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DEFINICION Y CONCEPTOS BASICOS

La definicién mds moderna del ataque isquémico transitorio (AIT) tiene fecha del afio
2009. Se trata de la definicién tisular que considera el AIT como un breve episodio de
disfuncién neuroldgica causada por una isquemia focal cerebral o retiniana, que produce
sintomas transitorios sin evidencia de infarto cerebral en las secuencias de difusién (DF) de
la resonancia magnética (RM). La primera descripcién del concepto de AIT se atribuye a
C. Miller Fisher en los afios cincuenta. Explicé cémo un paciente con un ictus isquémico
de la arteria cerebral media derecha, en los dias previos al ictus sufrié episodios transitorios
de amaurosis del ojo derecho. Dicha persona murié como consecuencia de una enfermedad
oncoldgica intestinal. Al hacer la autopsia se descubrié que tanto el ictus como los episo-
dios de AIT previos eran consecuencia de una oclusién de la arteria carétida interna. Fue
entonces cuando se consideré el AIT como una situacién tnica y propicia para cambiar la
historia natural de la enfermedad cerebrovascular. Hasta una de cada cinco personas con
un ictus isquémico tienen el antecedente de un AIT. En aquel momento ya se considerd
que el AIT suponfa una situacién de isquémica cerebral o retininana transitoria sin lesién
parenquimatosa asociada, a diferencia del infarto cerebral. Se plante6 un limite de duracién
de los sintomas para diferenciar ambas situaciones. Primero se propuso un limite temporal
de minutos y posteriormente de una hora, hasta llegar al consenso de 24 horas establecido
en 1965 durante la Cuarta Conferencia de Princeton. El criterio de menos de 24 horas
ha persistido en el tiempo y es la definicién que se utiliza en la gran mayorfa de estudios
clinicos. La principal limitacién de la definicién tsular de AIT es la accesibilidad a la RM.
Asi, una misma persona se puede clasificar de una manera u otra en funcién de si se le ha
hecho una RM con DF o no.

El correcto diagnéstico de AIT constituye todo un reto. Existe un gran nimero de situa-
ciones clinicas que pueden imitar la sintomatologfa de un AIT (v. Tabla 4.1-1). Ademds, en
la mayorfa de casos, las personas que han sufrido un AIT son valoradas cuando los sintomas
ya se han resuelto de forma espontdnea, lo que dificulta adn mds el correcto diagnéstico. Todo
ello contribuye a que haya un porcentaje muy importante de errores diagndsticos. En un
reciente estudio en el que se describen 1.067 personas derivadas a una clinica de AIT inglesa,
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Tabla 4.1-1. Principales imitadores del ataque isquémi-

co transitorio

Tabla 4.1-2. Caracteristicas clinicas que hacen muy im-
probable el diagndstico de ataque isquémico transitorio

Crisis comiciales

Sincope

Migrana

Ansiedad/sindrome conversivo
Amnesia global transitoria
Sindrome vestibular
Angiopatia amiloidea
Hipoglucemia

Tumor cerebral

Hematoma subdural

Hemorragias parenquimatosas intracraneales

hasta el 50,4 % recibié un diagndstico definitivo diferente
de la isquemia cerebral. De acuerdo con un metaandlisis que
incluye 23 estudios y 15.721 sujetos, el porcentaje de falsos
diagndésticos en pacientes con AIT llega hasta el 59,7 %, una
cifra muy superior a la observada en los casos de sospecha de
infarto cerebral isquémico, 11,7 %.

Dentro del diagnéstico diferencial de la isquemia aguda
se incluyen, entre otros, los tumores cerebrales y diferentes
tipos de hemorragias intracraneales. Por ello todas las gufas
de sociedades cientificas recomiendan la realizacién de una
prueba de neuroimagen precoz as{ como una analftica para
descartar también alteraciones metabdlicas que puedan cursar
con sintomas transitorios como la hipoglucemia o la hipo-
natremia. Una evidencia de la dificultad que entrafia el diag-
néstico de AIT se encuentra en la disparidad de valores del
coeficiente kappa obtenidos en diferentes estudios con el fin
de establecer la concordancia interobservador, incluso entre
neurdlogos expertos. Asi, los coeficientes kappa varian entre
0,11 en estudios de revisién de historias clinicas, y el 0,65 tras
utilizar un protocolo estandarizado de diagndstico.

Para mejorar la fiabilidad diagndstica de la sospecha de
AIT se han propuesto escalas clinicas como la escala de Daw-
son o la de Diagnosis of Transient Ischemic Attack (DOT)
pero ninguna de ellas ha sido correctamente validada. Segtin
un articulo de revisidn sistemdtica que incluyé 19 articulos
con 5.134 sujetos, las caracterfsticas clinicas que mds hacen
sospechar que un episodio transitorio es debido a mecanismo
de isquemia cerebral son la presencia de paresia facial, el défi-
cit motor en una extremidad y la alteracién del habla. La
tabla 4.1-2 resume las caracteristicas clinicas asociadas a las
principales entidades clinicas que imitan un AIT.

Disminucion del nivel de conciencia
Incontinencia urinaria o fecal
Debilidad generalizada

Sintomas migratorios

Sintomas visuales positivos
Confusion

Disartria o diplopia o tinnitus o vértigo aislados

EPIDEMIOLOGIA DEL ATAQUE ISQUEMICO TRANSITORIO (AIT)

En comparacién con el ictus isquémico, el conocimiento
epidemioldgico del AIT es menor y mds complejo. La com-
plejidad radica, como se ha explicado anteriormente, en las
disertaciones sobre la mejor definicién del concepto de AIT,
pues en un porcentaje importante de casos, hasta un tercio,
no buscan asistencia médica inmediata; y en la dificultad para
establecer un diagnéstico de certeza.

En el estudio IBERICTUS sobre incidencia de la enfer-
medad cerebrovascular de referencia desarrollado en 2005
en el que se utilizé la definicién cldsica de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), fundamentada en el limite
temporal de 24 horas, la incidencia estandarizada de la
poblacién europea del afio 2006 se estimé en 29 casos por
100.000 habitantes/afio (indice de confianza [IC] 95 %:
26-32). Se describieron diferencias en funcién del sexo. Asf,
la incidencia en varones fue de 30 (IC 95 %: 26-34) y de 27
(IC 95 %: 24-31) para mujeres. De forma global, el 16,4 %
de los primeros episodios de enfermedad cerebrovascular
identificados en una poblacién total de 1.440.979 perso-
nas correspondieron a AI'T, mientras que el 67,3 % a ictus
isquémicos, el 15,1 % a ictus hemorrdgicos, y el 1,1 % a
indeterminados. La aplicacién de la definicién tisular redu-
cirfa la incidencia entre el 19 y el 44 % e incrementaria la
de ictus isquémico del orden de un 4 a un 10 %. Se estima
que en Estados Unidos entre 200.000 y 500.000 personas
reciben el diagndstico de AIT en un afio.

RIESGO Y PREDICTORES DE RECURRENCIA

El articulo de referencia para entender el riesgo de recurren-
cia tras un AIT es el publicado en 2000 por Johnston et al.
Este estudio desarrollado en el norte de California incluyé
1.707 sujetos con AIT y observé un riesgo de recurrencia a
los 90 dias del 10,5 %. La mayorfa de pacientes sufrieron
la recurrencia durante la primera semana de seguimiento vy,
especialmente, los primeros dos dfas.
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Dos metaandlisis posteriores realizados en la primera
década del siglo XXI confirmaron estos hallazgos y estable-
cieron un riesgo de recurrencia a los 2 dias del 3,1 %, a los 7
dias del 5,2 %, y a los 90 dfas del 8,7 %.

Hoy en dfa se tiene muy claro que el riesgo de recurrencia
entre las personas que han sufrido un AIT es muy heterogé-
neo. Hay personas con un riesgo muy elevado que incluso
excede el 30 % al cabo de 90 dias, y otras personas con un
riesgo muy bajo. Por este motivo se han realizado muchos
esfuerzos para establecer potentes predictores de recurrencia
que ayuden a los profesionales de la medicina a establecer
las mejores estrategias de manejo y prevencién secundaria.

Entre las estrategias para detectar a los pacientes de
mayor riesgo de recurrencia han destacado las escalas cli-
nicas, y de entre ellas, la escala ABCD2. Esta escala nacié
de la fusién de dos escalas previas, la escala ABCD vy la
escala California. Consta de 7 variables con una puntua-
cién mdxima de 7 puntos: edad >60 afios 1 punto; presién
arterial >140/90 mmHg 1 punto; déficit motor 2 puntos;
alteracién del habla sin déficit motor 1 punto; duracién
de los sintomas =60 2 puntos, y el antecedente de diabetes
mellitus 1 punto. Aunque inicialmente la mayorfa de gufas
de sociedades cientificas recomendaron su uso, varios estu-
dios y un reciente metaandlisis han sembrado la duda sobre
su utilidad clinica. En concreto, Amarenco et al revelaron en
2012 que los pacientes con puntuaciones en la escala infe-
riores a 4 podian tener etiologfas relacionadas con un riesgo
elevado de recurrencia. Estos hallazgos se han confirmado
en un reciente metaandlisis, que concluye que 1 de cada 5
pacientes con puntaciones <4 tienen estenosis carotideas
>50 % o fibrilaciones auriculares. Por otra parte, el estudio
multicéntrico PROMAPA que incluyé mds de 1000 pacien-
tes con AIT procedentes de 30 centros atendidos de forma
precoz para neurdlogos expertos en ictus determind que las
escalas clinicas no aportan informacién prondstica, proba-
blemente porque la experiencia de los facultativos mejora de
forma significativa la orientacién diagndstica inicial de las
personas que padecen déficits neuroldgicos transitorios. El
mismo grupo de estudio establecié que la principal variable
clinica prondstica es la repeticién de los episodios o la forma
de presentacidén en cluster. Asi, los pacientes que sufren
episodios multiples (Tabla 4.1-3), con independencia de la
etiologfa responsable, tienen un riesgo duplicado de recu-
rrencia precoz a los 7 y 90 dias de seguimiento.

El principal predictor de riesgo de recurrencia precoz en
los pacientes con AIT es la presencia tanto de estenosis extra-
craneal como intracraneal. Bajo ambas situaciones, el riesgo
de sufrir un ictus tras un AIT se incrementa por tres. Por ello
se recomienda la realizacién de un estudio vascular precoz
(ideal durante las primeras 24 horas después del inicio de
los sintomas) en todos los pacientes con ictus transitorio y/o
ictus minor para establecer la etiologfa del episodio e iniciar
la mejor estrategia de prevencién secundaria lo antes posible.
As, los sujetos con etiologfa ateromatosa son los que tienen

Tabla 1.4-3. Principales predictores de recurrencia

precoz
Episodios multiples
Presencia de estenosis intracraneal y/o extracraneal

Presencia de lesiones isquémicas agudas en las pruebas de
neuroimagen

mayor riesgo de recurrencia durante el primer afio de segui-
miento y especialmente durante la primera semana.

La presencia de lesiones isquémicas agudas también es un
predictor importante de recurrencia ya descrito a principios
del siglo XXI. A pesar de la transitoriedad de los sintomas
hasta 1 de cada 3 sujetos con un ictus transitorio tiene alte-
raciones en DE También se ha descrito el papel predictor de
las lesiones isquémicas agudas en la tomografia computari-
zada (TC) aunque esta técnica de neuroimagen es mucho
menos sensible que la DE. De forma similar a lo que sucede
en la cardiopatia isquémica donde las personas que tienen un
dolor precordial con elevacién de la concentracién de tropo-
nina tienen un incremento significativo de la mortalidad, las
personas con ictus transitorio y lesiones isquémicas agudas
tienen un riesgo incrementado hasta en 17 veces de sufrir
una recurrencia dentro de la primera semana de seguimiento,
como demuestra un estudio multicéntrico internacional que
incluy6 4.574 sujetos. Esta asociacién se mantiene incluso en
el seguimiento a largo plazo durante 10 afios.

No solo es importante la presencia de lesiones isquémi-
cas sino también su distribucién. Los pacientes con lesiones
muldples son los que tienen mayor riesgo de recurrencia. La
combinacién con mayor riesgo de recurrencia a los 90 dfas,
hasta 6 veces mds, es la asociacién de un patrén de lesidn
fragmentado en un territorio vascular con la etiologfa atero-
matosa. A demds, el andlisis del patrén de lesién mejora el
proceso diagndstico. Las lesiones bilaterales son sugestivas de
patologfa cardioembélica, mientras que las fragmentadas en
un territorio vascular, de etiologfa ateromatosa. Finalmente,
las lesiones corticales tinicas se asocian a ambas etiologfas.

Para mejorar la capacidad prondstica de la escala ABCD2
se ha propuesto afiadir la informacién de la neuroimagen. Asi
surgid la escala ABCD3-1, que ha sido validada en diferentes
cohortes internacionales y nacionales. La escala ABCD3-1
aflade 2 puntos a la puntuacién de la escala ABCD2 en los
casos de AIT de repeticidn, 2 puntos en los casos de DF
anormal, y 2 puntos en los casos de estenosis carotidea sin-
tomdtica >50 %.

MANEJO DEL PACIENTE CON AIT

La publicacién en 2007 de los estudios SOS-TIA y EXPRESS
revoluciond el manejo de los pacientes con AIT. El estu-
dio SOS-TIA fue el primero en describir la utilidad de las
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«clinicas de AIT». Se desarroll$ en la regién metropolitana
de Paris donde se creé el «cédigo AIT». Todos los pacientes
con sospecha de AIT fueron atendidos en una clinica en la
que se ofrecfa estudio inmediato de neuroimagen, vascular
y cardfaco. Ello propiciaba el inicio de forma precoz del tra-
tamiento de prevencién secundaria mds adecuado. De esta
forma, y tras la inclusién de 1.085 pacientes, se demostré
una reduccién muy significativa del riesgo de recurrencia.
El riesgo de recurrencia del 5,96 % a los 90 dias se redujo a
solo el 1,24 %. La experiencia inglesa del estudio EXPRESS
demostré el beneficio evidente del manejo diagndstico y tera-
péutico precoz de los pacientes con AIT e ictus minor.
Posteriormente se han publicado numerosas experiencias
positivas que han replicado la experiencia de la clinica de AIT
con diferentes matices: clinica de AIT en hospital de dfa, en el
servicio de urgencias o en consultas externes. Esto ha abierto
un dilema sobre cudl es la mejor estrategia de manejo de los
pacientes con AIT, si el ingreso hospitalario ordinario o bien
la clinica de AIT sin ingreso del paciente. La clinica de AIT
con un sistema mixto de ingreso en los casos de estenosis >
50 % o de puntuaciones elevadas de la escala ABCD2 ha
demostrado ser segura y eficaz con una reduccién significativa
de los costes. El ingreso sistemdtico de los pacientes con AIT
permite una mejor observacién de los pacientes con un acceso
mds rdpido a las terapias de reperfusién en caso de recurrencia
y de las terapias de revascularizacién carotidea, y es de elec-
cién para los pacientes con AIT de repeticién in crescendo.
Un metaandlisis que analizé en 2017 15 estudios con 14.889
pacientes concluyé que cuando se ofrece un manejo precoz
no hay diferencias entre los estudios que siguen un sistema
de clinica de AIT, de los que no. El manejo precoz adecuado
de los pacientes con AIT se traduce en una reduccién signi-

ECG
Analitica

TC craneal

Estudio
vascular

Estudio
neruovascular basico

Paciente con AIT
o ictus minor

Paciente sin
riesgo inicial

AIT in crescendo
Ateromatosis > 50 %

ficativa del riesgo de recurrencia, que pasa a ser de 1,36 % a
los 2 dfas, 2,06 % a los 7 dfas, 2,78 % a los 30 dias y 3,42 %
alos 90 dias.

La figura 4.1-1 resume las recomendaciones de manejo
teniendo en cuenta la evidencia cientifica actual. Los pacien-
tes con AIT o ictus minor con buena calidad de vida se bene-
fician de un estudio neurovascular bdsico que se realiza de
forma inmediata y que incluye, ademds de un electrocardio-
grama (ECG) y una analftica bésica, una prueba de neuroima-
gen y un estudio vascular. En funcién de los hallazgos y de las
caracteristicas del centro se plantean diferentes estrategias. A
los pacientes con AIT de repeticién y a los pacientes a quienes
se les detecta estenosis vasculares >50 % sintomdticas, se les
recomienda el ingreso para completar el diagnéstico e iniciar
las medidas de prevencidén secundaria mds adecuadas. En los
casos en los que se excluye patologia ateromatosa grave, si el
centro tiene capacidad, se propone el uso de sistema de clinica
de AIT para completar el estudio etiolégico por su coste-efec-
tividad. No se recomienda el uso de la escala ABCD2 para
orientar el manejo de los pacientes con AIT, pero sf completar
el estudio con una RM craneal que se deberfa realizar durante
la primera semana de seguimiento.

TRATAMIENTO ESPECIFICO DEL PACIENTE CON AIT

Es conocido el efecto beneficioso de la antiagregacién con
aspirina como prevencién secundaria del ictus isquémico no
cardioembélico. Sin embargo, la historia natural de los pacien-
tes con AIT e ictus minor que se traduce con un alto riesgo
de recurrencia precoz si no se garantiza una buena estrategia
de prevencién secundaria, ha hecho que se planteen ensayos
clinicos centrados en estos pacientes. El primer estudio de

Hospitalizacion o
clinica AIT

RM-DF

Estudio
cardiolégico
si etiologia

E]
indeterminada

Hospitalizacion

Figura 4.1-1. Recomendaciones de manejo de los pacientes con ataque isquémico transitorio. AlT: ataque isquémico transitorio; DF: secuencia
de difusion; ECG: electrocardiograma; RM: resonancia magnética; TC: tomografia computarizada.

© EDITORIAL MEDICA PANAMERICANA = Master en Neurologia Clinica

4



Madulo 4: Patologia cerebrovascular

Tema 1: El ataque isquémico transitorio

estas caracteristicas fue el FASTER, en el que se incluyeron
392 pacientes. Se estudi6 el efecto de la doble antiagregacién
(dcido acetilsalicilico [AAS] y clopidogrel) y la administracién
de simvastatina 40 mg. Se observé una tendencia a la reduc-
cién de la recurrencia de ictus a los 90 dias que no llegé a ser
significativa. Posteriormente, el estudio Sécrates, que incluyé
a13.130 pacientes, no detectd diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los pacientes tratados con 4cido acetilsalicilico
y los tratados con clopidogrel. Dos estudios han demostrado el
beneficio de la doble antiagregacion frente a la aspirina en la
reduccién del riesgo de recurrencia hasta un 25 %: el estudio
CHANCE, administrado durante 21 dias, y el estudio POINT,
durante 90 dias (dosis de carga de 300 mg de clopidogrel y 300
mg de aspirina con posterior mantenimiento con 75 mg de
clopidogrel y 75 mg de aspirina). El andlisis post hoc de ambos
estudios concluy$ que el tratamiento durante 21 dias no se
asocia a un incremento significativo en el riesgo de aparicién de
episodios hemorrdgicos mayores, a diferencia del tratamiento
durante 90 dias.

De forma paralela, se han iniciado iniciativas que quieren
ampliar la estrategia de prevencién secundaria afiadiendo

% CONCLUSIONES

firmacos con caracterfsticas antiinflamatorias. Este es el caso
del estudio CONVINCE que quiere determinar la capacidad
preventiva de la colchicina afiadida al tratamiento estdndar.

En los casos de pacientes con AIT y/o ictus minor por
fibrilacién auricular de nuevo diagndstico se recomienda
el inicio inmediato del tratamiento antitrombdtico por el
minimo riesgo de complicaciones hemorrdgicas intracraneales
si no hay otros tipos de contraindicaciones.

En los pacientes con estenosis carotidea sintomdtica se
recomienda la realizacién de la terapia de revascularizacién,
angioplastia o endarterectomfa lo antes posible, teniendo en
cuenta que a partir de las dos primeras semanas de segui-
miento, el beneficio de la terapia decae significativamente.

En situaciones especiales como el sindrome de alerta
capsular, consistente en episodios transitorios repetidos de
sintomatologfa lacunar no hay una recomendacién clara
por falta de ensayos clinicos. Un reciente estudio multi-
céntrico retrospectivo que incluyd 42 pacientes con este
sindrome reporté una buena evolucién en 39 casos. Hasta
uno de cada 3 pacientes recibié tratamiento fibrinolitico
con seguridad.

Aunque el ataque isquémico transitorio (AIT) comparte fisiopatologia, factores de riesgo y etiologias con la enfermedad
cerebrovascular isquémica, atesora peculiaridades significativas. El riesgo de recurrencia es superior a la del ictus isquémico,
y en algunas circunstancias como la de episodios repetidos, etiologia ateromatosa y alteracion en las secuencias de difusion
extremadamente alto. El manejo adecuado de estos pacientes mediante clinicas de AIT u hospitalizacion con el objetivo de
establecer la etiologia responsable del AIT lo mas rapido posible para instaurar el tratamiento de prevencion secundaria mas

adecuado, cambia la historia natural de estos pacientes.
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