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GLOSARIO DE ACRONIMOS Y ABREVIATURAS

e Activador Tisular del Plasminbgeno Recombinante (rtPA,
TPA)

¢ American College of Cardiology/American Heart Association
(ACC/AHA)

e American Heart Association/American Stroke Association
(AHA/ASA)

e Alberta Stroke Programme Early CT Score (ASPECTYS)

e Ataque Isquémico Transitorio (AIT)

e (Cadigo Ictus (CI)

e Digital Imaging Communications in Medicine (DICOM)

e Empresa Publica de Emergencias Sanitarias (EPES)

e Escala Rankin modificada (MRS)

e High Speed Downlink Packet Access (HSDPA)

e Hospital Riotinto (HRTH)

e Hospital San Juan de Dios del Aljarafe (HSJDA)

e Hospital Universitario Virgen del Rocio (HUVR)

e Joint Photographic Experts Group (JPEG)

o Minimental State Examination (MMSE)

e National Institute of Health Stroke Scale (NIHSS)

e Numero Necesario Tratar (NNT)

e Picture Archiving and Communication System (PACS)

e Red Corporativa de la Junta de Andalucia (RCJA)

e Sistema Sanitario Publico de Andalucia (SSPA)

e Stroke in the Safe Implementation of Thrombolysis in Stroke-
Monitoring Study (SITS-MOST)
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Teleictus (TI)

The European Cooperative Acute Stroke Study Il (ECASS llI)
Tiempo Inicio de los Sintomas-Puerta (IS-P)

Tiempo Inicio de Sintomas-Puncién arterial o Trombectomia
(IS-Pa)
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Tiempo Puerta -Puncion arterial o Trombectomia (P-Pa)
Tiempo Puerta (P)- Tomografia Computerizada (TC) (P-TC)
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Tiempo TC-Puncion Arterial (Pa) (TC-Pa)

Tiempo Tomografia Computerizada (TC)-Aguja (A) (TC-A)
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1. RESUMEN

-Introduccién: Las nuevas tecnologias de la comunicacién han probado la
aplicacion util y segura de procedimientos de diagndstico y tratamiento a
distancia. Las guias actuales han validado la extension de este modelo de
asistencia en el ictus (Teleictus) y promueven su uso dirigido por centros
expertos, pues permite beneficiar a un mayor numero de pacientes que son
tratados en la fase aguda del ictus isquémico en centros distanciados o menos
dotados. De igual modo, esta herramienta facilita la seleccion y traslado eficiente
de pacientes para tratamientos complejos y la diseminacion de la mejor practica
clinica.

-Objetivos: Demostrar que la implantacion y desarrollo de Teleictus en nuestro
entorno incrementa el numero de pacientes con ictus isquémico agudo tratados
mediante trombolisis intravenosa de forma eficaz y segura.

-Pacientes y Método: El servicio de Neurologia del Hospital Universitario Virgen
del Rocio (HUVR) de Sevilla es centro de referencia en Teleictus para tres
centros remisores habituales de pacientes. Se describen las caracteristicas y
resultados de una serie prospectiva de casos consecutivos de pacientes
incluidos y registrados durante nueve afos y tres meses (2009- Marzo 2018) que
fueron seleccionados para interconsulta mediante videoconferencia y para la
toma compartida de la decision de tratar con rtPA (Activador Tisular del
Plasminégeno Recombinante). Los resultados son comparados con los
obtenidos en el centro de referencia o grupo control.

-Resultados: Durante este periodo fueron atendidos 2054 pacientes con ictus
isquémico agudo por los centros emisores, 155 pacientes fueron evaluados por
Teleictus en tiempo real para tratamientos de fase aguda de los que 104, 5.06%
del total, fueron tratados exclusivamente con rtPA intravenoso (TPA).
Adicionalmente dos nuevos subgrupos, trombectomia mecanica, con o sin TPA,
fueron introducidos tras la incorporacion de las nuevas terapias de
revascularizacion en Septiembre de 2016 que sumaron el 6.36% del total de

ingresos, duplicando el porcentaje del 3.9% de los primeros cinco anos del
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programa. En adelante fueron considerados estos tres subgrupos para el analisis
final. La media basal en la escala NIHSS (National Institute of Health Stroke
Scale) para cada subgrupo de pacientes al ingreso fue elevada, 13.72 £ 5.69 por
13.1 £ 6.8 del grupo control o centro de referencia, 17.6 y 16.6, respectivamente.
La mediana inicio de los sintomas (IS)-aguja (A) (IS-A) de los tratados por
teleictus solo con rtPA fue 151.5 por 156 del centro de referencia y el tiempo
puerta (P)-aguja (A) (P-A) 86 por 60 minutos en el periodo completo de los diez
afos. Esta diferencia fue debida al tiempo empleado en la teleconsulta, 62 vs
35.5 (p<0.001), constatado en los primeros cinco afios.

A los tres meses el 41.3%, 64.3% y 58.3% de los pacientes alcanzaban una
puntuacion <2 en la mRS (escala Rankin modificada) en cada subgrupo,
comparado con el 58.3% de los tratados con rtPA en el centro de referencia.

5 pacientes presentaron hemorragias sintomaticas que sucedieron en el grupo
tratado con rtPA. La mortalidad intrahospitalaria y a los tres meses fueron
respectivamente del 12.5% y 19.2%, 7.1y 14.3%, y 16.7 y 16.7%, comparado
con el 13% y 18% del grupo control tratado con rtPA.

-Conclusiones: Teleictus facilitdé la accesibilidad a un elevado numero de
candidatos para fibrinolisis intravenosa que fueron tratados de forma eficaz y
segura, y selecciond para traslado e intervencionismo de forma efectiva,

resultando en menor discapacidad, complicaciones y mortalidad final.

Palabras Clave: Ictus isquémico. Telemedicina. Teleictus. Trombolisis.

Eficacia. Seguridad.
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2. INTRODUCCION Y JUSTIFICACION

2.1. ANTECEDENTES Y FUNDAMENTO

La correlacion envejecimiento y enfermedades neurolégicas y cardiovasculares
es directa y al menos hoy el 40% de los recursos sanitarios se distribuyen sobre
los mayores de 65 afios que representan mas del 20% en el horizonte del 2020
(1). El impacto en gasto sanitario y calidad de vida en nuestro entorno derivado
de una poblacion progresivamente mas longeva y con expectativas de su
incremento exponencial, manteniendo los deseables estandares de salud, esta
fuera de toda duda. Entre los afios 2000 y 2010, la tasa relativa de mortalidad
por ictus se redujo mas del 35% hasta un total del 22.8%. Sin embargo, cada
afo casi 800.000 personas en EE.UU siguen sufriendo un ictus (isquémico o
hemorragico) y en mas de 3 de cada 4 se presenta por primera vez (2). La
patologia vascular cerebral, el ictus, representa este paradigma de salud pues
constituye la segunda causa de muerte en el adulto, la primera en la mujer, y la
primera causa de incapacidad y dependencia en los paises desarrollados. Las
cifras expresan su magnitud: tasa de mortalidad anual de 27 por 100.000
habitantes, incidencia entre 150 a 200 casos por 100.000 habitantes y

prevalencia que asciende a 500-600 casos por 100.000 habitantes (3).

Centrada la dimensién del ictus, su correcta asistencia es tiempo-dependiente y
comienza por asumir que es una emergencia médica, siendo las primeras horas
cruciales para el prondstico de la enfermedad (4). Desde 1995 (5-7) el eslogan
"el tiempo es cerebro” se hizo realidad al demostrarse que el tratamiento
trombolitico con rtPA intravenoso (TPA) en las primeras 3 horas era efectivo,
reducia la discapacidad, y seguro, no incrementaba la mortalidad, en los
pacientes con ictus isquémico (nivel de evidencia la y grado de recomendacion
A, NNT 7) (8, 9). Posteriormente el estudio ECASS Ill permiti6 ampliar esta
ventana bioldgica a las 4.5 horas (NNT 14)(10), y el manejo en una unidad
especializada (Unidad de Ictus) contribuyd, en el mismo sentido, a mejorar la
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supervivencia y disminuir el grado de incapacidad (nivel de evidencia la y grado
de recomendacion A) por esta patologia (11, 12). Mas recientemente, la
incorporacion de la trombectomia mecanica, que permitio ampliar el tratamiento
de fase aguda hasta al menos 6 horas (NNT 3-4, nivel de evidencia la y grado
de recomendacion A)(13-15) desde el inicio de los sintomas, y la posibilidad
técnica de ampliar hasta las 16-24 horas (16, 17), han contribuido a modificar el
paradigma terapeéutico del ictus isquémico incrementando significativamente el

namero de pacientes que se benefician de forma eficaz y segura.

La efectividad del rtPA (TPA) esta condicionada a realizar una seleccion
adecuada del candidato a tratamiento. De este modo, el factor critico, como Unica
o fundamental variable sobre la eficacia del mismo, es la duracién de la isquemia
cerebral y los mejores resultados se obtienen en los pacientes tratados en los
primeros 90-120 minutos (18). En el mismo sentido, los factores limitantes para
el diagndstico y tratamiento correctos en la actualidad de un paciente con un
déficit neurolégico agudo exigen el reconocimiento de los sintomas por el
paciente, familiares o testigos, experiencia y entrenamiento adecuados de los
profesionales que intervienen en este proceso y el soporte de transporte, técnico
y de estructura organizativa pre e intrahospitalario en tiempos apropiados (19,
20). Las razones de la demora son mdltiples, pero los estudios (21-24) sefialan
como los mas relevantes: el escaso conocimiento de la poblacion de los
sintomas (que ocasiona la alerta tardia a los Servicios de Emergencias), la
dispersion geografica (que demora la llegada al Servicio de Urgencias) y la falta
de coordinacion intrahospitalaria (que retrasa la realizacion de la tomografia
computerizada craneal (TC craneal) necesaria para la indicacion del tratamiento.
Todo ellos, unido a las dificultades inherentes al diagnostico del proceso
(identificacion, deteccidn, sospecha y confirmacion diagndstica), conducen a una
importante limitacién en la atencién adecuada de los pacientes. Los factores
dependientes del propio paciente o testigos del inicio de los sintomas son
estables o estan en funcion de la informacion o formacion en estos aspectos pero
los demas constituyen, en su conjunto, factores de accesibilidad a las mejores
prestaciones. Sabemos que menos del 2-3% de los pacientes se benefician
generalmente del tratamiento con rtPA (25) cuando al menos 6 veces mas seria

lo esperable (26-28), siendo las cronas recomendadas para el mejor resultado

10
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de menos de 60 minutos para la fase prehospitalaria (deteccion y transporte,
inicio de los sintomas-puerta de urgencias hospitalario (I1S-P)), 25-45 (entorno a
30) hasta la realizacion de la TC craneal y 30 minutos hasta la administracion del
tratamiento intravenoso de TPA, o puerta-aguja (P-A) menos de 60 minutos (11,
12, 29), 6 90 minutos TC-puncién arterial (Pa) (TC-Pa) en trombectomia

mecanica (30).

En el entorno que nos movemos existen hospitales urbanos o metropolitanos y
otros con areas hospitalarias fundamentalmente rurales. Considerando el corto
periodo ventana disponible, nos encontramos con esta gran disparidad
geografica que dificulta enormemente la aplicaciébn de cualquier medida
terapéutica. En el marco del Plan Andaluz de Urgencias y Emergencias, y
conjuntamente con los responsables del desarrollo del Proceso asistencial
“Ataque cerebrovascular’ del Plan de Calidad de la Consejeria de Salud, se
desarroll6 un conjunto de actuaciones para mejorar la atencion al paciente con
ictus con el objetivo de realizar un abordaje integral e integrador de todos los
dispositivos implicados en el ataque cerebral. Para ello, se constituyé un grupo
focal, multidisciplinar, formado por componentes del Proceso Ataque
Cerebrovascular, miembros del Plan Andaluz de Urgencias y Emergencias,
neurélogos, facultativos de emergencias, médicos de cuidados criticos y
urgencias, especialistas en documentacién médica, etc. Teniendo en cuenta la
trascendencia del problema fueron ademas requeridos representantes
institucionales, expertos de las sociedades cientificas implicadas en la atencion
al ictus (SAN, SEMES, SAMICYUC, SAMFYC) y miembros de EPES (Empresa
Publica de Emergencias Sanitarias). Los objetivos eran identificar puntos clave
de la cadena asistencial y proponer actuaciones de mejora aplicables a un
sistema publico de salud. Todo ello condujo a un documento de consenso que
constituyé la base para el Plan Andaluz de Atague Cerebral Agudo (31),
finalmente articulado mediante el Plan Andaluz de Atencion al Ictus 2011-2015
(32). Los puntos clave seleccionados de la cadena asistencial del ictus fueron:
identificacion del ictus por personal de los centros de coordinacion de
emergencias, protocolizacion de cuidados extrahospitalarios de los pacientes
hasta la confirmacion diagnostica, organizacién de dispositivos asistenciales

especificos (cbdigo ictus, equipos de ictus y comités de ictus), establecimiento

11
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de indicadores de actividad asistencial (basados en tiempos de respuesta),
registro de la informacion de los pacientes con enfermedad cerebrovascular
(registro de ictus: Hospital Universitario Virgen del Rocio (HUVR), proyectos
Consejeria de Salud PI05/222 y FIS PI06/90412), y plan de formacion (e

informacion) a profesionales sanitarios sobre la actuacion en el ataque cerebral.

Sin embargo, donde se observaron graves problemas fue a la hora de asegurar
la equidad y accesibilidad a todos los pacientes con sospecha de ictus. Es éste
un problema universal, y aun por resolver. La dispersion geografica y la
variabilidad en los equipos médicos obligan a pensar en estructuras bien
disefiadas que aseguren la rapidez y seguridad en el diagnéstico y decision de
tratar evitando transportes innecesarios de pacientes. Una de las herramientas
gue contribuyo a salvar estas distancias fue el disefio innovador y la aplicaciéon
de la telemedicina adaptada a la patologia vascular isquémica, o Teleictus, con
precedentes en Estados Unidos o Alemania (33-35), que fue desarrollada con el
proyecto FIS PI-06/0916 (2007-2009) en el entorno de 3 hospitales de diferentes
caracteristicas geograficas, y que finalmente se consolidé en la cartera de
servicios y en pleno proceso de optimizacion de resultados (36). Se valoré la
interoperabilidad de los diversos sistemas informéticos (datos de laboratorio,
neuroimagen e historia clinica digital) siguiendo estdndares OMS; los aspectos
clinicos, exploracion y su cuantificacion mediante escalas de valoracién, y la
seguridad y estabilidad en la transmision de la informacién sobre el diagnéstico
clinico, de laboratorio y neuroimagen en tiempo real. Nuestros resultados en el
desarrollo del proyecto fueron similares a los obtenidos en el estudio
observacional SITS-MOST y ECASS Il (37). De este modo, facultativos o
centros mas especializados fueron capaces de recibir y transmitir informacién
inmediata y, por lo tanto, colaborar en la toma de decisiones urgentes sobre los

pacientes.

La comunicacion via Internet y telefonia mévil es la mejor via de acceso para
profesionales que atienden a estos pacientes sin que sea preciso el traslado de
los mismos, permitiendo la aplicacion de tratamientos de fase aguda salvando
las grandes distancias, la ausencia de recursos y estructuras de elevado coste y

complejidad (38) las 24 horas al dia, 7 dias a la semana, los 365 dias al afio (39,

12
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40). No obstante, la evolucion de las opciones terapéuticas es imparable ante
retos constantes: intervencionismo para pacientes con ictus isquémico o
hemorrégico graves y complejos en los que el tiempo y la premedicacion es clave
para el prondstico, 0 para pacientes con ictus isquémicos sin respuesta a la
trombolisis intravenosa en su estrecha ventana terapéutica que pueden duplicar
mediante rescate intraarterial (4, 41). Las campafias de alerta, concienciacion,
informacion y formacién de la poblacion y de profesionales ante este problema
no salvan la demora extrahospitalaria imprevisible y aun prolongada de la
puramente organizativa que es la intrahospitalaria, fundamentalmente en
factores criticos como son el reconocimiento de los sintomas, la celeridad en
alertar a los servicios sanitarios y la necesidad de transporte adecuado o
acercamiento de los medios hospitalarios al paciente (24, 42, 43). Este tltimo es
basico pues permite las acciones terapéuticas oportunas durante el mismo hasta
los centros de referencia, ofreciendo la oportunidad de incrementar la ventana
terapéutica mediante la aplicacion de tratamientos complejos si fuera preciso (4),
estabilizarlos, precisar el diagnostico correcto en los casos de prondstico incierto,
optimizar el triaje movil y correcto de pacientes por centros durante el traslado,
incrementar la eficacia y eficiencia durante la fase prehospitalaria de la atencion
al ictus en el periodo mas incierto y vulnerable, y reduciendo los tiempos
extrahospitalarios en al menos el 50% en la fase aguda del ictus como es
recomendado. En definitiva, el reto era acercar los servicios hospitalarios al
paciente haciendo del transporte sanitario un medio activo y efectivo para
clasificar, escalar la toma de decisiones de diagnostico y tratamiento idéneo en
esta patologia, y se asumié desde el Proyecto FIS coordinado PI11/02637 y
P11102368 EPES y la urgencia extrahospitalaria a través de la estrategia
“Teleictus en Movilidad” lo que se ha traducido ya en mejora en la calidad de la

atencion.

El HUVR es referencia en nuestra comunidad autbnoma por el volumen en esta
patologia. En el periodo 2010-2013, el 15-20% de los pacientes fueron tratados
con rtPA intravenoso en las primeras 4.5 horas del ictus isquémico agudo, siendo
el tiempo inicio de los sintomas-puerta menor de 65 minutos y el tiempo inicio de
los sintomas-tratamiento con rtPA (IS-A) menor de 150 minutos, y otros 46

pacientes fueron tratados desde nuestras plataformas fijas de Teleictus con IS-

13
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A inferior a 160 minutos. Sin embargo, el factor limitante para decidir tratar es
exclusivamente dependiente de la realizacion de la TC craneal, que aproxima el
hospital al paciente facilitando su correcta clasificacion y el inicio del tratamiento
adecuado en el periodo fundamental como es la fase aguda del ictus. En esta
direccidn, los precedentes han sido modelos tedricos o pilotajes incipientes (44,

45) y nulos en el &mbito de los sistemas publicos de salud.

Con todo ello, se pretendia aprovechar la experiencia e infraestructura obtenida
en el proyecto "Teleictus" e introducir como valor afiadido el uso de elementos y
tecnologia movil en el tratamiento integral de todos los subtipos de ictus de un

modo mas versatil.

Sera de gran interés evaluar el impacto de la introduccion de un escenario
basado en entornos de movilidad en el servicio asistencial. En esta nueva
direccion global merece recordar que, el ictus hemorragico, que comprende la
hemorragia intracraneal parenquimatosa espontanea y la hemorragia
subaracnoidea, acontece en el 10-15% de todos los ictus y es el mas grave
subtipo de ictus. Alrededor de 2 millones de personas sufren un ictus
hemorragico en todo el mundo cada afio, la mortalidad oscila entre el 32-50% y
s6lo el 20% alcanza la independencia funcional a los 6 meses (46). El ambicioso
Programa Nacional “GWTG-Stroke 2003-2009” (Get With The Guidelines—
Stroke) para el primer millén de pacientes ingresados por ictus y AIT entre 2003-
2009 es un buen ejemplo de la dimensién del problema. El registro de pacientes
consecutivos mostré un 60.2% de ictus isquémicos, 10.9% ictus hemorragicos,
3.5% hemorragias subaracnoideas, 2.7% ictus no clasificables y 22.8% AIT. Las
medidas en los cuidados mostraron pequefias a moderadas diferencias por
subtipo de ictus; sin embargo, la mortalidad mayor fue del 25% para el ictus
hemorragico y 20.4% para la hemorragia subaracnoidea mientras que para el
ictus isquémico y AIT fueron respectivamente del 5.5% y 0.3% (47). Se observo
gue los recursos y cuidados en la fase aguda y de prevencion en los hospitales
eran infrautilizados en el ictus hemorragico y en la hemorragia subaracnoidea en
comparacion con el ictus isquémico y AIT. No obstante, la prolongacion del
programa se asoci6 con la mejora en la calidad de la atencion y en los resultados

en el ictus hemorragico, fundamentalmente por el acortamiento en los tiempos
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puerta-TC (P-TC) y en la instauracion de medidas preventivas como las

indicadas para la trombosis venosa profunda (48).

Respecto al intervencionismo en el ictus hemorragico las evidencias actuales no
muestran datos definitivos; sin embargo, los diversos metaanalisis identifican
mejores resultados cuando se definen tiempos en las actuaciones, subgrupos de
edad, localizacién de la lesion, técnicas empleadas y se anticipan los cuidados
como medidas de soporte respiratorio o de control de la presion intracraneal (46,
49-52). Especificamente, la hemorragia subaracnoidea representa la expresion
de la otra cara critica respecto al ictus isquémico donde la celeridad en los
tiempos para el diagnostico y tratamiento puede considerase vital. Constituye el
5% de todos los ictus, el 85 % son secundarias a un aneurisma y la mortalidad
acontece en el 50% de los mismos. La confirmacion diagndstica y tratamiento
precoz en las primeras horas evita mas del 4% de los resangrados, principal
causa de muerte, con un riesgo acumulado del 1-2% por dia (53, 54).

La necesidad de facilitar y extender el tratamiento trombolitico en la fase aguda
del ictus ha favorecido implantar la plataforma Teleictus. Pero el optimismo sobre
sus potenciales beneficios en la ayuda a la toma de decisiones acumula
evidencias dia tras dia en todos los subtipos de la enfermedad cerebrovascular
porque permitira la aproximaciéon de los medios hospitalarios al domicilio de los
pacientes, el diagndéstico de complicaciones especificas o la seleccion adecuada
para tratamientos complejos en centros de referencia (55, 56).

En el entorno de la patologia vascular cerebral y en el espacio de convergencia
entre los centros de referencia para el tratamiento del ictus y EPES, creada en
1994 por la Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia con la mision de
prestar una atencién integral a las emergencias sanitarias en la Comunidad
Autonoma, exploramos las posibles sinergias de colaboracion mas alla del
transporte de pacientes para que el abordaje terapéutico fuera factible desde el
primer contacto sanitario con el paciente. En un pilotaje inicial, desde el 061 y el
Centro de Coordinacion de Urgencias y Emergencias (CCUE) de Sevilla, se
recibieron 804.000 llamadas en el afio 2.010, de las cuales 285.000 fueron

solicitud de asistencia médica. Distribuyendo estas llamadas por tipos de
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demandas, al proceso Ictus le correspondian 3.327 solicitudes de servicio. De
todas ellas 1.122 fueron atendidas con recursos médicos extrahospitalarios con
juicio clinico Ictus segun el sistema de codificacion estandar entonces CIE-9. El
CCUE de Sevilla es referencia del Sistema Sanitario Publico de Andalucia
(SSPA) para la activacion del Codigo Ictus y entre los indicadores de calidad,
evaluado y auditado semestralmente, el Tiempo Medio de Respuesta (TMR)
para el proceso Ictus fue de 10 minutos y 39 segundos. Por otra parte, el tiempo
de actuacion en el domicilio del paciente fue de 30 minutos con una desviacion
de 16 minutos y un tiempo de traslado al hospital de 10 minutos, lo que alcanzaba
un tiempo total de actuacién aproximado de 50 minutos. En 2010 fueron
activados 35 Caodigos Ictus que fueron dirigidos al Hospital Universitario Virgen
del Rocio (HUVR). Sin embargo, en el mismo periodo, el HUVR contabilizé 75
pacientes tratados con rtPA intravenosa, 14.3% de los pacientes ingresados,
siendo el tiempo inicio de sintomas-rtPA o fibrinolisis intravenosa (1S-A) de 172.6
e inicio de sintomas-puerta (IS-P) 94.8 minutos, 2 pacientes precisaron
intervencionismo mediante rescate intraarterial, y otros 12 pacientes fueron
tratados desde nuestras plataformas fijas de Teleictus con 1S-A de 148 minutos.
De nuevo se exponian las debilidades de los factores extrahospitalarias pues los
pacientes seguian acudiendo con ictus a urgencias de forma autogestionada o

careciendo un sistema reglado eficiente bien conocido.

Finalmente, en la misma direccion de incrementar las actuaciones, no solo en el
transporte sanitario o mediante la estabilizacién médica, sino en el diagnéstico e
inicio de la terapia especifica desde el comienzo de los sintomas del ictus en los
aspectos dependientes de la fase prehospitalaria, ya comienzan a emerger
realidades y no solo promesas. Existen precedentes de disefios moviles
provistos de plataforma telemédica, dispositivos de laboratorio y ECG que
transfieren datos, imagen y sonido a los centros de referencia, acortando el
tiempo puerta-aguja hasta el 50% y duplicando el nUmero de pacientes que se

benefician del tratamiento con rtPA y de la nuevas terapias de fase aguda (57).
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2.2. ACTUALIZACION Y JUSTIFICACION PARA TELEICTUS

Elictus genera un elevado coste en salud al ser la primera causa de incapacidad,
la segunda en demencia y de las tres mas prevalentes en mortalidad de los
paises de mayor nivel socioecondmico (58). La importancia del tiempo en el
diagnostico correcto y tratamiento del ictus isquémico quedd demostrada en
1995, y corroborada con posterioridad, por el efecto trombolitico y la mejoria de
los pacientes que eran tratados precozmente (5, 7, 10, 59). Sin embargo, la
disparidad existente en la accesibilidad a los servicios de salud, determinada por
las barreras geograficas y la limitacion de recursos, aun impide una adecuada
atencion a los pacientes con ictus agudo (60). No obstante, desde finales del
siglo anterior las nuevas tecnologias de la comunicacidén se han constituido en
un nuevo paradigma que ha modificado los modos y estructuras clasicas de la
asistencia sanitaria en general y del ictus isquémico en particular (61). Las
evidencias en esta direccion son un hecho consolidado en la practica diaria en
multiples centros de Estados Unidos, Canada y Europa como demuestran los
resultados y recomendaciones publicadas (62). La rapidez y seguridad en la
transmision de datos e imagenes a través de medios audiovisuales estables y de
calidad han permitido la comunicacion en tiempo real entre centros expertos en
el diagndstico y tratamiento del ictus y centros sin disponibilidad de los medios
adecuados y en riesgo de traslados ineficientes (33, 39, 63-69). En menos de
dos décadas, la Telemedicina aplicada a la patologia cerebrovascular, Teleictus,
primero mediante interconsultas telefénicas y en los ultimos quince anos por
videoconferencia, esta facilitando no sélo el incremento del numero de pacientes
con ictus isquémico agudo que tienen la posibilidad de ser tratados con éxito sino
extender y mejorar la calidad de los servicios y cuidados, elevar el conocimiento
en esta patologia por facultativos y sanitarios, promocionar las mejores practicas
asistenciales e implementar programas educativos para usuarios y ciudadanos
(34, 35, 70-83). En este estudio presentamos nuestra experiencia en el
tratamiento trombolitico en la fase aguda del ictus isquémico mediante la
herramienta Teleictus y los resultados asistenciales desde el inicio de su

aplicacién en la practica habitual.
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3. HIPOTESIS

La aplicacion de un servicio asistencial basado en Telemedicina a pacientes con
ictus (Teleictus) facilita la accesibilidad a equipos asistenciales expertos, la
eleccion precoz del tratamiento farmacolégico o intervencionista apropiado en
las primeras fases del mismo y los resultados en eficacia y seguridad son

similares a los estandares de calidad.

4. OBJETIVOS

4.1. OBJETIVO PRIMARIO

Analizar la repercusion en la accesibilidad y resultados en salud de la
implantacion de un servicio basado en telemedicina para la asistencia de

pacientes con ictus en fase aguda.

4.2. OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Evaluar la efectividad y resultados de Teleictus en tiempos al diagnéstico
y tratamiento de los pacientes con ictus comparado con estandares,

grupos de referencia o grupo control.

2. Evaluar la seguridad tanto clinica como tecnoldgica del uso de la

telemedicina en los pacientes con ictus en fase aguda.

3. Disponer de una red de soporte tecnoldgico a un sistema “on-line” 24 x 7

de teleasistencia estable.

4. Consolidar la plataforma Teleictus como espacio compartido de
generacion de conocimiento entre expertos en ictus y profesionales de la
salud para extender las mejores practicas asistenciales en una patologia
de elevada incidencia, con frecuente retraso en el diagnéstico y alto riesgo

de discapacidad y mortalidad.
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5. Validar el uso del formato de imagen JPEG (Joint Photographic Experts
Group) en la tomografia computerizada (TC) frente al estandar DICOM
(Digital Imaging Communications in Medicine) en telemedicina en

pacientes con ictus agudo.

6. Desarrollar y validar un marco de trabajo de nuevos servicios integrados
basados en telemedicina (neuroimagen, historia clinica de salud digital,
videoconferencia), flexible y adaptable con los cambios tecnolégicos y con

capacidad de ser transferido a otros sistemas de salud u organizaciones.
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5. METODOLOGIA

5.1. METODOLOGIA 1. ASPECTOS GENERALES Y PRECEDENTES

5.1.1. METODOLOGIA DE EVALUACION

5.1.1.1. Disefo del estudio

Estudio prospectivo de seguimiento longitudinal de casos consecutivos para
evaluar la seguridad y efectividad de un dispositivo asistencial basado en
Telemedicina en la atencion a la fase aguda de pacientes con patologia
cerebrovascular. Los sucesivos analisis transversales nos permiten valorar la
seguridad, estabilidad, disponibilidad, confidencialidad, interoperabilidad de la
historia clinica digital, pruebas diagnosticas de laboratorio, ECG y neuroimagen,
y la comunicabilidad mediante imagen y sonido en tiempo real a través de

videoconferencia en funcion de los resultados clinicos.

De igual manera, un estudio descriptivo transversal nos permite tener
informacion sobre la idoneidad y efectividad de sustituir una nueva prueba
diagnéstica (imagenes en formato JPEG) frente al estandar (DICOM) de las
tomografias craneales computerizadas (TCs) de pacientes con ictus agudo con
objeto de reducir los tiempos de transmision de las imagenes en tiempo real en

un contexto de ancho de banda restrictivo.

5.1.1.2. Sujetos de estudio

Para una poblacién estimada de 1.300 pacientes por afio, con una
heterogeneidad tedrica del 50%, un margen de error del 5% y un nivel de
confianza del 95%, el tamafio de la muestra es de 297 pacientes. Para alcanzar
el niamero de casos requerido se han seleccionado los casos de forma

consecutiva a lo largo del tiempo hasta llegar a la "n" esperada.
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Como se sefiald previamente en antecedentes, en proyectos anteriores se
describen los distintos componentes del dispositivo asistencial y entre ellos el
“Equipo Ictus”, denominacion del grupo de expertos dedicados a la atencién de
estos pacientes. Estos equipos, en el momento actual, no estan constituidos en
la mayoria de hospitales con un niumero de camas inferior a 600 0, en el mejor
de los casos, existen pero no tienen disponibilidad 24 x 7 (atencion continua las
24 horas al dia 7 dias a la semana). Este es el caso de los 2 hospitales
seleccionados: Hospital Riotinto (HRTH) a 110 y Hospital de San Juan de Dios
del Aljarafe (HSJDA) a 16 kilometros respectivamente del Centro con Equipo de
Ictus 24 x 7. El Hospital Universitario Virgen del Rocio (HUVR) es referente para
este estudio y dispone de los medios suficientes para constituir el grupo control

de este estudio.

1.-Los sujetos del grupo control son pacientes susceptibles de ser atendidos en
el &rea urbana y metropolitana de Sevilla con las caracteristicas concretas que

se resefian a continuacion:

* Poblacion de atraccién del HUVR superior a un millén de habitantes, como
poblacion basica (para ictus hemorragicos potencialmente quirtrgicos duplica
esta poblacion), y es referencia para intervencionismo en fase aguda del ictus
isquémico para una poblacion de 2.5 millones de habitantes desde Agosto del
afno 2016.

» Poblacion anual estimada que acude a Urgencias por ictus superior a 1.300
(registro de ictus 2006). En Septiembre de 2016 se constituye como Unidad de
Referencia para el Cadigo Ictus y la media de ingresos anuales por este motivo
se ha incrementado progresivamente hasta superar en la actualidad los 1400
pacientes.

» Muestra estimada de inclusion en el estudio: 75 pacientes/afio.

2.-Los sujetos de estudio efectivos finalmente corresponden a pacientes de dos
hospitales de los tres participantes inicialmente, descartdndose por iniciativa
propia uno de ellos por dificultades organizativas y de estructura. Las
caracteristicas de los dos centros integrados en el estudio se resefian a

continuacion:
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» Poblacién de atraccion del Hospital de Riotinto (HRTH): 100.000 habitantes.
» Poblacién anual estimada que acude a Urgencias por ictus 140/afio.

* Muestra estimada de inclusiéon en el estudio: 10/ano.

* Poblacion de atraccion del Hospital de San Juan de Dios del Aljarafe (HSJDA):
300.000 habitantes.
* Poblacién estimada que acude a urgencias por ictus 300/afo.

* Muestra estimada de inclusiéon en el estudio: 15/ano.

Estimacion inicial de inclusion de pacientes en el estudio: 120.

Las imagenes de TC craneal en formato JPEG, validadas frente al formato
estandar DICOM que confirmaron la consistencia del andlisis inter e intra-
observador entre expertos de Radiologia y Neurologia, corresponden a
pacientes con sospecha de ictus agudo atendidos mediante telemedicina del
periodo 2009-2011.

5.1.1.3. Criterios de Inclusién

* Tiempo de evolucidn inferior a 4.5 horas para fibrinolisis intravenosa.

« Déficit neurolégico, motor y/o afasia.

» Tiempo de evolucion inferior a 6 horas, 0 no se conoce la hora de inicio de los
sintomas, cuantificado mediante ASPECTS (Alberta Stroke Programme Early CT
Score) >5 en TC craneal, técnicas de neuroimagen de perfusion y demostracion

de oclusion de gran vaso.

5.1.1.4. Criterios de Exclusién

Neoplasia en fase avanzada.

Enfermedad sistémica grave avanzada.

» Deterioro cognitivo previo con incapacidad.

Otras enfermedades neurodegenerativas graves avanzadas.
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* Ictus previo con secuelas neuroldgicas e incapacidad (escala Rankin

modificado mayor de 3)

5.1.2. EVALUACION DE ASPECTOS GENERALES DEL SERVICIO
ASISTENCIAL

Se evalud la infraestructura necesaria de “hardware” y “software”, y aspectos de
eficacia/efectividad del sistema como tiempo de transmision, seguridad
(disminucion del riesgo para el paciente y en la confidencialidad de datos),
calidad de imagen y sonido e interferencias en la transmision. Los resultados
clinicos y variables en relacidon con los tiempos de conexion y sostenibilidad de
la red nos permiten tener informacién de los aspectos tecnolédgicos del sistema

pero éstos ultimos no son objeto especifico del trabajo actual.

Por otro lado, en los resultados del estudio fue crucial el transporte sanitario vy,
por tanto, la metodologia de evaluacion desarrollada por la Empresa Publica de
Emergencias Sanitarias de Andalucia (EPES) para la Red de Telemedicina, cuya
mision es la asistencia en movilidad mediante la identificacion, estabilizacion y
transporte de los pacientes, fue un hecho desde 2014 y se incorporaron aspectos
basicos de la entrevista telefonica para la seleccion de pacientes desde sus
domicilios, cuyos resultados no son objeto de este estudio, que cumplian criterios
de Cddigo Ictus:

» Exactitud diagnéstica: sensibilidad y especificidad.

+ ¢Existe mejoria de: signos, sintomas, diagndstico, tratamiento, prondstico,
morbimortalidad?

* Diferencias en el funcionamiento fisico, mental o social del paciente, cambios
de comportamiento en salud.

+ Satisfaccion del paciente en la percepcion de su cuidado.

* Medidas de unidades de salud: constantes, afos de vida ganados, calidad de

vida ajustada por afnos.
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5.2. METODOLOGIA 2. ASPECTOS ESPECIFICOS

5.2.1. CENTROS PARTICIPANTES

Es importante comentar que los resultados de este estudio llevan acciones de
fondo en multiples aspectos necesarios para converger en resultados clinicos de
salud éptimos. En definitiva, el grupo asistencial es parte del grupo investigador
multidisciplinar integrado por neurdlogos, médicos internistas, intensivistas,
médicos de urgencias y atencién primaria, documentalistas, epidemiblogos,
economistas e ingenieros informaticos que, auspiciado por el Hospital
Universitario Virgen del Rocio (HUVR) de Sevilla, pone en marcha el disefio de
la plataforma tecnolégica para el desarrollo de la telemedicina aplicada a la
patologia vascular cerebral, Teleictus, en el marco de un proyecto de
investigacion competitivo comentado previamente (FIS, nimero de expediente
P1-06/0916). El HUVR actta como centro de referencia y dos centros comarcales
son emisores de pacientes. Estos Ultimos disponen de TC 24 horas al dia/ 7 dias
a la semana, pero no de neurdlogos ni unidad de ictus como se indic6 al describir
las poblaciones del estudio. Los dos centros emisores de pacientes tienen
caracteristicas diferenciadas: el Hospital San Juan de Dios del Aljarafe (HSJDA)
se sitla en el area metropolitana de Sevilla, dista 16 kilbmetros del hospital de
referencia y atiende a una poblacién préxima a los trescientos mil habitantes, y
el Hospital Rio Tinto de Huelva (HRTH), situado a 110 kilometros del HUVR, con
gran dispersidn geogréfica, accesos de baja montafia y un area de cien mil
habitantes. EI HUVR es referencia en la comunidad autonoma de Andalucia para
procesos complejos y atiende a una poblacion basica proxima al millon de
habitantes y, especificamente, el Servicio de Neurologia es referencia en
Patologia Cerebrovascular para una poblacién de 2.5 millones de habitantes. El
centro dispone de neurélogos, unidad de ictus, neuroimagen y actividad
neuroquirargica 24 horas / 7 dias a la semana, 365 dias del afio, y tiene
capacidad para intervencionismo neurovascular en horario regular al inicio del

estudio y asistencia continua desde el 16 de Agosto de 2016.
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5.2.2. DESCRIPCION DE TELEICTUS

Entre 2006 y 2009 se disefia, desarrolla y valida la plataforma tecnoldgica digital

para su aplicacion en patologia vascular cerebral isquémica en fase aguda. El

primer objetivo en esta direccion fue agrupar los datos clinicos, de laboratorio y

neuroimagen en la historia digital de los pacientes en sus respectivos centros

segun los estandares establecidos (guias de la OMS), habilitar una conexion

audiovisual de calidad, estable y segura entre los centros participantes y facilitar

la interoperabilidad de la comunicacion en tiempo real y bidireccional cuando se

presentara un episodio. Los tiempos en las actuaciones y toda la informacion

guedaban registrados para su analisis, y un equipo técnico daba cobertura para

las incidencias que se presentaran (figura 1).
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Figura 1. Estacion Clinica de Teleictus. Componentes Tecnoldgicos.

La interpretacion de la TC, la exploracion de la escala NIHSS y la idoneidad o no
para establecer una indicacién terapéutica como la trombolisis farmacol6gica o
mecanica mediante dispositivos de telemedicina son similares a la evaluacion
directa “face to face” con altos niveles de evidencia (67-69, 72, 84-88).

La puesta en marcha del proyecto asistencial exigia utilizar una red de
interconexién acreditada que garantizara la privacidad y confidencialidad. La Red
Corporativa de la Junta de Andalucia (RCJA) cumplia esta exigencia y permitia
la transmisién de imagenes, sonido e informacién. Ademas del requisito de
seguridad de la comunicacion, el segundo era hacer la transmisién con suficiente
rapidez. La adopcion de la tecnologia “High Speed Downlink Packet Access
(HSDPA)” con alcance de hasta 1.8 Megabytes por segundo (Mb/s) y la
posibilidad de conmutar a 3G con prestaciones a 384 Kilobytes por segundo
(Kb/s) en zonas sin cobertura HDSPA, permitia la aplicacién de los protocolos y
estandares recomendados en el tratamiento integral del ictus.

Paralelamente al desarrollo tecnolégico, 15 neurdlogos del centro de referencia
recibieron formacién en la utilizacion y resolucion de problemas informaticos
basicos de la herramienta Teleictus y se habilitd un dispositivo telefénico o
control remoto para la resolucion de los problemas técnicos mas complejos.
Internistas, intensivistas y médicos de urgencias formaban el grupo de 45
facultativos de los centros emisores que participaron en el programa de
formacién en la aplicacion de la escala NIHSS, en la identificacion de los criterios
de inclusion y exclusion para el tratamiento con rtPA (figura 2) y en los
procedimientos en caso de complicaciones. Igualmente, recibieron
entrenamiento en la utilizacion de Teleictus y se dotaron también de un
dispositivo de apoyo informatico para situaciones de contingencia inmediatas.
Periddicamente y de forma aleatoria se realizaban simulaciones como
entrenamiento y para la evaluacion técnica del sistema. Los 60 facultativos
participantes tenian disponibilidad telefénica en sus respectivos turnos de
guardia de 24 horas presenciales y componian un grupo abierto con tasa de
reposicion completa dependiente de la relacion de contrato laboral con su centro.
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PROTOCOLO CODIGO ICTUS

MANEJO GENERAL EN SCCU
CLASIFICACION Adormecimiento o debilidad repentina de la cara (incluye desviacion de la boca a un lado), del brazo
Paciente en U rgencias o de la pierna, sobre todo si afecta a una mitad del cuerpo.
Confusion repentina; dificultad para hablar, pronunciar o comprender palabras.
\L Dificultad de vision repentina en uno 0 ambos ojos (incluye tanto pérdida de vision como visién

doble).
| &Sl'ntomas neu rolégicos? l—% Dificultad repentina para caminar, inestabilidad, pérdida de balance o de coordinacion (al estar de
pie, al caminar o al movilizar las extremidades).

*Paciente < 80 afios y > 18 afios (criterio relativo, consultar).
*Autosuficiente previamente: escala Rankin modificada (mRS) <2
(sin incapacidad o incapacidad leve).

*No ictus previo con déficit importante.

*Inicio de los sintomas < 4,5 horas (testigos). CONSULTA EMERGENCIAS $20 minutos
*Sintomas o signos neuroldgicos persistentes. *Exploracién general y neuroldgica

*El posible ictus no se detectd al despertar. L . ,
P P *Extraccion muestras Laboratorio y Hematologia.

*No en situacion de coma. o
*Monitorizacion ECG, Sp02, PANI.
i *Aviso a Radidlogo e Intensivista.
v
CODIGO ICTUS: PRIORIDAD 1 Traslado medicalizado TC
*Hora inicio sintomas (<4,5 horas). Médico + DUE Urgencias.
sLema "Cddigo Ictus". ¢
*Aviso Médico Emergencias. .
RADIOLOGIA: TC < 40 MIN.

*Traslado asistido a Consulta Emergencias. s
No hemorragia intracraneal.
DECISION DE FIBRINOLISIS / UCI: FIBRINOLISIS.
Médico UCI. ACTIVAR CODIGO ICTUS (TELEICTUS)
v + Criterios inclusion.
* Sin criterios de exclusion.

* Consentimiento informado.
* PROTOCOLO DE FIBRINOLISIS.

Traslado medicalizado a UCI
Médico + DUE Urgencias.

Figura 2. Protocolo Cédigo Ictus

5.2.3. PROCEDIMIENTO PARA LA ACTIVACION DE TELEICTUS

El criterio para activar la conexion entre el centro emisor y centro de referencia
fue la indicacion de tratamiento trombolitico endovenoso, segun el protocolo de
partida dentro del marco de desarrollo del cronograma del proyecto de
investigacién (figura 2). En sintesis, cuando un paciente con sospecha de ictus
y menos de 4.5 horas (6 horas desde el inicio de los procedimientos
intervencionistas en Septiembre de 2016) desde el comienzo de los sintomas es
candidato potencial a trombolisis, se alerta al Servicio de Emergencias “112” 6
“061”, se activa la clave operativa “Codigo Ictus”, se transporta hasta la consulta
“Prioridad 1” del triaje sin detenerse en el servicio de admision del hospital y se

aplica el protocolo general (figura 3). Si se sospecha un ictus isquémico y cumple
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los criterios, se realiza la TC craneal y angioTC, se contacta telefonicamente con
el neurdlogo de guardia presencial del centro de referencia, se le informa del
paciente mientras se envia la interconsulta en formato digital con el conjunto de
datos clinicos minimos incluidos en el protocolo y se activa la videoconferencia
en la estacion clinica de trabajo de soporte fijo. La imagen TC se remite desde
los PACS (Picture Archiving and Communication System) de Radiologia del
centro emisor en formato JPEG (Joint Photographic Experts Group) para reducir
la demora en el periodo de envio, conservandose la imagen estandar en DICOM
(Digital Imaging Communications in Medicine) que queda almacenada y esta
disponible para ambos centros. La neuroimagen puede visualizarse en una de
las dos pantallas de alta definicion por separado o conjuntamente con los datos
clinicos y de laboratorio. La pantalla de dimensiones y resolucion mayor se
habilita para explorar al paciente mediante dos cAmaras que disponen de sensor,
enfoque automéatico y zoom, una mévil de aproximacion y otra cenital estatica de
visualizacion global. La velocidad minima de transmision/recepcion en la
comunicaciéon de 256 Kb/s cumple los estandares de las guias de la OMS (84-
85). Toda la informacion queda registrada y almacenada en ambos centros. La
videoconferencia puede ser grabada simultdneamente para optimizar el
funcionamiento futuro del procedimiento previo consentimiento informado para
el uso clinico. Cuando se establece la indicacion, la administracion del
tratamiento trombolitico se realiza bajo monitorizacién y supervision continua en
un box especifico del Area de Observacion de Urgencias o UCI (Unidad de
Cuidados Intensivos), segun la disponibilidad y caracteristicas del centro. El
paciente tratado es atendido de forma integral en el centro emisor y Area
Sanitaria propia, siguiendo el protocolo comun y con las recomendaciones
especificas en caso de complicaciones (12). Después del alta hospitalaria, los

pacientes son revisados a los 3 meses y evaluado el mRS.
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5.2.4. RECOGIDA Y ANALISIS DE DATOS

La recogida de datos corresponde al periodo 2009-2018 y se utilizé el modelo
del “Registro Ictus” validado e implantado en el Hospital Universitario Virgen del
Rocio (HUVR) (figuras 4a y 4b). Se recogieron datos de filiacién y del registro
del paciente, situacién clinica y terapéutica previa, tiempos de inicio de
sintomatologia, llegada a urgencias, recepcion de examenes analiticos y TC,
escalas de gravedad y de incapacidad, diagndsticos, complicaciones,
tratamientos y evaluaciones al alta, a los 3 y 6 meses. Esta metodologia de
registro de datos se implantd en cada uno de los centros hospitalarios
participantes.

En el andlisis final se contemplaron dos periodos, el de implantacién, 2009-2013,
que incluye solo pacientes tratados con fibrindlisis intravenosa (rtPA), y el
periodo completo 2009-2018 con los cambios introducidos desde 2016 con las
nuevas evidencias en el tratamiento agudo de ictus isquémico como la

trombectomia mecanica.

31



Alfredo Palomino Garcia

Aplicacion de la Telemedicina en el Tratamiento del Ictus Isquémico Agudo

; Registro de ataque CY - Microsoft Internet Explorer
Archivo  Edicion  Yer Favoritos Herramientas  Ayuda

Garss - = - (@ [2] 4| Oeisqueds [iFavortos Gmukimeda 4| B\ S @ @ Bl &

Direccion @ http:{{mentorfregacy/

~| or |v'mn.lns”

ospitales Universitarios

Hospitales Universitarios

a.hap m'gg!gmmgp“aqm ev

Indentificacién

ntroduzca su identificador y su clave para acceder ala

plicacién

'_

[&]Lista

) Registro de ataque CV - Microsoft Internet Explorer

[ [ BEwrvenetocd

Archivo  Edicién  Wer Faworitos  Herramientas  Avuds
Cais - = - @ [ x|
Direccién i |19m08s2004 10:06 =] formato: DDMMBAA HH:M = =] e |vfncu|os &

21/m6/2004 10:06 J formato: DDMM/BAAR HH:MI

w| @\ Wl w
g_._.g_‘_.—|c.
ENIRN IR IEA K]

4

=
o
4

= I
o
4

4

@

| =
o
4

«o
5
LN K

w| =] =
5
NI

Mo =

ndiﬂcacién

11/11i2004

12:90.47

12079735802014710 FEDERICO

LOPEZ

REIMNA

07M110268 27938467 aceptado Ej

QAL aPIE
LA A A A AB A A

]

3

iﬁlniciu “ I:';I a

3!

J Pa\m Desktop

I ‘BrBandeja de entrada - ‘..”@Registro de ataque... [

Figuras 4ay 4b. Registro de Ictus HUVR.

[ = ——

RSB OD e

32



Alfredo Palomino Garcia

Aplicacién de la Telemedicina en el Tratamiento del Ictus Isquémico Agudo

5.2.5. VARIABLES DE ANALISIS

5.2.5.1. De resultados en Salud

El principal propodsito del trabajo era evaluar el resultado en salud del nuevo

dispositivo en relacion con los siguientes indicadores:

* Numero de consultas telematicas y de utilizacion del dispositivo / afio.

* Numero de activaciones del Codigo Ictus / afio en relacion a la poblacion
atendida.

* Numero de pacientes tratados con Fibrinolisis intravenosas / afio en relacion a
pacientes que cumplen los requisitos (e intervencionismo desde Septiembre de
2016 con las variables de calidad pertinentes).

* Porcentaje de fibrinolisis intravenosas realizadas en los primeros 60, 90, 120 y
180 minutos.

* Analisis de los motivos para no realizar fibrinolisis (o intervencionismo) en
pacientes inicialmente elegibles (calculados sobre el total de activaciones de
codigo ictus).

» Tiempo transcurrido desde el inicio de la sintomatologia hasta la hora de
admisién en Urgencias Hospitalarias (media, mediana de demoras).

» Tiempo desde la llegada a urgencias (admision) hasta la finalizacion de las
pruebas e inicio del tratamiento, en caso de realizarse (media, mediana de
tiempos).

» Porcentaje de pacientes con rapida mejoria tras el tratamiento, definido como
caida en = 4 puntos en la escala NIHSS en las primeras 24 horas (medido en la
muestra de pacientes que reciben fibrinolisis).

» Porcentaje de mortalidad intrahospitalaria.

* Porcentaje de mortalidad en los 3 6 6 meses siguientes al episodio.

* Porcentaje de pacientes que tienen un nuevo episodio vascular los 3 y 6 meses
siguientes al episodio.

» Porcentaje de complicaciones intrahospitalarias relacionadas o no con el
tratamiento.

* Nuevo ictus isquémico o hemorragico.

+ Criterios de Hipertension Intracraneal.
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* Evolucion funcional: Evaluacién de la capacidad funcional y secuelas a los 3 6
6 meses del ictus mediante la Escala de Rankin Modificado (mRS) y/o indice
Barthel. Se definen los porcentajes de pacientes que se sitdan en los grados 0,
1,2, 3,4,5y6 (exitus) 3 6 6 meses después del episodio.

» Utilizacion adecuada del dispositivo de apoyo: Grado de cumplimiento de
criterios de inclusion y exclusiéon del estudio.

» Comparacion de los resultados del dispositivo telematico acumulados en
periodos de 3 6 6 meses desde su instauracion.

« indice de desviaciones de protocolo y analisis de las mismas.

5.2.5.2. Variables tecnoldgicas

* Porcentaje de uso de Teleictus.
» Porcentaje de disponibilidad.
* “End-to-End delay” en videoconferencia.

* “End-to-End delay” en interconsulta completa.

La obtencion de datos se realizO desde el sistema de monitorizacion de
infraestructuras TI (Teleictus) del HUVR basado en NAGIOS (www.nagios.org),
asi como del monitor de ejecucion de procesos del ESB (Enterprise Service BUS)
Ensemble de Intersystem.

Se realiza la comparacién por periodos, franja horaria, segun parametros de
dispersion geografica y de densidad poblacional en el area metropolitana, y
hospitales (grado de experiencia, urbanos y rurales, resultados, etc.). Como se
ha senalado, algunos indicadores deben relacionar los “Cddigo Ictus” activados
y la poblacién tratada con fibrinolisis o intervencionismo cuando proceda. La
informacion sobre estos datos no forma parte del objetivo principal ni de los
resultados del estudio que presenta el autor de este trabajo pero forman parte
necesaria del mismo y por ello se describen los procedimientos o sistemas
aplicados para la adecuada contextualizacion y dimensionamiento de las

actuaciones que concluyen o facilitan la obtencion de los resultados clinicos.
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5.2.5.3. Indicadores

5.2.5.3.1. Tecnoldgicos

* % de activaciones del “Codigo Ictus” (Cl) en primera llamada al centro de
coordinacion de EPES (sobre el total de sospechas).

* % confirmacion CI por equipo médico de EPES.

* % confirmacion Cl en Urgencias.

* % confirmacion CI por Teleictus en Movilidad (sobre el total de activaciones).
* % confirmacion CI por Teleictus Estacion Clinica desde centros emisores al
centro coordinador (sobre el total de activaciones).

5.2.5.3.2. De resultados (individualizados del total de confirmaciones del CI

desde Teleictus Estacion Clinica y / o Teleictus en Movilidad):

* % Confirmacién/activaciones CI por Teleictus.

* % de Trombolisis sistémicas sobre ingresos con ictus isquémico.

* % de Trombolisis sistémicas en pacientes mayores de 80 de edad sobre
ingresos con ictus isquémico.

* % Trombolisis intraarterial o trombectomia mecanica sobre ingresos con ictus
iIsquémicos.

* % Inicio de los Sintomas (IS)-TC en menos de 60 minutos.

* % Puerta (P)-TC en menos de 30 minutos.

* % Puerta-Aguja (A) (P-A) en menos de 60 minutos.

* % Puerta-Puncién arterial (Pa) (P-Pa) en menos de 90 minutos.

* % IS-Pa.

* % de Trombolisis en las primeras 2 horas desde el inicio de los sintomas.

* % de Trombolisis sistémicas por Teleictus en Movilidad sobre el total de
activaciones del CI confirmadas.

* % de Trombolisis sistémicas por Teleictus Estacion Clinica sobre el total de
activaciones del CI confirmadas.

* % de Complicaciones hemorragicas cerebrales sobre el total de trombolisis.
* % de Complicaciones hemorragicas cerebrales en las primeras 36-72 horas

sobre el total de trombolisis.
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* % de Complicaciones hemorragicas cerebrales sintomaticas sobre el total de
trombolisis.

* % de Complicaciones hemorragicas cerebrales sintomaticas en las primeras
36-72 horas sobre el total de trombolisis.

* % de Infartos malignos sobre el total de trombolisis.

* % de Intervencionismo por complicaciones cerebrales (hemorragia o infarto
maligno) sobre el total de trombolisis.

* % de Traslados desde centros emisores al centro de referencia o coordinador
por complicaciones cerebrales atribuibles a la trombolisis (hemorragia o infarto
maligno).

* % de Complicaciones hemorragicas sistémicas graves sobre el total de
trombolisis.

* % Mortalidad intrahospitalaria sobre total de ictus isquémicos ingresados (de
ClI confirmados por Teleictus).

* % Estancia hospitalaria menor o igual a 7 dias.

* % Mortalidad a los 3 meses y 6 meses.

* % en la escala Rankin modificada (mMRS) menor de 3 y menor o igual a 3 al
alta.

* % en la mRS menor de 3y menor o igual a 3 a los a los 3 meses del alta.

* % en la mRS menor de 3 y menor o igual a 3 a los a los 6 meses del alta.

5.3. ANALISIS ESTADISTICO

Andlisis descriptivo, observacional y seguimiento longitudinal de las
caracteristicas epidemiolégicas y variables clinicas, de la exploracion realizada
mediante las escalas NIHSS y mRS, de las complicaciones, evolucion vy
mortalidad de una serie prospectiva de casos consecutivos de pacientes tratados
con rtPA, de los motivos de exclusién de los pacientes no tratados y comparativa
entre los hospitales emisores y el hospital de referencia. Las variables
cuantitativas fueron expresadas en frecuencias absolutas y las cualitativas en
frecuencias relativas, y media +/- desviacion estandar o mediana [rango
intercuartilico] (variables cuantitativas segun sigan distribucion normal o no, tras
verificar este supuesto con el test de Kolmogorov-Smirnov). En la comparaciéon

entre variables cualitativas fue utilizada, segun lo apropiado, el test de Chi-
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cuadrado o el test exacto de Fisher. La comparacion entre variables cuantitativas
se realizd dependiendo de los diferentes supuestos con técnicas paramétricas
(t-Student o ANOVA) o no paramétricas (U-Mann-Whitney o Kruskall-Wallis), o
la prueba de Wilcoxon cuando fueron comparados dos o mas grupos. Se
aplicaron estas técnicas segun el programa EPIDAT 3.1 6 SSPS-25. Los test

fueron estadisticamente significativos con un valor “p” menor de 0.05.

5.4. EVALUACION JPEG VS DICOM

Para la valoracion de imagenes JPEG vs DICOM se realiz6 en primer lugar un
andlisis de la concordancia intra e interobservadores (un médico especialista en
Neurologia y un médico especialista en Radiologia expertos en patologia
vascular cerebral y un médico residente formado y con experiencia en dicha
area), tanto para imagenes JPEG como DICOM mediante el célculo de indice
Kappa.

Para valorar la validez o capacidad diagnostica de la imagen JPEG vs DICOM
se determind la sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos positivos y
negativos, la razén de probabilidad (o razén de verosimilitud).

5.5. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Las derivadas de los dispositivos tecnolégicos.
Estimamos que entre un 5 y un 10 por ciento de los pacientes podrian ser
excluidos por no disponer de todos los datos necesarios entre los campos

obligatorios del registro de pacientes con Ictus.

5.6. MODELADO DEL SERVICIO DE TELEMEDICINA

En el proyecto general se plantea, ademas de la evaluacion clinica del servicio
de Telemedicina, objeto especifico de los resultados clinicos de este estudio, la
evaluacion del impacto organizativo que supone la puesta en produccion de este
servicio en distintos escenarios posibles. La evaluacion del impacto organizativo

es uno de los aspectos tratados en los que la Guia de disefio, evaluaciéon e
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implantacion de servicios de e-Salud basados en Telemedicina (29) elaborada
en el marco de colaboracion previsto en el Plan de Calidad para el Sistema
Nacional de Salud.

5.7. PLAN DE TRABAJO Y CRONOGRAMA

En la organizacion del Proyecto se considerd necesaria la creacién de un comité
director ejecutivo con reuniones semanales para verificar las siguientes

acciones:

0: Seguimiento y coordinacion tecnoldgica para la sostenibilidad de la red.

1: Participacion y seguimiento clinico-asistencial por neurélogos especialistas en
la atencion al ictus agudo y usuarios finales del Servicio de Telemedicina y del
Registro de Ictus.

2: Documentacion Clinica: Desarrollo, mantenimiento y explotacion de la Historia

Clinica Electronica del Hospital, incluyendo el Registro de Ictus.

3: Innovacién Tecnologica: Modelado de e-Servicios y soporte técnico,

tecnoldgico y metodoldgico durante el proyecto (no presentados en este estudio).

5.8. ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION

Se valora y especifican los aspectos éticos que se deben tener en cuenta para
realizar el proyecto. El estudio cumple con los principios éticos de la investigacion
clinica. Se han seguido los criterios marcados en la norma de los respectivos
centros para el otorgamiento del Consentimiento Informado de los pacientes, asi
como la anonimizacién de los datos personales de los mismos. Se establecen
medidas de acceso a los datos e informacion que garanticen en todo momento
la confidencialidad y privacidad de los datos cumpliendo con lo ordenado en la
Ley Organica 15/1999 de 13 de Diciembre de “Regulaciéon del Tratamiento
Automatizado de los Datos de Caracter Personal”, con |la Ley Basica Reguladora

de la Autonomia del Paciente y de Derechos y Obligaciones en materia de
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Informacién y Documentacion Clinica de 8 de Noviembre del 2002 y con la Ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y

garantia de los derechos digitales.

Conflictos de interés: ninguno.
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6. RESULTADOS

Se definieron los resultados del proyecto en dos periodos. Los primeros cinco
anos, 2009-2013, considerados de implantacion de Teleictus, donde la curva de
aprendizaje de los profesionales, los cambios en la indicaciones del tratamiento
segun las nuevas evidencias clinicas, el aseguramiento de la asistencia técnica
a distancia en caso de inestabilidad o caida de la red, las modificaciones
tecnolégicas para adaptar la transmision de la informacién y video-conferencia
al tiempo real y factores relacionados con la estructura y organizacién funcional
de los centros emisores de pacientes pudieran influir en los resultados.
Finalmente el analisis del periodo completo 2009-2018, que permitia integrar y
valorar el efecto de las innovaciones terapéuticas como la trombectomia

mecanica hacia el final del proyecto.

6.1. PERIODO DE IMPLANTACION Y CONSOLIDACION TELEICTUS (2009-
2013).

Tras un periodo de pruebas y pilotaje de 6 meses, “Teleictus” entra en cartera de
servicios y aplicacién clinica en Enero de 2009. Durante los cinco afios
siguientes, considerados de implantacion y consolidacion de la herramienta,
fueron atendidos conjuntamente en ambos centros hospitalarios 1189 ictus
isquémicos establecidos, 848 procedian del Hospital de San Juan de Dios del
Aljarafe de Sevilla (HSJDA) y 341 del Hospital Riotinto de Huelva (HRTH). El
7.41% para el andlisis de los resultados incluian también los casos
correspondientes al periodo de pruebas y pilotaje de la aplicacion a finales del
2008, aunque ningun paciente tuvo indicacion de tratar en esta fase
preimplantatoria. La norma preestablecida para activar la conexion Teleictus se
restringié a los pacientes posibles candidatos al tratamiento fibrinolitico. En este
periodo se incluyeron 81 pacientes (6.81%) consecutivos en los centros
emisores de los que 35 pacientes no cumplieron los criterios para tratar con rtPA
(tabla 1).
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Tabla 1. Causas que contraindican el tratamiento trombolitico intravenoso tras

Teleconsulta (2009-2013).

Causas para no tratamiento (n=35) @ No. (%)

Evolucién de los sintomas >4,5 horas 6 (17.1%)
Evolucién de los sintomas >3 horas ° 1 (2.8%)
Hipertension Arterial no controlada © 5 (14.2%)
Diagndstico incorrecto 4 (11.4%)
Mejoria rapida de los sintomas 6 (17.1%)
Sintomas Leves (NIHSS <5) 2 (5.7%)
Sintomas Graves (NIHSS >24) ¢ 2 (5.7%)
Comorbilidad © 2 (5.7%)
Hipodensidad >1/3 de ACM 1 (2.8%)
Ictus Hemorragico 1 (2.8%)
Edad >80 afios f 1 (2.8%)
INR>1.5 1 (2.8%)
Antecedentes Personales Desconocidos 1 (2.8%)
Inicio de los sintomas desconocido 2 (5.7%)

HTA: Hipertensién arterial. ACM: Arteria Cerebral Media.

218 pacientes mas no cumplieron los criterios para fibrinolisis en el periodo posterior

2014 / Marzo-2018.

b Criterio vigente hasta Octubre de 2009.

°Dos pacientes con HTA no controlada tenian sintomas leves (NIHSS<5).

4Dos pacientes con Ictus Grave (NIHSS>24): uno con comorbilidad y otro con

Emergencia Hipertensiva no controlada.

¢ Un paciente con comorbilidad, sintomas leves y edad >80 afios.

fEdad >80 afios no fue criterio absoluto de exclusiéon desde 2010.

En el protocolo inicial se llevaron a cabo dos cambios que pudieron modificar el

flujo de pacientes en el tiempo. La ampliacion de la ventana terapéutica desde

las 3 a las 4.5 horas en Octubre del afio 2009 (10), cuando hasta entonces se

habian incluido 6 pacientes tratados y 17 pacientes sin indicacion. Y la limitacion

de la edad en 80 anos para tratar, que se considero criterio a individualizar desde

Enero de 2010.
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Durante el periodo de 5 afnos recibieron tratamiento trombolitico intravenoso 46
pacientes (tabla 2) con media de edad de 65.3 + 10.2 afos (rango 42-83), sexo
mujer en 26 (56.5%), que correspondian al 56.8% de los pacientes consecutivos
registrados candidatos a ser atendidos para tratamiento de forma coordinada por
Teleictus, segun las limitaciones establecidas en el primer protocolo (Anexo |), y
al 3.9% de los ictus isquémicos no transitorios diagnosticados e ingresados en

ambos centros emisores.

Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes de los Centros Emisores: Factores de Riesgo

Cardiovascular de los pacientes tratados con rtPA por Teleictus.

Caracteristicas basales (2009-2013) N (%)
(N=46)

AIT o Ictus (si) 7 (15.2%)
Cardiopatia 6 (13%)
Trastorno del ritmo (FA) 5 (10.9%)
HTA 26 (56.5%)
DM 11 (23.9%)
DL 15 (32.6%)
Fumador 9 (19.5%)
Exfumador 3 (6.5%)
Arteriopatia periférica 1(2.1%)
Etilismo 0
Otros toxicos (cocaina) 1(2.1%)
Obesidad 11 (23.9%)
Déficit cognitivo 0
Medicacion 29 (63%)
Anti-HTA 17 (36.9%)
Antitrombdéticos (AP+ACO) 12 (26%)

AIT: Ataque Isquémico Transitorio. FA: Fibrilacion Auricular. HTA: Hipertension Arterial.
DM: Diabetes Mellitus. DL: Dislipemia. AP: Antiagregante plaquetario. ACO:

Anticoagulacion oral.
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Sin las restricciones iniciales debidas a la edad, en el centro de referencia se
realizaron 15.9% trombolisis intravenosas de los 1640 pacientes con ictus

isquémico ingresados en el periodo 2010-2013 (tabla 3).

La media basal NIHSS (National Institute of Health Stroke Scale) de los pacientes
tratados fue 14.37 por 13.7 del grupo control o centro de referencia (p=0.48)
(tabla 3). La media y mediana inicio de los sintomas (1S)-aguja (A) (IS-A) fueron
respectivamente 159.2 y 160 minutos, similar al grupo control. No obstante, el
tiempo puerta-aguja (P-A), superior en los pacientes atendidos por Teleictus
respecto a los tratados en el centro de referencia (p=0.001), fue debido al tiempo
empleado en la teleconsulta (P-Tl) considerado en el indicador tiempo
tomografia computerizada (TC)-aguja (A) (TC-A), si bien, el tiempo puerta-TC

(P-TC) fue menor respecto al del grupo control (tabla 3).

El 71.7% de los pacientes fueron tratados en las primeras 3 horas del inicio de
los sintomas aunque el protocolo inicial, que contraindicaba tratar con rtPA con
mas de tres horas de evolucion del ictus, estuvo vigente solo hasta Octubre de
2009. La mediana de la puntuacion NIHSS basal y a los tres meses fueron 14.5
y 3. Allos tres meses el 62.8% de los pacientes tenian una puntuaciéon menor o
igual a 3 en mRS (escala Rankin modificada) y el 39.5% menor o igual a 2. Por
otro lado, hubo una tasa de hemorragias cerebrales sintomaticas (2.2% vs 3.6%
del grupo control, p=0.8) y de mortalidad a largo plazo (17% vs 21%, p=0.72)
similar en ambos grupos aunque con una tendencia a presentar mayor
discapacidad en el grupo en estudio respecto al control a los tres meses del ictus
(39.5% MRS < 2 vs 55.6%, p=0.078) (tabla 3).
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Tabla 3. Resultados clinicos a los 90 dias e Indicadores de Calidad segun los centros

participantes.

=]
Resultados clinicos e CENTROS PARTICIPANTES
Indicadores de Calidad
Centros Emisores Centro de
(Teleictus) Referencia o
grupo control
N° total ictus isquémicos
ingresados (excluidos AlTs y 1189 (2009-2013) |[1640 (2010-2013)
hemorragicos)
Total trombolisis indicadas y -Trombolisis Trombolisis N=260
excluidas tras consulta N=46 (3.9%) (15.9%)
-Trombolisis
contraindicadas N=35
(Total Teleictus 81)
Sexo (Hombre) -Trombolisis Trombolisis p=0.701
20 (43.5%) 121 (46.5%)
-Trombolisis
contraindicadas
14 (40%)
Edad (afios) (media £DE) 65.3 £10.2 67.6 £14.9 p=0.190
IS-P
*media *71.5
**mediana [P25-P75] **64.5 [32.75-95.25] [**75.0[51-114.75] | p= 0.048
IS-A
*media *159.2 (75-245)
**mediana [P25- P75] **160 [130-191.5] **150 [120-200] p=0.705
P-A
*media *88.26 (47-135)
**mediana [P25-P75] **82.5 [71.5-108] **67 [48-94.75] p=0.001
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P-TC

*media *25.89 (1-69)

**mediana [P25-P75] **25 [14.5-34.5] **30 [22-45] p=0.006
TC-A

*media *61.73 (1-103)

**mediana [P25-P75] **62 [47-77] **35.5 [20-55] p< 0.001
P-TI

**media, rango **57.05 (10-208)

*mediana *50.5

%Trombolisis <180 71.7% 46.8% p=0.0045
%Trombolisis 180-270 28.26% 53.16% p< 0.05
(desde Octubre 2009)

NIHSS basal (ingreso)

*media + DE) *14.37 £ 5.7 *13.7 £ 6.2 p= 0.479
**mediana ¥*14.5 [4-24]

NIHSS al alta hospital

*media £ DE *10.0 £ 6.3 *9.8 £ 8.3 p=0.893
**mediana **10 [0-22]

NIHSS a los 3 meses

*media £ DE)

**mediana **3 [0-13]

mRS < 2 a los 3 meses del 39.5% (17 / 43) 55.6% (119 / 214) | p=0.078
alta

Mortalidad intrahospitalaria 3 /46 (6.5%) 41/ 258 (15.9%) |p=0.151
(%)

Mortalidad acumulada alos 3 |8/ 46 (17.4%) 45/ 214 (21.0%) |p=0.723
meses del alta (%)

Hemorragias cerebrales (%) |4 /46 (8.7%) 44/ 250 (17.6%) |p=0.197
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Hemorragias Cerebrales 1/46 (2.2%) 9/ 250 (3.6%) p= 0.850
Sintomaticas (%)***

Inicio de Sintomas-Aguja (IS-A): Tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas
(IS) e inicio del tratamiento con rtPA o Aguja (A). IS-Puerta (IS-P): Tiempo transcurrido
desde el inicio de los sintomas hasta la llegada al Servicio de Admisién, urgencias o
primera consulta médica preferente Codigo Ictus o Puerta (P). P-A: Tiempo entre la
llegada al Servicio de Admision o primera consulta médica en el Sercvicio de
Emergencias hospitalario o Puerta e inicio del tratamiento con rtPA o Aguja. P-TC:
Tiempo entre la llegada al Servicio de Admision o primera consulta médica en el Servicio
de Emergencias hospitalario o Puerta y la realizacion de TC craneal (TC). Puerta-
Solicitud de Teleconsulta (P-TI): Tiempo transcurrido desde la llegada a urgencias o
Puerta e inicio de la consulta teleictus (TI). TC-Aguja (TC-A): Tiempo desde TC craneal
al comienzo del tratamiento con rtPA iv o Aguja.

Tiempos en minutos.***Clasificacion de “The European Cooperative Acute Stroke Study
.

De los dos casos con hemorragia cerebral sintomatica, uno evolucion6
favorablemente con buen resultado tras cirugia minimamente invasiva. Dos
pacientes con puntuacion al alta en la escala NIHSS de 8 y 18 respectivamente
no fueron incluidos en el analisis de los resultados a los 3 meses del alta
hospitalaria por no acudir a revisién y no ser localizados sus domicilios, y un

tercer paciente sin actualizar los datos no fue localizado por residir en otro pais.

La mediana de la demora desde el inicio de los sintomas hasta el servicio de
admision de urgencias hospitalario fue 64.5 minutos y desde la primera atencién
médica en urgencias hasta la solicitud de interconsulta de Teleictus 50.5 minutos,
generalmente realizada tras el informe final del estudio TC craneal. La media
basal NIHSS de los pacientes tratados fue 14.37 (13.7 en centro de referencia,
p=0.48) y la mediana 14.5, siendo al alta 10 y 3 a los 3 meses del alta

hospitalaria.
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La mediana en minutos puerta (P)-aguja (A)(P-A) fue 82.5 minutos e inicio de los
sintomas—aguja (I1S-A) 160 [130-191.5]. La mediana tiempo puerta-aguja (P-A)
fue 15 minutos superior en los pacientes atendidos por Teleictus respecto al
centro de referencia (82.5 minutos [71.5-108] vs 67 [48-94.75], p<0.001) por el
tiempo de teleconsulta desde la realizacion de la prueba de neuroimagen y
decision final de tratar (TC-aguja (A) (TC-A) 62 minutos [47-77] vs 35.5 [20-55],
p<0.001), aunque el tiempo puerta (P)-TC (P-TC) fue menor (25 minutos [14.5-
34.5] vs 30 [22-45], p=0.006) (tabla 3).

El resultado funcional mRS menor o igual a 3 fue 62.8% aunque con tendencia
a presentar menor discapacidad en el centro de referencia a los 3 meses (MRS
<2 39.5% vs 55.6%, p=0.078) (tabla 3, figura 5).

BER0 OR1 ®BR2 ®R3 ®BR4 OR5 ®R6
Center
Hospital 131 12 56
Telestroke 233 23

Figura 5. “Modified Rankin Scale” (mRS) a los 3 meses.

Dos pacientes, hombre de 64 y mujer de 49 afios, que debutaron con extensos
ictus del territorio anterior y estancia hospitalaria de 19 y 23 dias, presentaban
una puntuacion basal en la escala Barthel de 80 y 2 en mRS respectivamente
antes del tratamiento, y a los 3 meses el primer paciente habia fallecido y la
mujer puntuaba 4 en mRS. El protocolo exigia la realizacién de TC craneal de

control a las 24 horas y en caso de empeoramiento. Cuatro pacientes
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experimentaron transformacion hemorragica cerebral (8.7%) (89, 90) pero no
hubo mortalidad intrahospitalaria en las primeras 36 horas post-
trombolisis por transformacion hemorragica. El 4.35% de éstas, dos
pacientes, fueron sintomaticas (5, 91, 92). En una paciente con NIHSS basal
10 sucedi6 en las primeras 36 horas (2.2% vs 3.6% del centro de referencia,
p=0.8) y fue precisa la intervencion, alcanzando a los 3 meses un grado de
autonomia funcional 2 en mRS. La segunda paciente con NIHSS basal 18 y
NIHSS 3 a las 24 horas tras tratamiento, present6 transformacion hemorragica
sintomatica al 8° dia del ingreso en el territorio de la arteria cerebral media
derecha y fallecié dias después. Con este ultimo caso, la mortalidad
intrahospitalaria fue de tres pacientes (6.52%). En dos secundaria a infarto
extenso con edema maligno al 7° y 9° dia de ingreso, ambos varones de 73y 71
afos respectivamente. El primero con transformacion hemorragica HI-2 (89, 90),
puntuacion basal 18 en NIHSS e infarto isquémico completo de la arteria cerebral
media derecha, y el segundo con NIHSS basal 16 e infarto de la arteria cerebral
media izquierda. La mortalidad acumulada a los 3 meses fue del 17.4% aunque
similar a largo plazo que en el centro de referencia (17.4% vs 21%, p=0.72) (tabla
3).
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6.2. PERIODO CONSOLIDADO Y DE INCLUSION DE NUEVAS TERAPIAS DE
FASE AGUDA (2009-2018). RESULTADOS GLOBALES.

Al cierre de este proyecto, pues finalmente recibe impulso institucional para su
extension a todo el SSPA, se presentan los resultados conjuntos.

Desde Enero de 2014 la plataforma Teleictus continué siendo operativa entre el
Hospital San Juan de Dios del Aljarafe (HSJDA), centro emisor, y el Hospital
Universitario Virgen del Rocio (HUVR), centro de referencia, con un incremento
de la poblacion total de ictus de 865, desde 1189 (2009-2013) hasta 2054 (2009-
Marzo de 2018). 323 pacientes (15.73%) fueron Codigos Ictus activados al
ingreso en emergencias en la primera entrevista médica y formaron parte del
registro de ictus de los centros emisores y entraron en el programa de evaluacion
de la disponibilidad, sostenibilidad de la red y optimizacién técnica de los
dispositivos desde el 1 de Enero de 2009 al 31 de Marzo de 2018. Hubo 35
pérdidas para el estudio final por desactivaciones del Cdodigo Ictus ante un
diagndstico alternativo detectado por el centro emisor antes del contacto con el
centro experto, en general en relacion con el periodo de pruebas al inicio del
funcionamiento de la plataforma, ningun caso con indicacion de tratar (12 casos
de hemorragias cerebrales, migraia, AlTs, crisis de ansiedad, sincope, tumores
cerebrales, etc) y 288 continuaron el proyecto. 105 pacientes no reunieron
criterios de tratamiento de fase aguda segun el protocolo clinico compartido, en
71 antes de activar la alerta telefonica al centro de referencia y en 34 después
de la misma, no precisando incluso recurrir a la plataforma Teleictus. No
obstante, permitieron reevaluar y optimizar los dispositivos, red, software,
transmision de imagen, sonido, etc, en el transcurso del proyecto. En 183
pacientes se activo la plataforma Teleictus vy, finalmente, 155 pacientes (48%)
fueron evaluados por Teleictus en tiempo real (videoconferencia, imagenes
radiologicas, analitica e historia clinica compartida), predominando hombres
(figuras 6y 7) y en el espectro de edad de 60 a 79 afos (tabla 4).
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Indicado tratamiento
en fase aguda

(n=130)
{144 tratamientos)

Codigo Ictus
Activacion en
Urgencias
(n=323)
|
Contindan Desactivados
Proyecto || Diagnostico
(n=288) Altemativo
I (n=35])
[ . |
. . No cumplen
Activados Teleicty Criterios Protocolo
{n=183) (n=105)
Activad Desactivados
chvados Activados Consulta Tio
Plataforma Teleictus Plataforma
completa . — Expertos Centro
— Teleictus Referencia
(n=155) incompleto a4
(n=28) (n=34)
Mo indicado Deszactivados
tratamiento en fase Profesionales
aguda — Centro Emisor por
(n=33) Protocolo
{n=T71)

Figura 6. Proceso de seleccion de pacientes para tratamiento en fase aguda.
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Figura 7. Distribucion por edad y sexo en el uso de la plataforma Teleictus.

Tabla 4. Frecuencias por grupos de edad en el uso de la plataforma Teleictus.

EDAD x GRUPOS

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido |<40 3 1,9 1,9 1,9
40-49 17 11,0 11,0 12,9
50-59 21 13,5 13,5 26,5
60-69 45 29,0 29,0 55,5
70-79 49 31,6 31,6 87,1
>80 20 12,9 12,9 100,0

Total 155 100,0 100,0

Por su mayor complejidad, en 53 pacientes la decision de no indicacion de
tratamiento de fase aguda fue compartida entre centro emisor y expertos por video-
conferencia mediante la plataforma Teleictus, segun protocolos adaptados en el
tiempo (Anexos | y Il)), y 144 tratamientos de fase aguda (fibrinolisis iv,
trombectomia secundaria o trombectomia primaria) fueron consensuados y

aplicados a 130 pacientes (tabla 5).

Tabla 5. Caracteristicas de los pacientes: Factores de Riesgo Cardiovascular de los

pacientes tratados con rtPA por Teleictus.

Caracteristicas basales N (%)
2009-2018

AIT o Ictus (si) 21 /140 (15%)

Cardiopatia 26/ 141 (18.4%)

Trastorno del ritmo (FA)

23/ 141 (16.3%)

HTA

97 / 141 (68.8%)

DM 45 /141 (31.9%)
DL 60 / 141 (42.5%)
Fumador 25/ 141 (17.7%)
Exfumador 24 1 141 (17%)

Arteriopatia periférica

71139 (5%)

Etilismo

0

o1
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Otros toxicos (cocaina) 3 /100 (3%)
Obesidad 30/ 140 (21.4%)
Déficit cognitivo 3/140 (2.1%)
Medicacion 109/ 140 (77.9%)
Anti-HTA 82 /139 (59%)
Antitromboticos (AP+ACO) 54 /138 (39.1%)
ACO 9/84 (10.7%)
AP 33 /84 (39.3%)

AIT: Accidente Isquémico Transitorio. FA: Fibrilacion auricular. HTA: Hipertensién
arterial. DM: Diabetes Mellitus. DL: Dislipemia. AP: Antiagregantes plaquetarios. ACO:

Anticoagulantes orales.

En 136 pacientes todos los dispositivos de la herramienta Teleictus funcionaron
correctamente. De los 155 pacientes consultados mediante Teleictus, fueron
seleccionados y tratados con rtPA intravenoso 104 que correspondian al 5.06%
del total. Adicionalmente dos nuevos subgrupos, tras la incorporacién de las
nuevas terapias de revascularizacién en Septiembre de 2016, incluyeron a
pacientes tratados con rtPA y Trombectomia Mecanica (TM) secundaria y a
aquellos con indicacion de TM primaria, 14 (0.7%) y 12 (0.6%) casos
respectivamente que, conjuntamente, incrementaban hasta el 6.36% el numero
total de pacientes con ictus tratados con técnicas de revascularizacion de fase
aguda del total de pacientes ingresados por ictus isquémico. En adelante fueron
considerados estos tres subgrupos para analizar las diferencias en las

tendencias en los resultados finales.

Como en el primer periodo (2009-2013), no hubo diferencias en la media basal
NIHSS (National Institute of Health Stroke Scale) respecto al grupo control
tratado con rtPA (13.72 + 5.69, mediana 14 [9-18], vs 13.1 £ 6.8, p=0.329) (Anexo
lll, apartado 1, y tabla 6).

La media inicio de los sintomas-aguja (IS-A) fue 156.66 * 4.97 minutos y

mediana 151.5 [117-187.75], similar a la mediana 156 [117-210] del centro de

referencia (p=0.803) (Anexo lll, apartado 1, y tabla 6). Sin embargo, la mediana
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IS-A de 162 minutos [126-180] fue superior para el subgrupo de 14 pacientes

tratado inicialmente con rtPA y que posteriormente precis6 TM secundaria

(ANEXO Ill, apartado 2).

Tabla 6. Principales resultados de eficacia y seguridad a los 90 dias e Indicadores de calidad

con tratamiento rtPA segln centros participantes.

Resultados Clinicos e Indicadores de
Calidad. CENTROS PARTICIPANTES P
Centros Emisores Centro de
Grupo TPA (Fibrinolisis iv) (Teleictus) Referencia
(n=104) (n=768)
Ingresos por Ictus 2054 (2009-Marzo 2018) 2010-2017
Sexo (hombre) 51 (49.04%) 379 (49.4%) 0.500
Edad (afios), (Media + DE) 67.74 + 10,2 69.1+13,6 p=0.008
Inicio Sintomas-Aguja (I1S-A)(min),
) 151.5[117-187.75] 156 [117-210] p=0.803
mediana [P25-P75]
Puerta-Aguja (P-A) (min), mediana
86 [68.75-110] 60 [45-87] p=0.005
[P25-P75]
NIHSS basal ingreso, (media + DE) 13.72 + 5.69 13.1+£6,8) p=0.329
Rankin (mRS) < 2 a los 3 meses 41.3% 58,30 % p=0.002
Mortalidad intrahospitalaria (%) 12.5% (13 / 104) 13% (100 / 768) p= 0.666
Mortalidad acumulada a los 3 meses
%) 19.2% (20 / 104) 18% (139 / 768) p=0.442
0
Hemorragia Cerebrales (%) 7.7% (8/104) 12.1% (93 / 768) p= 0.867
Hemorragias Cerebrales
) . 4.8% (5/104) 2.99% (23/768) | p=0.246
Sintomaticas (%)*

Inicio de Sintomas-Aguja (IS-A): Tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas (IS) e inicio del
tratamiento con rtPA o Aguja (A). P-A: Tiempo entre la llegada al Servicio de Admision o primera
consulta médica en el Sercvicio de Emergencias hospitalario o Puerta (P) e inicio del tratamiento con

rtPA o Aguja. Tiempos en minutos (min). Detalles en ANEXO I,
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Se mantuvo e incrementé la diferencia respecto al tiempo puerta-aguja (P-A) del
primer periodo 2009-2013 que fue 15 minutos superior en los pacientes
atendidos por Teleictus que en los tratados en el centro de referencia (p=0.001),
debido al tiempo empleado en la teleconsulta (p<0.001) que incluia el tiempo
tomografia computerizada—aguja (TC-A), siendo la mediana 86 [68.75-110]
(media 90.07 + 2.58, rango 47-180) por 60 [45-87] (p=0.005) del grupo control o

centro de referencia (Anexo lll, apartado 1, y tabla 6).

Las medianas de los grupos a los que se les practicé trombectomia mecanica
como terapia alternativa fueron IS-Pa (puncién arterial) 263 [216.5-289.5] (media
298.9 + 54.08) para el subgrupo que, tras rtPA iv, se continu6é con TM secundaria
(TMS), e IS-Pa 305 [256-490] (media 338 + 37.77) para el segundo subgrupo al
que se indico electivamente TM primaria (TMP). Estas diferencias mostraban una
tendencia a aplicar en tiempos mas prolongados la TM como tratamiento de
primera eleccidén por su mayor ventana terapéutica (Anexo lll, apartados 1y 2,y

estadisticos tabla 7).

Tablas 7 (a, b, ¢). Tiempos en minutos empleados en traslados y procedimientos en los

tres grupos de pacientes tratados (medias y medianas): TPA, TPA-TM y TM Primaria.

Tabla 7a. Tiempos en minutos al tratamiento con TPA / rtPA en minutos.

N Rango [ Minimo | Maximo Media
Desv.
Error
INICIO SINTOMAS- 102 188 0 188 67,21 4,013
PUERTA (IS-P)
INICIO SINTOMAS- 102 257,0 53,0 310,0| 156,662 4,9688
FIBRINOLISIS (IS-
A)
PUERTA-TC (P-TC) 100 76,0 1,0 77,0 29,445 1,3345
PUERTA- 102 133,0 47,0 180,0| 90,074 2,5787
FIBRINOLISIS (P-A)
TC-FIBRINOLISIS 101 111 9 120 60,76 2,371
(TC-A)
N valido (por lista) 1
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INICIO INICIO
SINTOMAS- SINTOMAS- PUERTA- PUERTA- TC-

PUERTA FIBRINOLISIS TC FIBRINOLISIS FIBRINOLISIS

(1S-P) (1S-A) (P-TC) (P-A) (TC-A)
N Vaélido 102 102 100 102 101
Perdidos 2 2 4 2 3
Media 67,21 156,662 29,445 90,074 60,76
Mediana 60,00 151,500 27,000 86,000 58,00
Percentiles | 25 34,75 117,000 21,250 68,750 45,00
75 90,25 187,750 35,000 110,000 77,00

Tabla 7b. Tiempos en minutos al tratamiento con TPA'y mediante Trombectomia

Mecanica Secundaria (TMS).

N [Rango| Minimo | Maximo Media

Desv.
Error

INICIO SINTOMAS-PUERTA (IS-P) 14 135 15 150 70,43| 10,672

INICIO SINTOMAS-FIBRINOLISIS 13| 180,0 36,0 216,0| 153,846 | 13,1407

(1S-A)

INICIO SINTOMAS-TROMBECTOMIA 10 607 164 771| 298,90| 54,083

(Is-Pa)

PUERTA HSIJDA-TROMBECTOMIA 10 632 119 751| 229,40| 59,427

(P-Pa)

PUERTA HSJDA-RX INT 11 634 89 723| 197,55| 54,425

PUERTA-TC (P-TC) 13| 35,0 15,0 50,0 33,615| 2,5027

PUERTA-FIBRINOLISIS (P-A) 13| 123,0 55,0 178,0| 101,000 | 11,4450

TC-FIBRINOLISIS (TC-A) 13 125 25 150 68,15| 10,971

N valido (por lista) 9
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INICIO INICIO INICIO
SINTOMAS- | SINTOMAS- SINTOMAS- | PUERTA HSJDA- | PUERTA | PUERTA- | PUERTA- TC-
PUERTA | FIBRINOLISIS | TROMBECTOMIA | TROMBECTOMIA | HSJDA- TC | FIBRINOLISIS | FIBRINOLISIS
(IS-P) (IS-A) (IS-Pa) (P-Pa) RXINT | (P-TC) (P-A) (TC-A)
Vélido 14 13 10 10 11 13 13 13
N Perdidos 0 1 4 4 3 1 1 1
Media 70,43 153,846 298,90 229,40 197,55 | 33,615 101,000 68,15
Mediana 64,00 162,000 263,00 176,50 140,00 | 35,000 97,000 62,00
25 38,50 126,000 216,50 134,25 101,00 | 28,000 62,500 36,50
Percentiles | 75 97,50 180,000 289,50 227,50 192,00 | 39,500 135,000 96,00
Tabla 7c¢. Tiempos en minutos al tratamiento mediante Trombectomia Mecanica
Primaria (TMP).
N Rango | Minimo | Maximo Media
Desv.
Error
INICIO SINTOMAS- 12 308 0 308| 118,50 26,618
PUERTA (IS-P)
INICIO SINTOMAS- 11 377 133 510| 338,00 37,769
TROMBECTOMIA (IS-Pa)
PUERTA HSJDA- 11 235 108 343| 214,00 21,116
TROMBECTOMIA (P-Pa)
PUERTA HSJDA-RX INT 11 147 100 247 | 165,27 | 15,550
PUERTA-TC (P-TC) 11 33,0 25,0 58,0 37,818 3,0296
N valido (por lista) 11
INICIO
SINTOMAS- | INICIO SINTOMAS- | PUERTA HSJDA- | PUERTA
PUERTA TROMBECTOMIA | TROMBECTOMIA | HSJDA -RX | PUERTA-
(IS-P) (IS-Pa) (P-Pa) INT TC (P-TC)
N \Valido 12 11 11 11 11
Perdidos 0 1 1 1 1
Media 118,50 338,00 214,00 165,27 37,818
Mediana 92,50 305,00 208,00 158,00 37,000
Percentiles [25 69,75 256,00 169,00 122,00 29,000
75 140,25 490,00 252,00 230,00 46,000
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La mediana en la puntuacion NIHSS basal al ingreso de los pacientes, al alta
hospitalaria tras la aplicacion de los tratamientos y estabilizacion de los mismos,
y a los tres meses del alta, fueron 14-8-4, 19-3-0 y 18-3.5-0 respectivamente
para los tres subgrupos (tabla 8). Simultaneamente se representan la media y

rango segun sexos para cada tratamiento (figura 8).

Tablas 8 (a, b, ¢). Puntuacién NIHSS de los pacientes en los distintos periodos segun

la modalidad de tratamiento de fase aguda realizado.

Tabla 8a. Puntuacion NIHSS en pacientes tratados con TPA (rtPA)

NIHSS NIHSS NIHSS NIHSS 3

BASAL POST rtPA ALTA MESES
N Vélido 103 87 87 77
Exitus 13 20
Perdidos 1 17 4 7
Media 13,72 10,36 8,24 4,92
Mediana 14,00 11,00 8,00 4,00
Desv. Desviacion 5,687 7,314 6,354 4,787
Minimo 4 0 0 0
Maximo 24 26 22 21
Percentiles [ 25 9,00 3,00 3,00 ,00
50 14,00 11,00 8,00 4,00
75 18,00 16,00 13,00 8,00
100 24,00 26,00 22,00 21,00

TPA (rtPA): Activador Tisular del Plasminbgeno Recombinante.
Figuras 8 (a, b, c). Representacion de la media y rango de la NIHSS segun sexo al

ingreso, postratamiento, al alta y a los 3 meses en los tres grupos tratados (TPA, TPA-
TMS y TMP).
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NIHSS ingreso

SEXO

NIHSS POSTTTO
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SEXO

NIHSS ALTA

SEXO

NIHSS 3 MESES

SEXO

Figura 8a. Cronologia NIHSS en TPA segun sexo.
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Tabla 8b. Puntuacion NIHSS en pacientes tratados con rtPA (TPA) y TMS.

NIHSS
POST TM

NIHSS Secundaria NIHSS NIHSS 3

BASAL (TMS) ALTA MESES
N Valido 13 11 13 10
Perdidos 1 3 1 4
Media 17,62 10,73 6,15 2,90
Mediana 19,00 9,00 3,00 ,00
Desv. Desviacion 5,635 8,051 7,482 5,343
Minimo 7 3 0 0
Maximo 24 24 24 15
Percentiles | 25 12,50 4,00 ,50 ,00
50 19,00 9,00 3,00 ,00
75 22,50 22,00 11,00 5,50
100 24,00 24,00 24,00 15,00

TPA (rtPA): Activador Tisular del Plasmindgeno Recombinante. TMS: Trombectomia

Mecanica Secundaria.

SEXO
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NIHSS ALTA
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Figura 8b. Cronologia NIHSS en TPA-Trombectomia Mecanica Secundaria (TMS)

segun sexo.

Tabla 8c. Puntuacion NIHSS en pacientes tratados con TMP.

NIHSS NIHSS NIHSS NIHSS 3

BASAL POST TMP ALTA MESES
N Valido 11 1 10 5
Perdidos 1 11 2 7
Media 16,64 10,00 5,30 4,80
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Mediana 18,00 10,00 3,50 ,00
Desv. Desviacion 6,531 6,001 8,672
Minimo 6 10 0 0
Maximo 25 10 19 20
Percentiles | 25 13,00 10,00 75 ,00
50 18,00 10,00 3,50 ,00
75 23,00 10,00 8,75 12,00
100 25,00 10,00 19,00 20,00

TMP: Trombectomia Mecanica Primaria.

Hombre

SEXO

Mujer

Mujer
SEXO0
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Hombre

SEXO

Mujer

Hombre

SEXO

Mujer

Figura 8c. Cronologia NIHSS en Trombectomia Mecanica Primaria (TMP) segun sexo.

Estas diferencias en el déficit neurolégico fueron significativas para la NIHSS

basal entre los tres subgrupos de tratamiento (tabla 9).

Tabla 9. Diferencias en eficacia, complicaciones y mortalidad en los tres grupos de

tratamiento.

TPA TMP TPA-TM SIG.

(P)
EDAD Me (IQR) 69 [62-76] 73 [68-77] 69 [62.75-79] | 0.183
SEXO Hombre/Mujer (n) 51/53 8/4 8/6 0.464
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NIHSS basal Me (IQR) 14 [9-18] 18 [13-23] 19 [12.5-22.5] | 0.031*

NIHSS POS-TPA Me (IQR) 11 [3-16] - 9 [4-22] 0.986

NIHSS ALTA Me (IQR) 8 [3-13] 3.5 [0.75-8.75] 3[0.5-11] 0.259

NIHSS 3 MESES Me (IQR) 4 [0-8] 0[0-12] 0 [0-5.5] 0.499

HEMORRAGIA<72H NO/SI (n) 73/15 - 9/2 1.00
(8 cerebrales) (1 cerebral)

GRAVEDAD HEMORRAGIAS 10/5 - 2/0 0.014

GRUPOS ASINTOMATICA- (cerebrales)

LEVE/MODERADA-GRAVE (n)

EXITUS AL ALTA NO/SI (n) 77/13 10/2 13/1 0.728

Me: mediana. IQR: rango intercuartilico. Para valores cuantitativos, Anova por Bonferroni

Al alta y a los tres meses el 44.4%-61.5%, 64.3%-64.3% y 58.3%-66.7% de los
pacientes tenian una puntuacién menor o igual a 3 en mRS (escala Rankin
modificada) y 31.1%-41.3%, 57.1%-64.3% y 50%-58.3% menor de 3 para los

tres subgrupos respectivamente (tabla 10).

Tabla 10.

Escala Rankin modificada (mRS): Asintomatico (0). Sin discapacidad

significativa u objetiva (1). Discapacidad leve pero independiente (2). Discapacidad

moderada que precisa alguna ayuna para ser independiente y caminar (3). Discapacidad

moderadamente grave, precisa ayuda para actividades basicas (4). Discapacidad grave,

encamado, precisa ayuda para todas las actividades basicas (5). Exitus (6).

MRS ALTA TPA
Porcentaje | Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado
Vélido Asintomatico (0) 9 8,7 10,0 10,0
Sin discapacidad significativa 9 8,7 10,0 20,0
@
Discapacidad leve (2) 10 9,6 111 31,1
Discapacidad moderada (3) 12 115 13,3 44,4
Discapacidad 24 23,1 26,7 711
moderadamente grave (4)
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Discapacidad grave (5) 13 12,5 14,4 85,6
Exitus (6) 13 12,5 14,4 100,0
Total 90 86,5 100,0

Perdidos | Sistema 14 13,5

Total 104 100,0

mRS A LOS 3 MESES TPA
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje vélido acumulado
2 1,9 1,9 1,9
Asintomatico (0) 18 17,3 17,3 19,2
Sin discapacidad significativa (1) 10 9,6 9,6 28,8
Discapacidad leve (2) 13 12,5 12,5 41,3
Discapacidad moderada (3) 21 20,2 20,2 61,5
Discapacidad moderadamente 15 14,4 14,4 76,0
grave (4)
Discapacidad grave (5) 5 4,8 4,8 80,8
Exitus (6) 20 19,2 19,2 100,0
Total 104 100,0 100,0
MRS ALTA TM Secundaria
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje vélido acumulado
Vélido | Asintomatico (0) 4 28,6 28,6 28,6
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Sin discapacidad 2 14,3 14,3 429
significativa (1)
Discapacidad leve (2) 2 14,3 14,3 57,1
Discapacidad moderada 1 71 7,1 64,3
3
Discapacidad 4 28,6 28,6 92,9
moderadamente grave (4)
Exitus (6) 1 7.1 7.1 100,0
Total 14 100,0 100,0
MRS A LOS 3 MESES TM Secundaria
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado
Vélido 1 7,1 7,1 7,1
Asintomatico (0) 6 429 429 50,0
Sin discapacidad 1 7,1 7,1 57,1
significativa (1)
Discapacidad leve (2) 1 7,1 7,1 64,3
Discapacidad 2 14,3 14,3 78,6
moderadamente grave (4)
Discapacidad grave (5) 1 7,1 7,1 85,7
Exitus (6) 2 14,3 14,3 100,0
Total 14 100,0 100,0
MRS ALTA TM Primaria
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido Asintomatico (0) 1 8,3 8,3 8,3
Sin discapacidad 4 33,3 33,3 41,7
significativa (1)
Discapacidad leve (2) 1 8,3 8,3 50,0
Discapacidad moderada 1 8,3 8,3 58,3
3
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Discapacidad 1 8,3 8,3 66,7
moderadamente grave (4)

Discapacidad grave (5) 2 16,7 16,7 83,3
Exitus (6) 2 16,7 16,7 100,0
Total 12 100,0 100,0

MRS A LOS 3 MESES TM Primaria
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido 4 33,3 33,3 33,3
Asintomético (0) 2 16,7 16,7 50,0
Sin discapacidad 1 8,3 8,3 58,3
significativa (1)
Discapacidad moderada 1 8,3 8,3 66,7
3
Discapacidad grave (5) 2 16,7 16,7 83,3
Exitus (6) 2 16,7 16,7 100,0
Total 12 100,0 100,0

Entre los tres grupos de tratamientos se produjo 17 complicaciones
hemorragicas, 9 cerebrales, que afectaron sobre todo a los tratados con rtPA con
15 casos, cerebrales en 8 pacientes que representaron el 7.7% de los 104 casos
tratados (tabla 11 y figura 9). Esta complicacién afecté al grupo de pacientes
tratados con rtPAy TM secundaria en una proporcion similar (7.1%) pero en solo

14 pacientes, y a ninguno tratado mediante trombectomia primaria (tabla 12).

Tabla 11. Complicaciones hemorragicas en los tratados Unicamente con TPA.
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Frecuencia

CUTANEA

GINGIVORRAGIAS

Frecuencia | Porcentaje

Valido CUTANEA 2 1,9

GINGIVORRAGIAS 3 2,9

HEMATEMESIS 2 1,9

HEMORRAGIAS 8 7,7

CEREBRALES

Total 15 14,4
Perdidos 0 89 85,6
Total 104 100,0

LOCALIZACION

HEMATEMESIS

LOCALIZACION

HEMORRAGIAS
CEREBRALES

Figura 9. Frecuencia y localizacion de la complicaciones hemorragicas en TPA.

Tabla 12. Frecuencia y localizacion de la complicaciones hemorragicas en TPA-TM.

Frecuencia | Porcentaje

Valido CUTANEA 1 7,1

HEMORRAGIAS 1 7,1
CEREBRALES

Total 2 14,3

Perdidos 0 12 85,7

Total 14 100,0

*Sin complicaciones hemorragicas en el grupo de TM Primaria.

Cinco pacientes presentaron hemorragias cerebrales sintomaticas que tuvieron

lugar unicamente en el grupo tratado con rtPA (4.8% de 104 casos) en
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No hubo diferencias entre los tres grupos respecto a la relacién con los factores

de riesgo cardiovascular considerados y el tratamiento aplicado excepto por la

presencia de fibrilacién auricular como factor independiente, probablemente por

el mayor numero de pacientes tratados con TPA exclusivamente (tabla 13 y figura

10).

Tabla 13. Tratamientos de Fase Aguda y Antecedente de Fibrilacién Auricular (FA).

esperado es 1,96.

a. 2 casillas (33,3%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo

p= 0.046.

Trastorno del ritmo
cardiaco (FA)
NO Sl Total
Tipo de tratamiento aplicado | TPA 99 16 115
TM PRIMARIA 7 5 12
TPA+TM 12 14
Total 118 23 141
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion asintotica
Valor df (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 6,1782 2 ,046
Razoén de verosimilitud 4,874 2 ,087
Asociacion lineal por lineal , 787 1 375
N de casos validos 141
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Figura 10. Representacion gréafica terapias de Fase Aguda y Antecedente de FA.

Por otro lado, hubo una tasa de hemorragias cerebrales sintomaticas (4.8%
vs 2.99%, p=0.246) y de mortalidad a largo plazo (19.2% vs 18, p=0.442%)
similar entre la poblacién en estudio tratada con rtPA comparada con el grupo
control aunque con tendencia a presentar mayor discapacidad respecto a éste
(41.3% mRS <2 frente al 58.3%, p=0.002) (tabla 6).

De los 5 casos con hemorragia cerebral sintomatica, uno evoluciono
favorablemente con buen resultado tras cirugia minimamente invasiva y otro
fallecié. No hubo diferencias en la mortalidad intrahospitalaria y a los tres meses
del alta entre el subgrupo de 104 pacientes tratado con rtPA, 12.5% (13 casos)
y 19.2% (20 casos) versus 13% y 18%, respectivamente, sobre 768 pacientes
(mujer 50.6%), del grupo control tratado en el periodo 2010-2017 (tabla 6).
Comparada igualmente la mortalidad con los dos subgrupos restantes, 7.1 (1
caso) y 14.3% (2 casos) vs. 16.7 y 16.7% (2 casos) respectivamente (tabla 14),
tampoco hubo diferencias entre los tres subgrupos del estudio en la mortalidad
al alta (tabla 9).

Tabla 14. Mortalidad intrahospitalaria y a los tres meses para los grupos tratados
mediante TPA, TPA-TM y TM Primaria.
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MORTALIDAD INTRAHOSPITALARIA TPA
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido 0 77 74,0 85,6 85,6
1 13 12,5 14,4 100,0
Total 90 86,5 100,0
Perdidos | Sistema 14 13,5
Total 104 100,0
MORTALIDAD A LOS 3 MESES TPA
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado
Valido Exitus 20 19,2 100,0 100,0
Perdidos | Sistema 84 80,8
Total 104 100,0
MORTALIDAD INTRAHOSPITALARIA TPA-TM
Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido Porcentaje acumulado
Valido |0 13 92,9 92,9 92,9
1 1 7,1 7,1 100,0
Total 14 100,0 100,0
MORTALIDAD A LOS 3 MESES TPA-TM
Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje valido | Porcentaje acumulado
Valido Exitus 2 14,3 100,0 100,0
Perdidos | Sistema 12 85,7
Total 14 100,0

MORTALIDAD INTRAHOSPITALARIA TM Primaria

Frecuencia

Porcentaje

Porcentaje

valido

Porcentaje acumulado
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Vélido [0 10 83,3 83,3 83,3
1 2 16,7 16,7 100,0
Total 12 100,0 100,0
MORTALIDAD A LOS 3 MESES TM Primaria
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado
Valido Exitus 2 16,7 100,0 100,0
Perdidos Sistema 10 83,3
Total 12 100,0

Los tres subgrupos en estudio presentaban una diferencia de casos significativa

por el tiempo de vigencia de los nuevos tratamientos a la finalizacion de este

proyecto. Sin embargo, el analisis dos a dos de los grupos, segun la gravedad

del déficit del paciente expresada por la puntuacion NIHSS basal y al alta, no

mostré diferencias por la seleccion de uno u otro tratamiento (tabla 15).

Tabla 15. Diferencias en la puntuacion NIHSS basal y al alta en los tratamientos de

fase aguda.
MODALIDAD DE NIHSS NIHSS
TRATAMIENTO )
ingreso ALTA

Significacién (P)® <0.0001* 0.001%
TPA vs TM 0.125 0.14
Significacion (P)®
TPA vs TM-TPA 0.021 0.167
Significacion (P)®
TM vs TM-TPA 0.641 1.00
Significacion (P)®

Significacion (P)®: Prueba de Kruskal-Wallis para analisis comparativo intergrupo.

* Resultados considerados significativos (p<0.05). Comparacion de K medias.
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Significacion (P)®: Prueba U de Mann-Whitney para andlisis comparativo entre
grupos.
** Resultados considerados significativos (p<0.0083). Comparaciéon de dos medias.

Respecto a la aparicion de complicaciones hemorrégicas y la gravedad de las
mismas, se analizaron su posible relacion con la puntuacion del déficit en la
NIHSS al ingreso y el tiempo inicio de los sintomas-inicio del tipo de tratamiento
indicado (TPA, TPA-TM, TM) segun edad, sexo y Factores de Riesgo
Cardiovascular. Con los datos disponibles, se observo correlacionar con la edad
y el habito tabaquico la presentaciéon de complicaciones hemorragicas mas
graves. No obstante, la interpretacion de estos resultados debe contextualizarse
por la presencia de subgrupos con pocos casos y por la posibilidad de que el
factor de riesgo como el consumo de tabaco pudiera favorecer la presentacion

de complicaciones hemorragicas mas leves (tabla 16).

Tabla 16. Relacién de la presentacibn de complicaciones hemorragicas con la
puntuacion NIHSS basal y el tiempo inicio de sintomas e inicio del tratamiento de fase
aguda indicado, segun factores epidemioldgicos y FRCV de los pacientes.

Asintoméatica/Leve | Moderada/Grave | SIG.(P)

EDAD Me (IQR) 65 [63-68,8] 79 [68-81] 0.027
SEXO Hombre/Mujer (n) 715 2/3 0.620
NIHSS ingreso Me (IQR) 18.5 (7.5-20) 12 (8.5-19.5) 0.673
Tiempo IS-Inicio tratamiento

Me (IQR)

Tipo tratamiento TPA / TPA+TM 10/2 5/0 1.000

Factores de Riesgo

Cardiovascular

TELEICTUS (SI/NO) 715 471 0.395
REVASCULARIZACION (S / NO) 6/2 3/0 0.509
ANTECEDENTES DE AIT O 3/9 1/4 0.825

ICTUS (Sl / NO)
CARDIOPATIA (SI/ NO) 3/9 0/5 0.218
HTA (SI/ NO) 9/3 471 0.825
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DM (SI/ NO) 2/10 213 0.301

DL (SI/NO) 478 3/2 0.593

ARTERIOPATIA PERIFERICA (Sl 1710 213 0.214
/ NO)

OBESIDAD (SI / NO) 2110 0/5 1.000

ETILISMO (NO / EXBEBEDOR) 11/1 5/0 0.706

TABAQUISMO (NO / SI/ 3/5/4 5/0/0 0.019

EXFUMADOR)

Me: mediana. IQR: rango intercuartilico. Chi2 o Fisher para variables cualitativas segin

se cumplan condiciones. Para variables cuantitativas, Anova por Bonferroni.
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7. DISCUSION.

7.1. ASPECTOS GENERALES DEL TRATAMIENTO DEL ICTUS ISQUEMICO
EN FASE AGUDA E INCREMENTO DE LA INCLUSION DE PACIENTES
MEDIANTE TELEICTUS.

La trombolisis intravenosa fue el primer procedimiento terapéutico con
efectividad demostrada en la fase aguda del ictus isquémico. Supuso un cambio
en el paradigma conocido hasta entonces en esta enfermedad o conjunto de
enfermedades que tienen en comun conducir a la oclusiéon de la circulacién
vascular de un territorio concreto que precisa restablecerse con celeridad para
normalizar la funcién. De igual modo, y paralelamente, el conocimiento basico
enfatizé “el tiempo es cerebro” como el eslogan que se configuré como el factor
asistencial crucial para la definicion del “cédigo ictus” (5). Las barreras
geograficas, las limitaciones en recursos y la estrecha ventana terapéutica
emergieron entonces como nuevas variables que dificultaban la accesibilidad de

los pacientes a las nuevas terapias de eficacia probada.

En este escenario innovador, los resultados de este estudio demuestran, como
en otros previos, que la implementacion de la telemedicina incrementa el numero
de pacientes con ictus isquémico agudo que se benefician de la terapia
trombolitica intravenosa farmacolégica (34, 35, 71-73), mecanica o de la
combinacion de ambas. Los facultativos del Servicio de Urgencias de los
hospitales emisores recibieron entrenamiento y formacién peridédica para el
tratamiento del ictus isquémico en fase aguda, seleccionando de forma
consecutiva para la interconsulta Teleictus a 155 pacientes con intencion de
tratar del total de los casos diagnosticados (48%) de los que fueron tratados 130
pacientes, lo que supuso el 6.36% del total de ingresos por esta patologia. El
5.06%, que corresponden a los tratados con rtPA de forma convencional (53
mujeres y 51 hombres), no esta en el rango 6ptimo deseable del 10-20% de otros
destacados grupos que aplican Teleictus (81), hospitales de referencia con

expertos en ictus (93) o nuestro propio centro de referencia (tablas 3 y 6, Anexo
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[ll). Sin embargo, los resultados son similares a la media observada en los
diferentes centros y grupos Teleictus con un numero mayor de pacientes tratados
(34). Por otro lado, los centros emisores mejoraron significativamente el numero
de pacientes tratados que previamente eran trasladados al centro de referencia
0 eran excluidos de la ventana terapéutica por la demora en el diagnostico.
Ademas, el numero de candidatos seleccionados para trombolisis y/o
trombectomia efectivamente tratados se elevd al 71% tras la interconsulta
Teleictus. La indicacion para activar la interconsulta procedia si se
cumplimentaban los criterios de seleccion determinados por el “Cédigo Ictus” y
los criterios de inclusién y exclusién para el tratamiento endovenoso con rtPA y/o

trombectomia mecanica (Anexos | y II).

7.2. LA CALIDAD DE LOS TIEMPOS EN LAS ACTUACIONES SE
CORRELACIONAN CON MEJORES RESULTADOS EN SALUD.

En los casos tratados con rtPA exclusivamente, la mediana Inicio de Sintomas-
Puerta de 64.5 [32.75-95.25] minutos, media de 71.5 (0-180), para los cinco
primeros anos de Teleictus, y mediana 60 [34.75-90.25], media 67.21 (0-188), en
los mas de 9 afios de servicio, se ajustaban a las recomendaciones pero también
traslucian la necesidad de insistir sobre los aspectos prehospitalarios con
programas educativos y de transporte sanitario (24). Sin embargo, el intervalo
TC-Aguja 62 [47-77] y 61.73 (1-103) de los primeros 5 afios, o mediana 58 [45-
77] y media 60.76 (9-120) del periodo completo superior a 9 afios, no se ajustaba
a lo recomendado probablemente por aspectos inherentes a la propia
teleconsulta relacionados con la estabilidad de la red y el efecto de la baja tasa

pacientes/facultativo en la curva de aprendizaje.

Los tiempos medios Puerta-TC 29.45 (1-77), mediana 27 [21.25-35], y 25.89 (1-
69), mediana 25 [14.5-34.5], en los periodos de 10 y 5 afos respectivamente
para los pacientes tratados con rtPA, fueron similares y ligeramente inferiores a
los casos tratados mediante TM secundaria (media 33.62 (15-50), mediana 35
[28-39.5]) o primaria (37.82 (25-58), 37 [29-46]).

Nuestro analisis confirmd esta demora menor respecto a lo esperado en el
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tiempo medio entre la realizacién de la TC y el inicio del tratamiento. Los tiempos
TC-Aguja de los pacientes tratados con rtPA primariamente (media 60.76 + 2.37
(9-120), mediana 58 [45-77]) y los que a continuacién precisaban trombectomia
(68.15 + 10.97 (25-150), 62 [36.5-96]) en el seguimiento completo superior a 9
afios, se mantenian sin cambios respecto al periodo de los primeros 5 afios
(61.73 (1-103), 62 [47-77]) y mostraron diferencias significativas respecto al
grupo control (35.5 [20-55], p<0.001). Estas diferencias se debieron a los tiempos
de conexidn y respuesta, decision de tratar con rtPA o de traslado al centro de
referencia donde se aplicaria el tratamiento definitivo. Sin embargo, la tendencia
al incremento del tiempo en la realizacion y emision del informe radiolégico de la
tomografia computerizada craneal para el diagnéstico y la aplicacion del
tratamiento especifico no se acompafaron de unos resultados desfavorables en
los casos de trombectomia mecanica asociada a fibrinolisis o con indicacion de
trombectomia primaria como se vera después. Aunque estos dos ultimos grupos
lo integraron pocos pacientes y diferian en la indicacion y las técnicas de
tratamiento de fase aguda a aplicar, que los pacientes presentaran un mayor
déficit inicial en la NIHSS (ANEXO Il y tabla 9) no fue motivo para la eleccién
entre un procedimiento terapéutico u otro (tabla 15) y, si principalmente, lo fueron
el criterio temporal y las contraindicaciones para tratar exclusivamente mediante

fibrinolisis farmacoldgica.

Las diferencias en el porcentaje de trombolisis antes y después de los 180
minutos fueron debidas a la implementacion de medidas en los centros emisores
antes de la extension de la ventana terapéutica a los 270 minutos en los primeros
cinco afios de Teleictus (tabla 3) y al inicio del programa de trombectomia

mecanica en Septiembre de 2016.

En mas de nueve afos del proyecto se desestimaron 53 casos que no cumplian
los criterios de indicacion y solo dos pacientes fueron trasladados al hospital de
referencia por complicaciones, una paciente tratada con rtPA que presento
transformacién hemorragica HP-2 sintomatica (89, 90), intervenida y con buen
resultado, y un paciente varon con sindrome de Wallenberg y diseccién de la

arteria vertebral que no precisé de terapias de recanalizacion.
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La media 156.66 * 4.97 en minutos (rango 53-310) Inicio de Sintomas-Aguja
de los 104 casos tratados unicamente mediante fibrinolisis y Puerta-Aguja
90.07 £ 2.58 (47-180) de los centros emisores estaban en el rango medio de
los obtenidos en el metaanalisis de Johansson, rangos 122-165 y 76-106
respectivamente (94). Algunos casos tratados fuera del rango temporal
correspondian a pacientes con inicio de los sintomas de hora desconocida o al
despertar y fueron incluidos cuando se incorporaron nuevas tecnologias
acreditadas (TC o Resonancia Magnética de perfusion) y se actualizaron los
protocolos (ANEXO |l). Estos resultados fueron comparables a los
publicados por unidades de Teleictus europeas de nuestro ambito
sociosanitario y econémico, ligeramente inferiores al Teleictus Balear, 145 y
76 (83), y excelentes en el Hospital Vall d’Hebron con el Hospital Comarcal de
Vic en Catalufia como centro emisor, 127.5 + 59.2 y 53.4 + 38.2 (81), o en la
experiencia finesa, 130 £ 45 y 24 + 11(80), aunque con mayor dispersion
temporal de los casos y en esta ultima serie la mediana de 10 en la puntuacién
NIHSS fue la basal menor en la presentacion de los casos de las series

publicadas (tablas 6, 7a y 8a).

7.3. LAGRAVEDAD DE LOS PACIENTES TRATADOS INFLUYE EN EL
PRONOSTICO DE RECUPERACION

La gravedad de los pacientes tratados segun la escala “NIHSS” presentaron una
puntuacion basal media de 13.72 + 5.69 (rango 4-24) y mediana de 14 [9-18]
para el grupo tratado unicamente con rtPA, que se corresponden con el cuartil
superior de la mayoria de los centros Teleictus, y similar a otros grupos con
mayor numero de pacientes tratados (34, 81 y 83). No obstante, fue superada
por los grupos a los que se realizé trombectomia secundaria 17.62 + 5.64 (19
[12.5-22.5]) y primaria 16.64 + 6.53 (18 [13-23], p=0.031) que demostraba una
tendencia a ser tratados los pacientes mas graves con TM como terapia afiadida
o primera eleccion, probablemente por la mayor ventana terapéutica de éstas y

las contraindicaciones de la fibrinolisis (tabla 9).

La mediana de 8 [3-13] en la puntuaciéon NIHSS al alta (media 8.24 + 6.35, rango
0-22), junto a una mediana de 10 dias en la estancia media hospitalaria, y el
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descenso de la mediana a 4 [0-8] (media 4.92 + 4.79, rango 0-21) en la escala a
los 3 meses fue acorde con los mejores resultados de otros grupos Teleictus.
Aunque se observo una tendencia favorable en los resultados de los pacientes
tras trombectomia secundaria (al alta media 6.15 + 7.48, mediana 3 [0.5-11], y a
los 3 meses 2.9 + 5.34, 0.0 [0.0-5.5]) y primaria (al alta media 5.3 + 6.0, mediana
3.5 [0.75-8.75], y a los 3 meses 4.8 + 8.67, 0.0 [0.0-12]), éstos no fueron
significativos en cuanto a la puntuacion de esta escala (Anexo lll, tablas 6, 8 y
9).

En términos de eficiencia, los resultados medidos a los 3 meses en mRS con
autonomia de los pacientes (41.3% mRS <2; 61.5% <3) (tabla 6) fueron
similares al ensayo de referencia NINDS realizado “face-to-face” y los
comunicados por los grupos Teleictus con mayor nimero de pacientes
tratados (34) aunque también superados por los pacientes tratados mediante
trombectomia mecanica adicional o como terapia de primera eleccion (64.3%-
64.3% y 58.3%-66.7% respectivamente), sin datos de significacion por el escaso
numero de pacientes en estos dos subgrupos, y por los tratados con rtPA en el
centro de referencia (MRS <2 58.3%) (Anexo lll, tablas 6 y 10).

7.4. MORTALIDAD DE LOS PACIENTES TRATADOS

Similar comportamiento observamos respecto a otros grupos en la mortalidad
acumulada a los 3 meses y ligeramente superior al estudio NINDS (5). La
mortalidad intrahospitalaria para los 104 pacientes tratados con rtPA del
12.5% (13 casos) y 13% en nuestro grupo control, se situé en el rango bajo
de las series publicadas con mayor numero de pacientes tratados (34, 76, 83).
Durante este periodo los protocolos se actualizaron segun las nuevas evidencias
y se incluian pacientes mas graves, mas longevos y de hora desconocida con
area de penumbra isquémica salvable en riesgo de infarto (95). En los primeros
cinco anos fue menor la mortalidad intrahospitalaria con 3 pacientes de 46
tratados (6.5%) que correspondian a una paciente con transformacién
hemorragica sintomatica al 8° dia del tratamiento con rtPA y dos varones, de 71
y 73 afos, fallecidos al 9° y 7° dia del ingreso hospitalario por extensos infartos
isquémicos y edema maligno de la arteria cerebral media izquierda y derecha
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respectivamente.

Excepcional buen comportamiento en este aspecto del grupo Balear (mortalidad
alos 3 meses del 7.6%), en el rango bajo los dispositivos Teleictus de la provincia
de Barcelona, 10.9% (81), 11.7% del grupo finés (56) y TEMPIS en Baviera
11.8% (34), que superaban ligeramente los del registro SITS-MOST, 11.3% (9).
No obstante, la conducta diferente adoptada por los diversos equipos de
Teleictus en la seleccidon de pacientes para el traslado a sus respectivos centros
de referencia no supuso diferencia en la mortalidad global por esta causa y mas
alla de los 3 meses la tasa se mantuvo estable. En nuestro caso, 19.2% (20
casos) del total de 104 pacientes tratados con rtPA, fue similar al de nuestro

centro de referencia (18%).

Mejor comportamiento intrahospitalario y a los tres meses se observd en los
grupos a los que se realizé trombectomia secundaria adicional o primaria con 7.1
(1 caso) - 14.3% (2 casos) y 16.7 - 16.7% (2 casos) respectivamente (ANEXO |l|
y tabla 14).

Aunque la mortalidad al alta y la puntuacién NIHSS fueron similares entre los
centros emisores y de referencia o control, se observé una tendencia
significativa a presentar mayor discapacidad a los 3 meses en los pacientes
tratados en los centros Teleictus y tratados con rtPA exclusivamente (tabla
6). Los protocolos para el tratamiento del ictus isquémico agudo y de prevencién
secundaria eran similares entre centros emisores y centro de referencia, pero las
diferencias en el tiempo P-Ay en los recursos en la terapia rehabilitadora podrian
explicar la tendencia a una mas precoz recuperacion en los pacientes tratados

en el centro de referencia.

7.5. COMPLICACIONES HEMORRAGICAS

La tasa de complicaciones hemorragicas cerebrales sintomaticas, acorde a la
definicion ECASS Il (10), del 4.8% fue baja y similar a la tasa del centro de

referencia (3.6% en el periodo 2010-2013). En nuestra experiencia

observamos una moderada tasa de complicaciones hemorragicas globales para
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el grupo tratado solo con rtPA (15 pacientes de 104, 14.4%), 7 leves sistémicas
sin complicaciones y 8 cerebrales (7.7%; 7.3% en el registro SITS-MOST), de
ellas 5 sintomaticas (4.8%) (figura 9, tablas 11 y 12). De éstas, un exitus tras
transformacién hemorragica inmediata y evolucion favorable de otra de las

sintomaticas con cirugia minimamente invasiva.

En los dos grupos restantes, respectivamente 2 casos de hemorragias globales
(una cerebral no sintomatica) entre 14 pacientes y ninguna en el grupo de 12

pacientes a los que se realiz6é de forma electiva trombectomia primaria.

Finalmente, en nuestra muestra observamos que la presencia de fibrilacion
auricular fue el unico factor de riesgo de ictus en el que diferian las tres
indicaciones de tratamiento, en dos de ellas con escaso numero de casos,
aunque no se relacion6 con el numero de complicaciones hemorragicas ni con

el motivo de indicacién de un procedimiento u otro (tabla 13, figura 10).

En nuestra opinion, estos datos confirman que Teleictus permite la seleccion
adecuada de candidatos y la indicacion para administrar de forma segura rtPA
intravenoso en la fase aguda del ictus isquémico (74, 96, 97). Igualmente se
convierte en una herramienta que impulsa cambios organizativos para la
aplicacion de las mejores practicas en centros no expertos, facilitando la
accesibilidad de los pacientes (98) y la seleccion adecuada de los candidatos
para el traslado a centros altamente especializados para la aplicacién de terapias

revascularizadoras (99).
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8. CONCLUSIONES

1.Teleictus incremento la accesibilidad de los pacientes y de los facultativos a
los tratamientos en fase aguda del ictus isquémico, eliminando barreras,
acortando las distancias y evitando desplazamientos innecesarios con el apoyo
de consultores expertos en esta patologia, permitiendo que mas del 71% de los
consultados fueran tratados, lo que representd que mas del 6.3% de los
pacientes atendidos por ictus isquémico recibieran tratamiento de recanalizacién
arterial y duplicara practicamente el porcentaje de pacientes tratados en los

primeros cinco afos.

2.La plataforma Teleictus permitio el acceso 24 x 7 de los pacientes a las nuevas
terapias en tiempos apropiados y facilitd que al menos el 41% de ellos
alcanzasen de forma segura la independencia para sus actividades habituales a

los tres meses de ser tratados.

3.Teleictus permiti6 abordar nuevas formas de relacion y formacion entre
facultativos que promovieron la generalizacion del uso de estandares o la
validacion por otros mas eficientes (formato de imagen JPEG por DICOM), la
aplicacion de las mejores practicas en prevencion y tratamiento del ictus,
compartiendo protocolos, espacios para el aprendizaje continuado y la extension
del conocimiento a otros ambitos asistenciales como la atencion primaria y los

servicios de emergencia sanitaria.

4.Asimismo, Teleictus contribuyé a la mejor seleccién de candidatos para el
traslado, tras una segura indicacién, de aquellos que se beneficiaron, con
resultados 6ptimos, de la trombectomia mecanica o de la aplicacién de otras
terapias revascularizadoras complementarias o neurointervencionistas de las

complicaciones.
5.Finalmente, el prolongado tiempo de estudio, practicamente simultaneo con

el de aplicacion clinica de la herramienta Teleictus, permitié su consolidacion y

la generalizacién de la misma en su ambito para alcanzar a una poblacion de
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influencia de casi 9 millones de personas.
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11. ANEXOS

ANEXO | (operativo desde 2009).

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con ictus isquémico agudo que cumpla todos los siguientes

a) De menos de 4.5 horas de evolucion.

b) Edad comprendida entre 18 y 80 afios (ambos inclusive). Decisidon
individualizada en pacientes >80 anos en funcién de situacion
basal.

c) Escala NIHSS entre 5y 24, ambos inclusive (ictus
moderadamente grave-grave).

d) En los que no exista ninguno de los criterios de exclusion.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Criterios Clinicos Previos:

Ictus previo con déficit residual moderado o importante

Hemorragia intracraneal previa

Antecedente de lesion del SNC (p.ej:neoplasia, aneurisma, cirugia
intracraneal).

Enfermedad hepatica grave (cirrosis, hipertension portal, varices esofagicas,
hepatitis activa).

Pancreatitis aguda, malformaciones arteriovenosas, aneurismas arteriales,
hemopatias que predispongan al sangrado.

Neoplasia con aumento del riesgo de sangrado

Retinopatia hemorragica.

En las 48 horas previas: Tratamiento con heparina y TTPA elevado por
encima del valor normal (si éste es normal, puede iniciarse la infusién

del tto fibrinolitico).
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En los 10 dias previos:
a) Parto.
b) Masaje cardiaco externo traumatico o
c) Puncioén reciente en un lugar no comprimible (subclavia o yugular,
puncion lumbar).
d) Biopsia de organo interno.
En 3 semanas previas:
a) Hemorragia sistémica grave (gastrointestinal, urinaria, etc)
En 3 meses previos:
a) Cirugia mayor o traumatismo importante.
b) Enfermedad ulcerativa gastrointestinal.

c) lctus o trauma craneal.

Criterios clinicos actuales:

Ictus grave segun criterios clinicos (NIHSS>24, no es criterio de
contraindicacion absoluto).

Crisis epiléptica al comienzo del ictus (no es contraindicacién si se realiza el
diagndstico correcto de ictus y esta controlada la crisis convulsiva).

Sintomas menores o0 en mejoria franca antes del inicio de la infusion.

Sintomas sugestivos de HSA incluso sila TC es normal.

Hemorragia grave reciente o evidencia de sangrado activo.

Hipertension arterial con TA sistélica >185 mmHg, TA diastdlica >110 mmHg
a pesar de tratamiento adecuado.

Enfermedad grave, avanzada, terminal o con riesgo de hemorragia
(neoplasia con riesgo de sangrado, etc).

Pericarditis, endocarditis bacteriana.

Tratamiento con anticoagulantes orales e INR>1.5, u otros sin control
especifico de coagulaciéon. Pueden incluirse pacientes en tto
antiagregante plaquetario.

Gestacion.

Criterios analiticos
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Plaquetas inferior a 100.000/mm3 (si no se sospecha que esté alterado no
es preciso conocer el resultado para iniciar la fibrindlisis).
Glucemia capilar <50 mg/dl 6 > 400mg/dl.

Criterios Radiolégicos

Hemorragia intracraneal en el TC.
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ANEXO |l (operativo desde 2016).

CRITERIOS DE ACTIVACION DEL CODIGO ICTUS

Paciente independiente (es decir, capaz de caminar, asearse y vestirse)
Tiempo de inicio de los sintomas menor de 6 horas o ictus del despertar o de
inicio desconocido*
Focalidad neuroldgica actual presente en el momento del diagndstico:
presencia de algunos de los sintomas de alarma de ictus de instauracion
aguda
2) Entumecimiento, debilidad o pardlisis repentina de la cara, el brazo o
la pierna de un hemicuerpo
3) Dificultad para hablar o entender
4) Pérdida de vision brusca de uno o ambos 0jos
5) Cefalea intensa, repentina y sin causa aparente asociada a nauseas y
vomitos (no atribuible a otras causas)

6) Dificultad para caminar, pérdida de equilibrio o coordinacion

CRITERIOS DE NO ACTIVACION DEL CODIGO ICTUS

No cumple criterios diagndsticos de ictus

>6 horas de evolucion de los sintomas

Paciente dependiente (no es capaz de caminar, asearse 0
vestirse)

Enfermedad terminal

*En caso de disponibilidad de TC multimodal (TC perfusién-angioTC), el tiempo
para activar el Cadigo Ictus se amplia: 8 horas desde el inicio de sintomas o

tiempo de inicio desconocido o ictus del despertar.
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CRITERIOS DE CALIDAD AL ACTIVAR UN CODIGO ICTUS

e Valoracion médica incluyendo:
o Historia clinica y antecedentes
o Tiempo de inicio de sintomas o ultima vez que se vio bien al paciente
o Toma de constantes: TA, T2, BMTest
o Extraccion de analitica (bioquimica, hemograma y coagulacion)
o ECG
o Objetivo:<10 minutos desde llegada a Urgencias
e Valoracion por el Neurdlogo de guardia/Equipo de Ictus
o Objetivo:<15 minutos desde llegada a Urgencias
e Realizacién de TC craneal:
o Deberia incluir TC simple, angioTC TSA e intracraneal y TC perfusién
o Objetivo: Iniciar TC en <25 minutos desde llegada a Urgencias
e |Interpretacion de TC craneal y revision de criterios de tratamiento
recanalizador:
o Objetivo:<45 minutos desde llegada.
¢ Inicio fibrinolisis iv en caso de que esté indicada.
o Objetivo: Inicio bolo en <60 minutos(en al menos un 80% de los
pacientes)
e En caso de ser candidato a trombectomia mecanica:

o Objetivo: Tiempo TC-puncion arterial: <90 minutos.

De forma ideal, se deberia iniciar la fibrinolisis en la sala del TC craneal,

con el objetivo de reducir el tiempo puerta-aguja.
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Recomendaciones generales:

No administrar antiagregantes, heparina o anticoagulantes durante las
siguientes 24 horas.
Monitorizar la presion arterial durante y después de la infusion del
farmaco.
Monitorizar el estado neuroldgico. Si, en cualquier momento, se produjera
un deterioro en el estado neurolégico del paciente, se suspendera
inmediatamente la infusion del farmaco y se procedera a la realizacion de
un TAC craneal para descartar hemorragia.
Datos basicos a recoger en la historia:

v Hora de inicio de sintomas

v' Hora de llegada al hospital

v Hora de inicio de tratamiento trombolitico

v" NIHSS previo al tratamiento

NIHSS a la finalizacion del trombolitico

. FIBRINOLISIS INTRAVENOSA

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes con ictus isquémico agudo de menos de 4 horas y media de

evolucion en los que no exista alguno de los criterios de exclusion.

Tiempo de inicio desconocido, mas de 4.5 horas de evolucion o ictus del
despertar. Se puede plantear de forma individualizada la fibrinolisis iv en
estos casos, si no existe infarto extenso establecido (ASPECTS= 7) y hay

evidencia de area de penumbra medido por TC perfusion o RM perfusion.

Oclusion de A. Basilar hasta 12 horas de evolucién en ausencia de lesién

extensa establecida
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CRITERIOS DE EXCLUSION ABSOLUTOS:

- Presencia de hemorragia intracraneal

- Hipertension arterial severa (TA sistolica >185 mmHg, TA diastolica >105
mmHg) con necesidad de medidas drasticas para bajar la TA a estos

limites.
- lctus con infarto extenso establecido en neurocimagen
- Sintomas sugestivos de HSA incluso si el TC es normal.
- lctus, cirugia intracraneal o trauma craneal en los 3 meses previos.

- Antecedente de lesién SNC (neoplasia, hemorragia, MAV 0 aneurisma

cerebral).
- Puncion lumbar o puncién arterial en zona no compresible < 7 dias
- Cirugia mayor < 14 dias

- Hemorragia digestiva alta, pancreatitis aguda, hematuria, traumatismo,

parto < 21 dias
- Retinopatia hemorragica
- Sospecha de endocarditis y/o pericarditis

- Comorbilidad grave, enfermedad terminal o escala de Rankin > 3 (excepto

ceguera u otra limitacién estable con buena calidad de vida)

- Coagulacion: TTPA > 40 seg 6 INR >1,7 o tratamiento con heparina de

bajo peso molecular a dosis anticoagulantes.

- Tratamiento con anticoagulantes directos, salvo >24 horas de la ultima
dosis y tiempos de coagulacibn completamente normales. Se debe

individualizar la decision por falta de evidencia.

- Recuento plaquetario < 100.000/mm3 (si no se sospecha que esté

alterado no es preciso conocer el resultado para iniciar la fibrinolisis).
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Glucemia <50 6 > 400 mg/dL.

Hematocrito < 25%

CRITERIOS DE EXCLUSION RELATIVOS:

Edad <18 afios. Se debe obtener consentimiento informado del tutor legal

y heuroimagen que confirme la oclusion vascular.

Sintomas menores (NIHSS<4) salvo sintomas discapacitantes como

afasia o hemianopsia

Crisis epiléptica al comienzo del ictus (es preciso demostrar la etiologia
isquémica del déficit y que no se trata de paralisis post-critica, mediante
doppler o TC/RM multimodal).

2. TRATAMIENTO ENDOVASCULAR: TROMBECTOMIA MECANICA

INDICACIONES

Para indicar un procedimiento endovascular el paciente debe cumplir los

siguientes criterios:

v

Edad 218 afios (por encima de 80 afos individualizar la indicacién). En
caso de <18 afios se debe individualizar y debe firmar el consentimiento

el tutor legal.
Rankin 0-1 previo al ictus
Puntuacion en la escala NIHSS 26

Oclusién de ACI y/o segmento M1 de ACM confirmada con angioTC o

angioRM y:

o Tiempo desde el inicio de sintomas-puncién arterial <6 horas.
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o Puntuacioén en la escala de ASPECTS= 6 (28 si edad >80 ainos).

o Enaquellos casos de >6 horas de evolucion o ictus del despertar o
de inicio desconocido, se debera individualizar el tratamiento y

debe existir zona de penumbra en TC perfusion.

v En caso de oclusion del segmento M2 de ACM o ACA, se debe
individualizar la indicacion de trombectomia y existir zona de penumbra

en TC perfusion.
v' En caso de Trombosis de A. Basilar se planteara intervencionismo si:
o <12h desde el inicio si esta en situacion de coma o cautiverio
o Hasta 48h si el curso es progresivo o fluctuante.

o Se deben excluir aquellos pacientes con hipodensidad extensa en
TC o en DWI.

TRASLADO DE OTRO CENTRO

Para indicar un procedimiento endovascular el paciente debe cumplir los

siguientes criterios:
v' Edad 218 afios (por encima de 80 afios individualizar la indicacién). En
caso de <18 afios se debe individualizar y debe firmar el consentimiento

el tutor legal.
v" Rankin 0-1 previo al ictus
v" Puntuacién en la escala NIHSS 26

v" Oclusién de ACI y/o segmento M1 de ACM confirmada con angioTC o

angioRM, y:
o Tiempo desde el inicio de sintomas-puncién arterial <6 horas.

o Puntuacién en la escala de ASPECTS=7 (28 si edad >80 afios).
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o Enaquellos casos de >6 horas de evolucion o ictus del despertar o
de inicio desconocido, se debera individualizar el tratamiento y

debe existir zona de penumbra en TC perfusion.
v" En caso de Trombosis de A. Basilar se planteara intervencionismo si:
o <12h desde el inicio si esta en situacion de coma o cautiverio
o Hasta 48h si el curso es progresivo o fluctuante.

o Se deben excluir aquellos pacientes con hipodensidad extensa en
TC o en DWI.

CONTRAINDICACIONES:

v" Comorbilidad grave y/o esperanza de vida reducida.
v" TA no controladas (>185/110)

v Glucemias < 50mg/dl 6 > 400mg/dlI

v INR >3.0

v" Recuento de plaquetas < 40.000

v Alergia grave conocida al contraste iodado

PROTOCOLO DE ACTUACION:

o Ante un paciente con Cddigo Ictus, debe realizarse TC craneal simple y
angioTC. Valorar NIHSS y lesién isquémica mediante escala ASPECTS.

o En caso de inicio > 6h o inicio desconocido/ictus del despertar, para
plantear traslado para intervencionismo, se debera realizar ademas TC
perfusion.

o En caso de cumplir criterios de fibrinolisis iv, se debe iniciar tratamiento lo
antes posible, y de forma inmediata, avisar a Neurologia guardia de HUVR
para traslado (busca: 757916/743772) y solicitar traslado mediante 061.
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o Tiempo recomendado TC-puncién arterial: < 90 minutos. En caso de

tiempo de traslado >90 minutos, sera necesario repetir el TC craneal en

HUVR.
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ANEXO lll. Principales resultados de eficacia y seguridad a los 90 dias e Indicadores

de calidad con tratamiento

rtPA segun centros participantes

Resultados clinicos e CENTROS PARTICIPANTES P
Indicadores de Calidad
Centros Emisores Centro de
(Teleictus) Referencia o
grupo control
Ingresos por Ictus
2054 (2009-2018) 2010-2017
Total Cadigos Ictus (Cl) 323 Cl activados:
Activados y Teleconsultas| -35+105 casos sin
indicacion TPA preTeleictus,
y 53 tras Teleictus,
-155 indicacion activar
Teleictus para tratamiento.
-144 tratamientos
indicados en 130 pacientes.
1. Grupo TPA (rtPA iv) n=104 (5.06%) n=768
Sexo (hombre) 51 (49.04%) 379 (49.4%) | p=0.500
Edad (afios)
*media * DE, rango *67,74 £ 10,2 *69.1 £ 13,6 p=0.008
**mediana [P25-P75] **69 (62-76)
IS-P
*media £ DE, rango *67.2 + 4.01 (0-188)
**mediana [P25-P75] **60 [34.75-90.25]
IS-A
*media £ DE, rango *156.66 + 4.97 (53-310)
**mediana [P25-P75] *+151.5 [117-187.75] *+156 [117-210] |p= 0.803
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P-A
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75] *90.07 + 2.58 (47-180)

60 [45-87] p=0.005
86 [68.75-110]

P-TC
*media £ DE, rango *29.45 + 1.33 (1-77)
**mediana [P25-P75] **27 [21.25-35]

TC-A
*media £ DE, rango *60.76 + 2.37 (9-120)
**mediana [P25-P75] **58 [45-77]

% Fibrinolisis <180

NIHSS basal ingreso

*media = DE, *13.72 £ 5.69 *13.1+6,8 p=0.329
**mediana [P25-P75])  [*14 [9-18]

NIHSS al alta

*media £ DE, *8.24 £ 6.35

**mediana [P25-P75])  [**8 [3-13]

NIHSS a los 3 meses
*media + DE *4.92 + 4.79
**mediana [P25-P75]) **4 [0-8]

Rankin (mRS) < 2

al alta 31.1%

Rankin (mRS) < 2

alos 3 meses 41.3% 58.30 % p=0.002
Mortalidad
intrahospitalaria (%) 12.5% (13 / 104) 13% (100 / 768) | p= 0.666

Mortalidad acumulada

19.2% (20 / 104) 18% (139 / 768) | p= 0.442
a los 3 meses (%)

Hemorragia Cerebrales

7.7% (81 104) 12.1% (93 / 768)| p= 0.867
(%)
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Hemorragias Cerebrales
Sintomaticas (%)*

4.8% (5 / 104)

2.99% (23 / 768)

p=0.246

2. Grupo TPA+TMS

(rtPA iv +Trombectomia 14 (0.7%)
Mecénica Secundaria)
Sexo (hombre) 8

Edad (afios)
*media £ DE

**mediana [P25-P75]

%69 (62.75-79)

IS-P
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*70.43 + 10.67(15-150)
64 [38.5-97-5]

IS-A
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*153.85 + 13.14(36-216)
162 [126-180]

P-A
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*101.0 + 11.45 (55-178)
%97 [62.5-135]

P-TC
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*33.62 £ 2.5 (15-50)
**35 [28-39.5]

TC-A
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

%68.15 + 10.97 (25-150)
62 [36.5-96]

P-Pa
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*229.4 + 59.43 (119-751)
*176.5 [134.25-227-5]

IS-Pa
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*298.9 + 54.08 (164-771)
**263 [216.5-289.5]
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NIHSS basal ingreso

*media £ DE *17.6 £ 5.64
**mediana [P25-P75]) **19 [12.5-22.5]
NIHSS al alta

*media £ DE *6.15 + 7.48
**mediana [P25-P75] **3[0.5-11]
NIHSS a los 3 meses

*media £ DE *2.9+5.34
**mediana [P25-P75] **(Q [0-5.5]
Rankin (mRS) < 2 57.1%

al alta

Rankin (mRS) < 2 64.3%

a los 3 meses

Mortalidad
intrahospitalaria (%)

7.1% (1/14)

Mortalidad acumulada
a los 3 meses (%)

14.3% (2 / 14)

Hemorragia Cerebrales
(%)

7.1% (1/14)

Hemorragias Cerebrales

Sintomaticas (%)*

0.0% (0/ 14)

3. Grupo TMP
(Trombectomia 12 (0.6%)
Mecanica Primaria)
Sexo (hombre) 4

Edad (afios)
*media £ DE

**mediana [P25-P75]

73 (68-77)

IS-P
*media £ DE, rango
**mediana [P25-P75]

*118.5 + 26.62 (0-308)
**92.5 [69.75-140.25]
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Puerta-TC
*media £ DE, rango *37.82 + 3.03 (25-58)
**mediana [P25-P75] **37 [29-46]

P-Pa (min)

*media £ DE, rango *214.0 + 21.12 (108-343)
**mediana [P25-P75] **208 [169-252]

IS-Pa

*media £ DE, rango *338.0 + 37.77 (133-510)

**mediana [P25-P75] **305 [256-490]
NIHSS basal ingreso

*media £ DE *16.64 £ 6.53
**mediana [P25-P75] **18 [13-23]
NIHSS al alta

*media + DE *5.316.0

**mediana [P25-P75])  [**3.5[0.75-8.75]

NIHSS a los 3 meses

*media £ DE *4.8 + 8.67
**mediana [P25-P75] **0.0 [0.0-12.0]
Rankin (mRS) < 2 50.0%

al alta

Rankin (mRS) < 2 58.3%

a los 3 meses

Mortalidad 16.7% (2/ 12)

intrahospitalaria (%)
Mortalidad acumulada 16.7% (2 / 12)
a los 3 meses (%)
Hemorragia Cerebrales |0.0% (0/ 12)
(%)
Hemorragias Cerebrales | 0.0% (0/ 12)

Sintomaticas (%)***

Cl: Cddigos Ictus. Inicio de Sintomas-Aguja (IS-A): Tiempo transcurrido desde el inicio
de los sintomas (IS) e inicio del tratamiento con rtPA o Aguja (A). IS-P: Tiempo
transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta la llegada al Servicio de Admision,
urgencias o primera consulta médica preferente Codigo Ictus o Puerta (P). IS-Puncién

arterial (1S-Pa): Tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas e inicio de la
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trombectomia mecéanica o Puncion arterial (Pa). P-A: Tiempo entre la llegada al Servicio
de Admision o primera consulta médica en el Sercvicio de Emergencias hospitalario o
Puerta e inicio del tratamiento con rtPA o Aguja. P-Pa: Tiempo transcurrido desde la
llegada del paciente a urgencias o Puerta e inicio de la trombectomia o Puncion arterial.
P-TC: Tiempo entre la llegada al Servicio de Admisién o primera consulta médica en el
Servicio de Emergencias hospitalario o Puerta y la realizacién de TC craneal (TC). TC-
Aguja (TC-A): Tiempo desde TC craneal al comienzo del tratamiento con rtPA iv o Aguja
(A). NA: No disponible. *** Clasificacién de “The European Cooperative Acute Stroke

Study III”. Tiempos en minutos.
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ANEXO IV (Cortesia Guia Evaluacién de Fibrinolisis en el Ictus 2016 Hospital

San Juan de Dios del Aljarafe, Sevilla)
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