese apropiado.
** DS es desviacion estandar.

+ Cl1 es primer cuartil y C2 es segundo cuartil.

PCR PCR Valor
normal elevada p*
Caracteristicas n=15 n=20
basales
Demogrificas
Edad en aiios
. 67,9 £+ 70,1 +
EX > >
Media = DS 15.1 11.8 0,82
. 73 70
Mediana (1C - 3C)t (54,5-79) | (64-77)
Género
10 15
0,
Hombres (%) (66%) (60%) 0,12
Antecedentes
Hipertension 8 15 0.04
arterial (%) (53%) (60%) ’
Diabetes mellitus 3 10 0.001
(%) (20%) (40%) i
Alcohol
Nunca (%) 7 (50%) 6 (30%) | 0,006
Previo (%) 3 (21%) 7 (35%)
Actual (%) 4 (28%) 7 (35%)
Tabaco
Nunca (%) 8 (57%) 9 (36%) 0,01
Previo (%) 4 (28%) 7 (28%)
Actual (%) 2 (14%) 4 (16%)
EKG de FA (%) § 1 (6%) 4 (16%) | <0,001
Caracteristicas de la isquemia cerebral
Territorio Vascular 0,79
Grandes vasos 9 10
carotideos (%) (60%) (56%)
Pequefios vasos 4 4
carotideos (%) (27%) (22%)
. 2 4
0,
Vertebrobasilar (%) (13%) (22%)
NIHSS q
Media + DS ** 9,8+5,1 9,3+5,6 0,98
. 10 10
Mediana (1C-3C)¥ (8-11.5) (4-15)

* El valor p se obtuvo con las prueba de t de Student,
Mann - Whitney U o Chi cuadrado segin fuese

apropiado.

** DS es desviacion estandar.

+ C1 es primer cuartil y C2 es segundo cuartil.

§ EKG de FA es electrocardiograma sugestivo de

fibrilacion auricular.

9§ NIHSS es Escala de Ictus del Instituto Nacional de
Salud (por sus siglas en ingles National Institutes of
Health Stroke Scale).

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

En el Post hoc analisis se encontré diferencia
significativa al comparar el puntaje de Rankin
modificado entre los niveles de PCR dividido en
cuartiles (p=0,044); sin embargo, no se observo
una tendencia ascendente en el puntaje de Rankin
modificado al aumentar los niveles de PCR.
Ademas, al analizar los diferentes cuartiles entre
si, solo se encontr6 diferencia entre el 2do y 4to
cuartil (p=0,014), figura 2.

Tampoco se encontr6 asociacion entre los niveles
de PCR y el puntaje de Rankin modificado
ajustado para el tiempo transcurrido entre el inicio
de los sintomas y la toma de la muestra (p=0,196)
al realizar regresion lineal multiple, tabla 3.

Con respecto a los dias de estancia hospitalaria no
se encontro diferencia (p=0,14) entre los pacientes
con niveles normales y elevados de PCR, tabla 2.
Las curvas de Kaplan-Meier muestran que los
pacientes con niveles elevados de PCR tienen una
mayor estancia hospitalaria, figura 3, pero no se
obtuvo diferencia estadistica significativa al
realizar la prueba de Log Rank (p=0,13).
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Figura 2
Puntaje del Rankin modificado al alta de los 35
pacientes con isquemia cerebral aguda dependiendo
de los valores de proteina C reactiva estratificado en
cuartiles

Valor p: 0,014

Rankin al alta
1

' T ! '

Cuartiles de PCR

Se dividi6 a los 35 pacientes con isquemia cerebral aguda en
cuatro grupos iguales (cuartiles) de acuerdo a sus niveles de
PCR. El primer grupo comprende a los pacientes con niveles
de PCR menores de 3,5 mg/l. El segundo grupo comprende a
los pacientes con niveles de PCR entre 3,6 y 6,4mg/l. El
tercer grupo comprende a los pacientes con niveles de PCR
de 6,5 y 14,4mg/1. El cuarto grupo comprende a los pacientes
con niveles de PCR mayores de 14.5mg/l. Al realizar la
prueba de Kruskal-Wallis entre el puntaje de Rankin
modificado dividido en los cuartiles se encontré un valor p
0,044. Se compararon a los cuartiles entre si con la prueba de
Mann-Whitney U 'y so6lo se obtuvo diferencia
estadisticamente significativa entre el segundo y cuarto
cuartil (valor p 0,014).

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

Tabla 3
Regresion lineal miltiple de la influencia de la
proteina C reactiva ajustada al tiempo de la toma de
la muestra en el puntaje de Rankin modificado al

alta en 34 pacientes con isquemia cerebral aguda
Nivel de Nimero |Coeficiente
, Error |Valor
proteina C de B de .
. . ., |estandar| p
reactiva | Pacientes | regresion
Dentro de
las 24 4 -0,079 0,113 | 0,49
horas
Entre las
24y 48 17 0,025 0,016 |0,121
horas
Entre las
48y 72 13 0,015 0,011 0,172
horas
Constante 3,6 0,217
Se realiz6 ANOVA para valorar el modelo y se obtuvo
valor p 0.196. Para este andlisis se excluy6 a un paciente
por presentar PCR de 436,5mg/1.

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

Figura 3
Kaplan-Meier de los 35 pacientes con isquemia
cerebral aguda dependiendo de su nivel de PCR
normal o elevado

1.0 ]

-l _I'l PCRnormal
08— _I'l PCRelevada

g

Porcentaje acumulativo de pacientes
hospitalizados

T T T T T T
0 10 20 30 40 a0

Dias de estancia hospitalaria

Se realizé la prueba de Long Rank entre los pacientes con
niveles normales y elevados de PCR la cual dio un valor
p=0,13.

Fuente: hospital regional “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.

Discusion

El objetivo de este estudio fue encontrar si existe
una relacion entre los niveles de PCR y el
prondstico a corto plazo en el ictus isquémico
agudo. Existe evidencia fisiopatologica que
explicaria esta relacion. En el ictus se produce
primero una reaccion inflamatoria, lo que
desencadena una cascada de liberacion de
citoquinas, moléculas de adhesion, proteinas de
fase aguda como la PCR, macréfagos vy
leucocitos' y la fuerza de esta reaccion estd
relacionada con el prondstico del paciente. Los
resultados de este estudio no mostraron que existe
una relacion entre los niveles
pronostico dado por el puntaje de Rankin al alta y
los dias de hospitalizacion.

de PCR, el

La limitacion de este estudio es el tamafio de la
muestra, la cual result6 muy pequefia para
encontrar una diferencia significativa si la
hubiese. La principal razon del tamafio de muestra
fue la gran cantidad de pacientes que llego al
hospital luego de las 72 horas de inicio del cuadro
clinico. Se encontré una diferencia significativa
entre los niveles de PCR divididos en cuartiles y
el puntaje de Rankin al alta, pero fue mediante un
analisis post hoc, por lo que es posible que se deba
al azar. Ademas, falta la tendencia ascendente que
se esperaria encontrar en el caso de que existiera
realmente una asociacion.
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La principal desventaja que suelen presentar este
tipo de estudios intrahospitalarios es la presencia
de gran cantidad de comorbilidades que pueden
elevar, de forma independiente, los niveles de
PCR vy dificultar la interpretacion de los mismos.
Este estudio presentd criterios de exclusion e
inclusion muy estrictos lo que permitié disminuir
este riesgo, ya que altas concentraciones de PCR
pueden deberse a injuria cerebral, infeccion
sistémica o enfermedad inflamatoria.

Otro problema que ocurre en muchos estudios es
el tiempo de toma de la muestra, que atin no esta
definido. Por tal motivo, en este estudio se ajusto
su toma al tiempo de inicio de sintomas para que
los resultados sean mas confiables. En este caso
no se encontrd una influencia, esto pudo deberse a
la escasa muestra.

Se necesitan mas estudios que permitan
determinar si realmente existe una asociacion
entre los niveles de PCR y el pronostico en el ictus
isquémico. Si se aceptasen pacientes con mas de
72 horas de evolucion se podria aumentar el
tamafio de la muestra; ademas, la bibliografia
reporta que los niveles de PCR se mantienen
relativamente constantes durante la primera
semana después del evento'.

Otras variables que también pueden tener interés
son la presion arterial al ingreso, nivel de
glicemia, creatinina, lipidos, otros reactantes de
fase aguda (Fibrinogeno, Dimero D, Activador del
Plasminégeno Tisular)'*** y tipo de tratamiento
recibido (estatinas, antiplaquetarios,
antihipertensivos).

También seria 1util determinar de qué manera
afecta a los niveles de PCR la etiologia
aterosclerdtica del ictus ya que como se menciono
la. PCR es considerada un marcador de
aterosclerosis"”'*,

Ademas se podrian seguir a los pacientes luego de
su alta hospitalaria para determinar si los niveles
de Proteina C reactiva se relacionan con el
prondstico a moderado o largo plazo.

Hasta el momento los estudios han encontrado
resultados diferentes en relacion a los niveles de
PCR y prondstico. Aun queda por demostrar si
existe esta relacion, asi como también determinar
si un tratamiento intensivo en pacientes con PCR
elevada mejoraria su pronostico.
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