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Factores de riesgo modificables de ictus CEIPC

-INTERSTROKE Study: Estudio de casos/controles en 10.388 pacientes con ictus isquémico,
3.059 con ictus hemorragico y 13.472 controles sin ictus de 32 paises.

- 10 factores potencialmente modificables explicaban el 90% de riesgo poblacional atribuible de
ictus.

- La historia previa de HTA o la elevacién de la PA 2 140/90 mm Hg era el factor de riesgo
modificable mas importante: OR 2,98 (IC 95% 2,72-3,28) y Riesgo Atribuible poblacional (RAP:)
47,9% (IC 95% 45,1-50.6).

- Otros factores de riesgo modificables (entre paréntesis el RAP) : baja actividad fisica (35,8%),
apolipoproteina B/A ratio (26,8%), dieta no cardiosaludable (23,2%), (distribucion grasa
abdominal ( relacion Ci/Ca) (18,6%), factores psicosociales (17,4%), tabaquismo (12,4%),
enfermedades cardiacas (9,1%), consumo de alcohol (5,8%) y diabetes mellitus (3,9%).

O’Donnell MJ et al. Lancet 2016;388:761-765



Salud cerebral optima en adultos

American Heart Association/ American Stroke Association
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Gorelick PB et al. Stroke 2017;48:e284-e303



Dietay prevencion del ictus

Food or beverage  Unit N RR (95% Cl)

Fruits 200 g/d 16 —_— 0.82 (0.74-0.90)
Vegetables 200 g/d 13 —_— 0.87 (0.79-0.96)
Potatoes 100 g/d 4 —— 0.98 (0.94-1.02)
Olive oil* 25 g/d 3 * 0.76 (0.67-0.86)
Nuts* 1 serving/d 11 + 0.93 [0.83-1.05)
Legumes 4 sarvings'wk 6 * 0.98 (0.84-1.14)
Whole grains dsarvings'd 6 * 0.88 (0.75-1.03)
Refined grains dservings’d & —_— 1.02 (0.93-1.10)
Chocolate 50 gfwk 4 + 0.86 (0.76-0.97)
Dairy products 200 g/d 9 —— 0.99 (0.96-1.02)
Eggs 1 egg/d 8 * 0.91 (0.81-1.02)
Fish 2 servingsiwk 18 —— 0.96 (0.93-0.99)
Processed meats 1 serving/d 5 —_— e 1.13(1.03-1.24)
Unprocessed meat 1 serving/d 6 —_—— 1.11 (1.03-1.20)
Coffes 3-4 cups/d 1B + 0.83 (0.74-0.92)
Tea 3 cups/d 8 + 0.82 (0.73-0.92)

1 | I I I
0.65 0.8 0.9 1 11 1.25
AR (85% CI)

Reduces Stroke Risk

 Fruits, Vegetables
Olive Oil*, Nuts*

Chocolate, Coffee, Tea
Fish, Whole Grains
Eggs, Dairy Products
Potatoes, Legumes

Refined Grains
Sweetened Beverages

Unprocessed Red Meat

Increases Stroke Risk

Larsson SC. Stroke 2017;48:2905-2911



Riesgo relativo estimado de eventos por enfermedad coronaria e ictus

segun la clase individual de antihipertensivo utilizado

Coronary heart disease events

No of Mo of Relative risk Relative risk
trials events (95% CI) (95% CI)
Thiazides 11 1710 —I.— 0.86 (0.7510 0.98)
B blockers 6 851 { 0.89 (0.78101.02)
Angiotensin converting enzyme inhibitors 21 4082 . 0.83 (0.78 10 0.89)
Angiotensin receptor blockers 4 378 - 0.86 (0.53 10 1.40) )
Calcium channel blockers 2 2000 ] 0.85 (0.78 10 0.92) Enfermedad coronaria
Drug cheice open 5 871 — 0.89 (0.78 0 1.01)
All classes of drug 64 Q417 q'» 0.85 (0.81 10 0.89)
0.5 0.7 1 1.4 2
Specified Placebo
drug better better Strokes
Noof Noof Relative risk Relative risk
trials events (95% CI) (95% CI)
Thiazides 10 1370 _._i 0.62(0.52100.72)
B blockers 7 690 - 0.82 (0.70 to 0.99)
Angiotensin converting enzyme inhibitors 13 1220 — 0.78 (0.66 10 0.92)
Angiotensin receptor blockers 0 0 i
Calcium channel blockers @ o976 —I—f— 0.66 (0.58 10 0.75)
Drug choice open 4 763 — 0.96 (0.75101.23)
All classes of drug 38 4712 - 0.72 (0.66 to 0.80)
0.5 0.7 1 1.4 2
Specified Placebo
drug better better

Law MR et al. BMJ, 2009




Posibles combinaciones

de farmacos antihipertensivos

Diuréticos tiazidicos

Verde continua: preferida
Verde discontinua: ttil (con algunas limitaciones)
Negra discontinua: posible pero menor evidencia

» > /, Roja continua: no recomendada
il
-l An de |
tagonistas de los
p-bloqueantes (: G receptores de
l N 4 angiotensina
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Inhibidores ECA

Sélo se combinara las dihidropiridinas con los p-bloqueantes (excepto el verapamil o diltiazem para el control de frecuencia en la FA).

Tiazidas + B-bloqueantes aumentan el riesgo de DM de nueva aparicion.
Se desaconseja la combinacion de IECA + ARA (IIIA).




Diferencias entre PA central (invasivay no invasiva)

y PA periférica: Amplificacion. Valores de referencia
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Herbert A et al. Eur Heart J 2014;35:3122-3132



Tratamiento intenso de la HTA. Estudio SPRINT
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Figure 2. Systolic Blood Pressure in the Two Treatment Grouns over the Course of the Trial.

SPRINT Investigators. N Engl J Med, 2015;373:2103-2116



Tratamiento intenso de la HTA. Estudio SPRINT
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MEDIDA DE LA PRESION ARTERIAL

- Condiciones del equipo :
-- Utilizar dispositivos semiautomaticos, validados y calibrados en el ultimo afno.
- Manguito adecuado al tamafiio del brazo: la camara debe cubrir el 80% del perimetro,

por lo que se debe disponer de manguitos de diferentes tamafos: delgado, normal, obeso.

- Medida de la PA simultanea en ambos brazos y Medida de la PAy de la FC en

bipedestacion: En la evaluacidn inicial es aconsejable la medida simultanea de la PA en

brazos, para descartar asimetrias, y la medida de la PA en bipedestacion, en pacientes de
riesgo cardiovascular, o riesgo de hipotension ortostatica.

- Medida automatica de la PA sin presencia de observador (AOBP).



Estudio SPRINT. Subestudio MAPA
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Drawz PE et al. Hypertension 2017;69:42-50
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Tratamiento de la HTA en la prevencion
secundaria del ictus




Distintos tipos de dano cerebrovascular en la

hipertension arterial

& Encefalopatia hipertensiva

& Aterotrombosis de grandes arterias
— Enfermedad carotidea oclusiva
— Enfermedad vertebrobasilar oclusiva

® Enfermedad de vaso pequeiio
— Lesiones isquémica cerebrales: Infartos lacunares
— Lesion de sustancia blanca: leucoaraiosis
— Microsangrados cerebrales
— [Espacios perivasculares prominentes
— Hemorragia intracerebral




Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus

Puntos de debate:

& Inicio del tratamiento antihipertensivo en funcidon del tipo de
ictus y evolucion del mismo

&® Meta terapéutica




Figura que muestra las distintas zonas de hipoperfusiéon
en un ictus agudo de la arteria cerebral media

Oligohemia

Penumbra
Isquémica

Nucleo




Tratamiento de la HTA en |la prevencidn

secundaria del ictus

Puntos de debate:

& Inicio del tratamiento antihipertensivo en funcidon del tipo de
ictus y evolucion del mismo

& Meta terapéeutica




Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus.

Meta terapéutica después de la fase aguda del ictus.

Intervention Population (mean follow-up) Numberof Achieved systolicblood  Relative risk
patients pressure (difference reduction for
between treated patients recurrent stroke
and controls [mmHg])  (95%Cl)
HSCSG (1974)® Deserpidine, thiazide —Heterogeneous stroke, uncertain ischaemic 452 ~167 vs ~142 (25) 20%t (-29to 51)
(96%) vsICH (23 years)
DutchTIA(1993)*  Atenolol All causes of TIA (34%) or ischaemic stroke 1473 ~155 vs ~149 (6) 18% (-19to 43)
(2-byears)
PATS (1995)" Indapamide Heterogeneous, including TIA (12%) and ICH 5665 149 vs 144 (5) 29% (12 to 41)
(14%; 2-0years)
TEST (1995)* Atenolol Heterogeneous ischaemic stroke (2-3 years) 720 161vs157 (4) 0% (-45t0 30)
INDANA (1997)*  Multiple Subgroupswith previous stroke from five 519 NR 29% (-14 to 56)
hypertension trials (NR)
HOPE (2000)"% Ramipril Heterogeneous (NR) 1013 ~151vs ~141 (10) 15% (-30to 44)
PROGRESS (2001)  Perindopril, Heterogeneous, including TIA (22%) and ICH 6105 ~144 vs ~135(9) 28% (17t038)
indapamide (11%; 3-9years)$
PROFESS (2008)*  Telmisartan All causes of ischaemic stroke, including small- 20322 ~141vs ~137 (4) 5% (-4 to 14)
artery disease (52%; 2-5 years)
SPS3(2013) Target systolic-blood-  MRI-proven recent lacunar infarction (3-6 years) 3020 1385127 (11) 19% (-3t036)
pressure levels*

The SPS Study Group Lancet 2013; 382: 507-15



Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus.

Meta terapeutica despues de la fase aguda del ictus.
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The SPS3 Study Group Lancet 2013; 382: 507-15



Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus.

Meta terapeutica despues de la fase aguda del ictus.
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Figure 2: Probability of patients experiencing a primary event by time after randomisation
Primarv events were all recurrent strokes. mvocardial infarction. or vascular death. HR=hazard ratio.

The SPS 3Study Group Lancet 2013; 382:507-15



Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus. Meta

terapéutica después de la fase aguda del ictus.
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Odden MC et al. The SPS Study , Hypertension 2016;67:63-69




Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus.

Ictus lacunares en pacientes diabéticos: estudio SPS3

Lacunar Strokes in Patients With Diabetes Mellitus: Risk
Factors, Infarct Location, and Prognosis
The Secondary Prevention of Small Subcortical Strokes Study

Estudio SPS3: Pacientes diabéticos:

- En el estudio SPS3 se incluyeron 3.020 pacientes, y la prevalencia de diabetes
fue del 37%, con una duracion media de la DM de 11 afios.

- Los pacientes con DM presentaban:
- Una mayor frecuencia de estenosis intracraneal = 50%
- Mayor frecuencia de infartos de tronco cerebral o cerebelo
- Mayor afectacion de lesiones de sustancia blanca.
- Un peor prondstico en cuanto a recurrencias y mortalidad

Palacio S et al. Stroke 2014:45:2689-2694



Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus.

Ictus lacunares en pacientes diabéticos: estudio SPS3

AP COMPARISON
Diabetics (N=1106)

Non-Diabetics (N=1914)

BP COMPARISON

Diabetics (N=1106)

Non-Diabetics (N=1914)

ASPIRIN
64 (3.5%YR)

61(1.9%YR)

HIGHER

69 (3.7%YR)

62(1.7%R)

DUAL
53(3.2%YR)

51(1.5%YR)

LOWER

58 (3.0%/YR)

54(1.5%YR)

HR (95% CI)
0.90(0.62,1.3)

0.82(0.56,1.2)

HR (95% CT)

0.81(0.57,12)

0.88(0.61,1.3)

HAZARD RATIO (95% CI)

_'—

i

I I I I I I I I I |
0002040608 101214 1.61.8 2.0
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Target Better

Dual APT or Lower BP
anget Better

Figure. Effects of dual antiplatelet therapy (APT) and systolic blood pressure targets in diabetics vs nondiabetics on ischemic strokes.
AP indicates antiplatelet; ASA, acetyl salicylic acid (aspirin); BP, blood pressure; Cl, confidence interval; dual, clopidogrel plus aspirin;
and OR, odds ratio.

Palacio S et al. Stroke 2014:45:2689-2694



Reduccion de la PA en la prevencion secundaria del ictus

PA sistélica media conseguida con tratamiento
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Katsanos AH et al. Hypertension 2017;69:171-179



Reduccion de la PA en la prevencion secundaria del ictus

PA diastolica media conseguida con tratamiento
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Katsanos AH et al. Hypertension 2017;69:171-179



Enfermedad cerebrovascular de vaso pequeino como

predictor de recurrencia de ictus.
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Fig 3. Recurrent stroke with the number of components of small vessel disease. Number of components of small vessel disease showed a
dose-response manner with 2-year recurrent stroke bothinthe Kaplan-Meier analysis (P <0.001) (A) and univariate Cox regression analysis
adjusted by survival ime (P < 0.001) (B).

Nam KW et al. PLOS One 2017;0October 2017




Tratamiento antitrombotico en pacientes con microsangrados

cerebrales

Platelet aggregation |

Cerebral microbleed if
and coagulation
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Alglialelel aggregation .r;ﬁii)éted ‘
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coagulation cascade Macroscopic | 95% Confidence

inhibited by anticoagulants | intracerebral _
haemorrhage interval

Riesgo de ictus isquémico y de hemorragia
Mecanismos de la hemorragia intracraneal en el intracraneal en funcion del numero de
paciente con microsangrados cerebrales microsangrados cerebrales en pacientes que
ya han padecido un ictus isquémico o un AIT

Wilson D et al. Curr Opin Neurol 2017;30:38-47



HEART-BRAIN TEAM APPROACH

Review risks/benefits/data

« CHA,DS,-VASC

- HAS-BLED

* Prior non-traumatic/Lobar ICH
 Dual antiplatelet therapy

* MRI review for CMBs and cSS

. Clinician-Patient
shared decision

making S
— i
Lower risk Higher risk
of bleeding of bleeding

Warfarin DOACs* LAA No Rx
occlusion/
exclusion

DeSimone CV et al. J Am Coll Cardiol 2017;70:1173-82



_EEEE

Variabilidad de la PAy prondstico
del ictus




Control perfecto de la HTA durante 24 horas

Variabilidad de la presion

Max peak | P Phase of BP surges

EBD
(Wearable BPM) s synchronized,
Dynamic BP
surge triggers
WAL ’

=

E Mnrnlng BP

E (mmHg) 1EkH vanablllty (ABPM) l‘ﬁx

E \ FJI w 140 — Beatby-beat vy, ing 8P 160

o "Lf”‘ 130 — Diurnal (Home BF’M I high-risk
125 Day-by-day Winter A 140 patients

with stiffened
130] arteries

AN 10 Seasonal Summer

® 115 — Yearly
Vascular resistancet

j Vascular agin g e

younger older

Kario K. J Hum Hypertens 2017;31:231-243



Variabilidad de la PA 'y prondstico del ictus

A. Recurrent stroke and CV of SBP B. Composite cardiovascular events and CV of SBP
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Wang Y et al. Am J Hypertens; 2017:30:968-977
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Control global de los principales factores de
riesgo en la prevencion secundaria del ictus




Prevencidn secundaria del ictus. Grado de control

de los factores de riesgo en los sujetos tratados
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Control de los factores de riesgo cardiovascular en pacientes con ictus atendidos

en Atencion Primaria en Espana. Estudio ICTUSCAR
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José Abellan Aleman*, Luis Miguel Ruilope Urioste, Mariano Leal Hernandez, Pedro Armario Garcia,
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Cardiovascular event rates and mortality according to > W n ®
achieved systolic and diastolic blood pressure in patients with .
stable coronary artery disease: an international cohort study

Emmuanwelle Vidal-Petiot, lan Ford, Nicola Greenlaw, Roberto Ferrari, Kim M Fox, | ean-Clavde Tardif, Michal Tendera, Luigi Tavazzi,

Deepak L Bhatt, Philippe Gabriel Steg forthe CLARIFY Investigators™
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CEIPC- Adaptacion Guias Europeas de Prevencion Cardiovascular:

Hipertension Arterial

La decision de iniciar el tratamiento farma-
cologico dependera no solo del nivel de PA,
sino tambien del RCV. La lesion subclinica de
organos diana, incluyendo la presencia de una
excrecion urinaria de albumina =30 mg/g pre-
dice la mortalidad cardiovascular de forma
independiente a la puntuacion del SCORE.,
especialmente en el grupo de riesgo modera-
do. El tratamiento antihipertensivo puede ser
considerado en los sujetos con HTA grado 1 v
grado 2 (PA sistolica de 160-179 mm Hg v o
PA diastolica 100-109 mm Hg) de bajo riesgo.
sin lesion de organos diana. despues de medi-
das repetidas de la PA v o confirmacion de la
elevacion de la PA mediante medidas ambu-
latorias (MAPA o AMPA). si no se confrola la
PA con cambios favorables de estilo de vida,
aunque en algunas situaciones (especialmente
n la HTA grado 1 de bajo riesgo). el numero
necesario a tratar (NNT) puede ser elevado y
se deben tener en cuenta las preferencias de
cada paciente.

cuanto al objetivo terapeutico. se recomienda
una reduccion de la PA <140/90 mm Hg en
todos los pacientes hipertensos v una PA sis-
tolica <150 mm Hg en octogenarios. Parece
prudente aconsejar una reduccion de la PA en-
tre 130-139 mm Hg de PA sistolica y una PA
fiastol e 80-85 H ib]
mas cerca de 130/80 mm Hg que de 140/90
mm Hg. Los resultados del estudio SPRINT
y de metanalisis recientes sugieren que en al-
gunos casos, y a criterio clinico, podria inten-
sificarse aun mas el tratamiento, valorando el
riesgo/beneficio individual y el coste general

de dicha intervencion®*®%), Esto es aplica-

ble a hipertensos de riesgo elevado, mientras
que datos mas recientes del estudio HOPE-3,
muestran que el beneficio del tratamiento an-
tihipertensivo en sujetos de riesgo intermedio
solo se observa en los que presentaban cifras

de PA elevadas (PA sistolica =140 mm Hg)
(87.88)

Royo-Bordonada MA, Armario P, Lobos JM et al. En nombre del CEIPC. Rev Esp Salud Publica 2016;90:24 Noviembre el-e24




Tratamiento de la HTA en la prevencion secundaria del ictus:

Resumen

# La metadel tratamiento antihipertensivo es conseguir unareduccion
de la PA, tras la fase aguda del ictus < 140/90 mm Hg.

& Se pueden utilizar todos los regimenes antihipertensivos siempre
que la PA se reduzca de forma efectiva. Evitar la hipotension
ortostatica

# En muchos casos puede estar aconsejado unareduccion mas
intensa de la PA (< 130/80 mm Hg): Tratamiento individualizado y
tras valorar MAPA-24h.

# En lapractica clinicalareduccion global de todos los principales
factores de riesgo cardiovascular en pacientes que han padecido un
Ictus es muy baja.






