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LISTADO DE ABREVIATURAS

o AA: Antiagregacion.

o AAS: Acido acetilsalicilico.

o ACO: Anticoagulacion oral.

o DS: Desviacion estandar.

o DLP: Dislipemia.

o DM 2: Diabetes mellitus tipo 2.

o FRCV: Factores de riesgo cardiovasculares.
o HGUA: Hospital General Universitario de Alicante.
o HMB: Hospital de la Marina Baixa.

o HTA: Hipertensién arterial.

o N: Valor de la muestra.

o TC: Tomografia computarizada.

o TCE: Traumatismo craneoencefalico.




1. RESUMEN

1.1 Introduccion

El traumatismo craneoencefalico (TCE) es un principal motivo de atencion en Urgencias
Hospitalarias. Habitualmente estos pacientes estdn anticoagulados/antiagregados. El
objetivo es describir las caracteristicas epidemiologicas, clinicas y evolutivas de dichos

pacientes.

1.2 Material y métodos

Es un estudio observacional retrospectivo y descriptivo, donde estudiamos pacientes
anticoagulados/antiagregados que acudieron por TCE leve, moderado o grave a
Urgencias Hospitalarias del HMB y del HGUA en 2019-2020. Los metodos estadisticos

utilizados fueron chi-cuadrado y T de Student.

1.3 Resultados

Encontramos 690 pacientes anticoagulados/antiagregados con TCE. De estos, 28
pacientes con TCE leve con hemorragia y 4 pacientes TCE grave con hemorragia. La
media de edad fue de 79,9 (DS: 8,6). La HTA estaba presente en el 10% de pacientes con
TCE leve, y en el 50% de pacientes con TCE grave (p=0,04). La presencia de focalidad
neurolégica fue un 50% en los casos de TCE grave y en ningln caso en los TCE leves
(p<0,0001). ElI 50% de los pacientes con TCE grave presentaron mecanismo de
politraumatismo, contra un 3,5% en los TCE leves (p=0,003). La estancia media
hospitalaria fue 5,4 dias (DS:6,8) en los TCE leves contra los TCE graves que fue 15 dias
(DS:20,2) (p=0,002). Hallamos evolucion favorable en 93% de pacientes con TCE leve y
evolucion desfavorable en el 100% de pacientes con TCE grave (p<0,0001).

1.4 Conclusiones

La mayoria de pacientes anticoagulados/antiagregados con TCE hemorragico leve,
moderado o0 grave son mayores de 65 afos, con FRCV. La principal diferencia la

encontramos en el mecanismo lesional (méas frecuente politraumatismo) en TCE graves.




1.5 Palabras clave
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2. ABSTRACT

2.1 Introduction

Traumatic brain injury (TBI) is one of the main reasons for Hospital Emergency care.
It’s common for patients to be anticoagulated/antiaggregated (receiving antiplatelet
agents). The objective is to describe epidemiological, clinical and evolutionary

characteristics of these patients.

2.2 Material and methods

Retrospective and descriptive observational study of anticoagulated/antiaggregated
patients presenting mild, moderate or severe TBI to the Emergency Department of HMB
and HGUA in 2019-2020, using chi-square and Student's t-test statistical methods.

2.3 Results

We found 690 anticoagulated/antiaggregated patients with TBI. Of these, 28 patients with
mild TBI with haemorrhage and 4 patients with severe TBI with haemorrhage. The mean
age was 79,9 (SD: 8,6). AHT was present in 10% of mild TBI patients, and in 50% of
severe TBI patients (p=0,04). Neurological focality was present in 50% of severe TBI
cases and none in mild TBI cases (p<0,0001). 50% of patients with severe TBI had
polytrauma mechanism, however TBI was found in only 3,5% of mild TBI (p= 0,003).
The mean hospital stay was 5,35 days (SD:6,8) in mild TBI compared to 15 days
(SD:20,2) in severe TBI (p=0,002). Favourable evolution found in 93% of patients with
mild TBI and unfavourable evolution in 100% of patients with severe TBI (p=0,0001).

2.4 Conclusions

The majority of anticoagulated/antiaggregated patients with mild, moderate or severe
haemorrhagic TBI are over 65 years old, with CVRF. The main difference was found in

the mechanism of injury (more frequent polytrauma) in severe TBI.

2.5 Key words

Traumatic brain injury, mild, moderate, antiplatelet therapy, anticoagulation,

characteristics.




3. INTRODUCCION

El traumatismo craneoencefalico (TCE) es una de las primeras causas de morbilidad y de
mortalidad a nivel mundial, ademas de uno de los principales motivos de atencion en los
servicios de Urgencias y Emergencias Hospitalarias' 3. Se estima que, aproximadamente,
la mitad de la poblacion mundial sufrird un TCE a lo largo de su vida*®. Se trata de una
patologia que puede desarrollar un déficit neuroldgico secundario a la hemorragia
cerebral producida tras el impacto, pudiendo cursar con multiples signos y sintomas a

nivel neuroldgico’®,

En los pacientes mayores de 65 afios la principal causa de consultas es el TCE asociado
a caidas, con el 34,8% de los casos®>*!, normalmente debidas a alteraciones del suefio, de
la marcha, a la incontinencia nocturna y a la inestabilidad de la marcha asociada a la edad
101213 F| TCE en pacientes jovenes generalmente va asociado a otros traumatismos,
como el traumatismo torécico, cervical o abdominal en el contexto de accidentes de

trafico y/o politraumatizados'*>,

Independientemente de la edad, segun la escala de Coma de Glasgow (Glasgow Coma
Scale [GCS]), el 80% de estos pacientes se consideran leves (GCS 14-15 puntos). EI TCE
moderado (GCS 9-13 puntos) ocurre en el 10% de los pacientes y el 10% restante
corresponde a los pacientes con TCE grave (GCS < 9 puntos)*?16-18,

La anticoagulacion o antiagregacion es el tratamiento indicado para evitar los procesos
emboligenos desencadenados por las alteraciones del ritmo cardiaco (generalmente la
fibrilacion auricular o accidentes cerebrovasculares)!®?, y es fundamental en los
pacientes portadores de recambio valvular®?%?2, Dado su poder hemorréagico, la
combinacién de la anticoagulacion y los TCE asociados a caidas, ha generado un gran
numero de consultas en los servicios de urgencias, generando pruebas complementarias
y estancias hospitalarias de observacion alrededor de las 24 horas con la consecuente

sobrecarga asistencial y el riesgo de cuadros confusionales asociados®-1723-26,

En relacion a la lesion intracraneal aguda post-TCE leves, podemos decir que en varios
estudios los hallazgos mas frecuentes fueron los hematomas subdurales agudos, seguido
de las hemorragias subaracnoideas, después las contusiones hemorréagicas y los

hematomas intraparenquimatosos®271,




Entre los subtipos especificos de hemorragia, en otros estudios se ha visto que el
hematoma subdural se ha asociado con importante aumento de la tasa de mortalidad a

corto plazo, que puede variar hasta 40%-90% dependiendo de la puntuacion de la GCS 'y
la edad6'15'22'27'29'3°.

Probablemente la heterogeneidad en el disefio y en los resultados de los trabajos ya
publicados, explica la ausencia de un protocolo de manejo multidisciplinar, consensuado

y definitivo para evaluar y tratar de forma Gptima a los pacientes con TCE3>4,

Actualmente en el Hospital General Universitario de Alicante (HGUA) y el Hospital
Marina Baixa (HMB) se establece por protocolo la realizacion de TC (Tomografia
Computarizada) craneal tras 24 horas de observacion en el servicio de Corta Estancia o
Urgencias y Emergencias Hospitalarias. En caso de negatividad se entrega hoja de

recomendaciones con signos y sintomas de alarma por los que reconsultar?.

4. JUSTIFICACION

El conocimiento de las caracteristicas de los pacientes con TCE hemorragico que se
presenta como TCE leve o como TCE moderado-grave va a permitir el poder elaborar un
protocolo o replantear el protocolo actual de actuacion ante un TCE hemorragico en los

Servicios de Urgencias y Emergencias Hospitalarias.

5. HIPOTESIS

En el contexto anteriormente descrito planteamos las siguientes hipotesis:

o La mayoria de los pacientes anticoagulados y/o antiagregados que presentan un
TCE hemorrégico leve, son pacientes de edad avanzada, con al menos un factor
de riesgo cardiovascular, que no van a requerir grandes intervenciones
terapéuticas, mas alla de la observacion hospitalaria, para presentar una buena
evolucidn clinica.

o El grupo de pacientes con TCE hemorragicos moderados o graves, probablemente
debido a diferencias en el tipo de mecanismo lesional del TCE y al tipo de

hemorragia secundaria al mismo se asocia con elevada mortalidad.




6. OBJETIVOS

o Describir las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas de los TCE
hemorragicos leves y moderados-graves sucedidos en pacientes anti-coagulados
y anti-agregados atendidos en el servicio de Urgencias Hospitalarias del HGUA 'y
el HMB.

o ldentificar caracteristicas comunes y caracteristicas diferenciales entre ambos

grupos.

7. MATERIAL Y METODOS

7.1 DISENO, PERIODO DE ESTUDIO Y LUGAR DE ESTUDIO

Nos encontramos ante un estudio observacional retrospectivo y descriptivo, en el cual se
estudiaran los pacientes anticoagulados/antiagregados que acudieron por TCE leve,
moderado o grave al Servicio de Urgencias Hospitalario del HMB (que cubre las
siguientes areas: Benidorm, La Vila Joiosa, La Nucia, L’Alfas del Pi, Altea, Callosa
d’Ensarria, L’Albir, Tarbena, Bolulla, Benimantell, Guadalest, Benifato, Beniarda,
Confrides, ElI Abdet, Polop, Xirles, Finestrat, Sella, Orxeta y Relleu presenta una
disponibilidad de 270 camas y una poblacion asignada de 188.632 personas) y HGUA
(que cubre las siguientes areas de salud: Agost, Monforte del Cid, y San Vicente del
Raspeig junto a las pedanias de Moralet, Verdegas, La Alcoraya, La Canyada, Rebolledo
y Villafranqueza, con disponibilidad de 825 camas, poblacion asignada de 273.837
personas) en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2019 hasta el 31 de diciembre
de 2020. Las visitas en urgencias del HMB en 2019 y 2020 fueron de 75.227 y 54.862
respectivamente y del HGUA fueron de 113.537 y 86.450 respectivamente.

7.2 SUJETOS DEL ESTUDIO

Los sujetos del estudio fueron seleccionados a partir del registro de admision segun
cddigos CIE-10 de los TCE atendidos en los servicios de urgencias hospitalarias de los
hospitales anteriormente mencionados en los afios 2019 y 2020. Para conocer el
tratamiento anticoagulante y antiagregante de los sujetos se solicitd a la Direccion de
Atencion Primaria de ambos hospitales el listado andnimo de los pacientes en tratamiento
con: acido acetilsalicilico (AAS), clopidogrel, edoxaban, rivaroxaban, apixaban,

dabigatran y acenocumarol.




Con posterioridad se cruzaron los registros anteriormente mencionados, para identificar
finalmente a los sujetos que a su vez presenten ambas caracteristicas, es decir, hayan

sufrido un TCE y estén anticoagulados/antiagregados.

7.3 SELECCION DE LOS PACIENTES

7.3.1 CRITERIOS DE INCLUSION.

Los pacientes incluidos en este estudio fueron adultos con tratamiento activo
anticoagulante o antiagregante que sufrieron TCE, el periodo comprendido entre enero
de 2019 y diciembre de 2020 atendidos en el servicio de urgencias hospitalario del HMB
y del HGUA.

7.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION.

Se excluyeron en este estudio la poblacion pediatrica (considerada entre 0 y 14 afios),
aquellos pacientes que iniciaron tratamiento anticoagulante/antiagregante posteriormente
al episodio de TCE y aquellos pacientes anticoagulados/antiagregados que presentaron
un TCE (GCS<14) no clasificado, con otras lesiones cerebrales diferentes a las descritas
en este trabajo.

7.4 VARIABLES DEL ESTUDIO.

7.4.1 Variables del paciente y comorbilidades

e Edad
e Género
e Presencia de FRCV (factores de riesgo cardiovasculares):
o Hipertension arterial (HTA).
o Dislipemia (DLP).
o Diabetes mellitus tipo 2 (DM 2).
e Medicacién anticoagulante/antiagregante:
o Acido acetilsalicilico (AAS).
o Clopidogrel.
o Doble antiagregacion.
o Edoxaban.
o Rivaroxaban.

o Apixabén.




©)

O

Dabigatran.

Acenocumarol.

7.4.2 Variables relacionadas con la atencion médica:

e Clinica en el momento del TCE:

o

©)

©)

o

o

No focalidad neuroldgica (NO FN).

Confusion.

Amnesia (se considera aquella superior a 30 minutos).
Crisis ténico-clénicas.

Cefalea.

Otorragia.

e Escala de Coma de Glasgow inicial: 15y 14.

e Intoxicacién por drogas:

o

O

O

Ausencia (No).
Alcohol.

Cannabis.

e Mecanismo lesional del TCE:

o

o

o

o

o

Caida accidental.

Caida no presenciada.

Caida asociada a un TCE con posterior sincope.
Sincope que precede al TCE.

Politraumatismo.

e Tipo de hemorragia:

o

o

o

o

Hematoma subdural agudo.
Hematoma epidural agudo.
Hemorragia subaracnoidea.

Hemorragia contusiva.

e Necesidad de ingreso hospitalario:

o

o

Si.
No.

e Necesidad de intervencion quirurgica urgente:

o

o

Si.
No.




e Estancia hospitalaria (nimero de dias).
e Evolucion del paciente:
o Favorable (sobrevive al episodio).

o Desfavorable (éxitus).

7.5 RECOGIDA DE LA INFORMACION

La informacion utilizada en este trabajo fue recogida a través de los datos existentes en
las historias clinicas de pacientes y con el posterior registro de las variables necesarias
para llevar a cabo el mismo. Se accedio a estas historias a través de los programas
informéaticos médicos Orion Clinic version 11 (Conselleria de Sanitat Universal i Salut
Publica, Comunidad Valenciana, Espafia), APD ATHOS - Prisma versién 21.04.01
(Conselleria de Sanitat Universal i Salut Publica, Comunidad Valenciana, Espafia) y
Abucasis version 0.06.01 (Conselleria de Sanitat Universal i Salut Publica, Comunitat

Valenciana, Espafia).

La revision de cada historia clinica nos permitié comprobar cuales fueron los pacientes
que, si cumplian los criterios de inclusion y, posteriormente, se recogieron las variables
anteriormente nombradas en una hoja de recogida de datos creada a través del programa
informético SPSS para su posterior andlisis estadistico. El periodo de recogida de datos

se comprendio entre junio y julio de 2021.

7.6 ANALISIS ESTADISTICO
Inicialmente, empleamos el programa SPSS para Windows en su version 26 (SPSS Inc.
Chicago, IL, EE.UU.) para la realizacion de la base de datos y el estudio estadistico que

describiremos mas adelante.

Para la descripcion de la situacion basal de la muestra, se utilizaron medidas estadisticas
descriptivas. Todas las variables categéricas se expresaron como absolutas y frecuencias

relativas. La edad se describié como media junto a la desviacion estandar.

Finalmente, el estudio estadistico se llevo a cabo a través del método estadistico chi-
cuadrado, con él que se evaluaron las posibles diferencias entre las caracteristicas basales
de los pacientes con TCE leves con respecto a los pacientes con TCE graves, en las
variables cualitativas. En las variables cuantitativas, se aplicé el método estadistico T de

student. El nivel de significacion estadistica se establecio para aquellos valores de p<0,05.




7.7 ASPECTOS ETICOS

Para empezar, diremos que nuestro estudio respeta los principios fundamentales
establecidos en la declaracién de Helsinki (Fortaleza 2013), en el Convenio del Consejo
de Europa relativo a los Derechos Humanos y Biomedicina, asi como los requisitos
establecidos en la legislacion espafiola en el &mbito de la legislacion biomédica, la

proteccion de datos de caracter personal y la bioética.

En relacion a la confidencialidad de los datos, se llevé a cabo como ya hemos
mencionado, de acuerdo con la Declaracion de Helsinki (2013), las normas de Buena

Préctica Clinica y la legislacién vigente en Espafia relativa a este tipo de estudios.

En el momento de la recogida de datos, se asignd un cédigo numérico independiente a
cada sujeto, por tanto, la informacion clinica fue anonimizada. Este hecho, corresponde a
lo establecido por la Ley Organica 3/2018 de 5 de diciembre de Proteccion de Datos
Personales y garantia de los derechos digitales y el Reglamento (UE) 2016/679 del

Parlamento Europeo.

Por otro lado, se solicitdé la exencion del consentimiento informado, dado el caracter

retrospectivo de nuestro estudio.

Mencionar también que contamos con la aprobacién del comité de ética de investigacion
del HGUA (CEIm: 2021-108) y de la Oficina de Investigacion Responsable de la UMH
con el CODIGO OIR: 210809172558. Por tanto, se garantiza la proteccion de los datos,
la intimidad y el anonimato de los pacientes incluidos en el estudio, respetando la

normativa vigente.

Por ultimo, comentar que en este estudio no se difiere de la practica clinica habitual, ya
que reune las caracteristicas propias de los protocolos de estudios epidemiolégicos,
observacionales y transversales, a partir de bases de datos informatizadas creadas con

fines clinico-asistenciales.

|g




8. RESULTADOS

8.1 Seleccion de los pacientes e incidencia de
hemorragia cerebral en pacientes anticoagulados y

antiagregados con TCE leve, moderado o grave.

En el periodo comprendido entre enero de 2019 y diciembre de 2020, un total de 2592
personas presentaron un episodio de TCE. De esta muestra, se excluyeron 524 pacientes
pediatricos y 1345 pacientes que no presentaban toma de anticoagulantes o
antiagregantes. Posteriormente, se excluyeron 30 pacientes que presentaron una
prescripcion de anticoagulacion/antiagregacion posterior al episodio de TCE y 3 personas
que, pese a cumplir los criterios de inclusion, presentaron un TCE (GCS<14) no
clasificado, con otras lesiones cerebrales diferentes a las descritas en este trabajo. (Figura
1).

De los 690 pacientes anticoagulados o antiagregados, 28 pacientes presentaron TCE leve
y hemorragia cerebral en la prueba de TC (incidencia de 4,9%, IC 95%: 2,9-5,8). Por
otro lado, hallamos 4 pacientes con TCE grave y hemorragia cerebral en la prueba de TC
(incidencia de 0,058%, IC 95%: 0,0023-0,0148).

8.2 Caracteristicas  epidemiologicas, clinicas vy
evolutivas de los traumatismos encefalicos leves
hemorragicos y traumatismos moderados-graves en

pacientes anticoagulados o antiagregados.

La descripcion de las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas de los
pacientes con TCE leves y TCE moderados-graves en anticoagulados/antiagregados se

recogen en la Tabla 1.

A modo de inicio, comentaremos que la media de edad de la muestra fue de 79,92 (DS:
8,7). Con respecto a los pacientes con TCE leve, podemos decir que el 46% fueron

mujeres, mientras que dentro del grupo de pacientes con TCE moderado-grave fueron el




25% de los casos. Los hombres representaron el 53% y el 75% dentro de los grupos de
TCE leve y TCE moderados-graves respectivamente. Tanto en la variable de edad y en el

género no encontramos un p-valor con significacion estadistica.

Sobre los FRCV, mencionar que la HTA estaba presente en el 10% de los pacientes con
TCE leve de forma aislada, asi como en el 50% de los pacientes con TCE grave,
encontrando en esta variable un p-valor de 0,04. La HTA se encontraba asociada a DLP
en 42% de los casos con TCE leve y en un 25% de los casos de TCE grave, también la
encontramos asociada a DM2 en un 7% de los TCE leves, asi como también asociada

concomitantemente a DLP y DM2 en un 21% de los TCE leves.

Con respecto a la variable DLP la encontramos en solitario en el 3% de los casos de TCE
leves y asociado a DM2 en 7% de este mismo grupo y en un 25% de los casos en los TCE
graves. Finalmente, a la variable DM2 no la encontramos aislada en ningln paciente y un
7% de los TCE leves no presentaron ningun FRCV. No encontramos un p-valor con

significacion estadistica en las variables recientemente mencionadas.

En lo referente al tratamiento anticoagulante/antiagregante, un 57 % de los casos de TCE
leves se encontraban antiagregados con AAS y un 50% en los pacientes con TCE grave.
El clopidogrel fue usado por un 3% de los pacientes con TCE leve y en un 25% en los
TCE graves. En cambio, un 3% de los pacientes con TCE leve estaban anticoagulados
con rivaroxaban y en un 25% de los casos de TCE grave. El apixaban solo fue encontrado
en un 3% de los pacientes con TCE leve, el dabigatran en un 7% de este grupo, asi como
el acenocumarol que fue hallado en un 25% de estos mismos pacientes. En la variable

medicacion no se hall6 un p-valor con significacion estadistica.

En relacion a la clinica que presentaron los pacientes del presente estudio, encontramos
presencia de focalidad neuroldgica en un 50% de los casos de TCE grave y en el 100%
de los TCE leves no hallamos dicha focalidad (p<0,0001). En un 35% de los TCE leves
presentaron solamente amnesia, otro 35% de dichos pacientes presentaron crisis tonico-
clénicas y cefalea respectivamente. Por otro lado, dentro del grupo de pacientes de TCE
leve hubo varias variables clinicas que se presentaron concomitantemente, la confusion
junto a la amnesia en un 35% de los pacientes y la otorragia con la amnesia en otro 35%.
En cambio, en el grupo de pacientes de TCE graves solo en un 25% de los pacientes

encontramos otorragia (p=0,007).




Con respecto a la escala de Coma de Glasgow, hallamos un 89% de los pacientes con
TCE leve con un GCS inicial de 15 puntos y un 11% con un GCS de 14 puntos. Por otro
lado, en los TCE graves hemos encontrado un GCS de 12, 9, 6 y 4 puntos con un 25% de

los pacientes respectivamente.

Sobre el mecanismo lesional del TCE, encontramos que un 71,4% de los pacientes con
TCE leve presentaron una caida accidental y en un 50% de los pacientes de los TCE
graves. La caida no presenciada se hallé en un 3,5% de los pacientes con TCE leve. El
50% de los pacientes con TCE grave presentaron un mecanismo de politrauma, mientras
que el grupo de TCE leves solo se hallé en un 3,5% de los pacientes (p=0,003). En esta
variable también encontramos varias asociaciones entre distintos mecanismos, como
asociaciones entre caida, TCE, sincope en un 3,5% de los pacientes con TCE leve y

asociacion entre sincope y TCE en otro 3,5% dentro de este mismo grupo.

En relacion al tipo de hemorragias encontradas en los pacientes estudiados, hallamos que
un 25% de pacientes con TCE leve presentaron un hematoma subdural agudo al igual que
en el grupo de los TCE graves. Se encontrd en 3,5% de los pacientes con TCE leve,
hematoma epidural agudo, hemorragia subaracnoidea en un 39,5% de los TCE leves y en
un 75% de los pacientes con TCE graves. Por ultimo, encontramos en un 32,1% contusion
hemorragica en los pacientes con un TCE leve. No hallamos valores de p-valor

significativos en las variables anteriormente descritas.

Al recoger los datos con respecto a la intoxicacion por drogas, encontramos en un 93%
de los pacientes con TCE leve no habian tomado ninguna sustancia y en el 100% de los
pacientes con TCE grave. Un 3,5% de los pacientes con un TCE leve habian consumido
alcohol y otro 3,5% habian consumido cannabis. No hallamos valores de p-valor

significativos en las variables anteriormente descritas.

Con respecto al ingreso hospitalario, recogimos que fue necesario en el 100% de los
pacientes con TCE graves y en un 78% de los pacientes con un TCE leve. No hallamos

valores de p-valor significativos en esta variable.

Sobre la necesidad de haber requerido intervencion quirurgica, hallamos que en el 100%
de los pacientes con TCE grave fue necesaria 'y en un 7% de los pacientes con TCE leve

también. No hallamos valores de p-valor significativos en esta variable.




En relacion a la estancia media hospitalaria de la muestra fue de 5,35 dias (DS:6,9) en el
grupo de los pacientes con TCE leve mientras que en el grupo de los TCE graves fue de
15 dias (DS:20,2). Encontrando un p-valor en esta variable de 0,002.

Finalmente, con respecto a la evolucidn, se hall6 una evolucion favorable en 93% de
pacientes con TCE leve y una evolucién desfavorable en el 100% de los pacientes con
TCE grave (p<0,0001).

Al final de este trabajo, en el apartado de anexos, expondremos varias imagenes de los
diferentes tipos de hemorragia encontrados en el grupo de pacientes con TCE graves.

9.DISCUSION

La edad media de nuestra muestra fue de 79,9 afios, lo que implica que gran parte de los
pacientes incluidos en ella presentan una edad superior a los 65 afos. Este hecho se
encuentra descrito en los multiples estudios consultados, donde se estima que
aproximadamente la mitad de la poblacién mundial sufrird un TCE a lo largo de su vida
y de dicha poblacion, debido al aumento de la edad media poblacional, seran personas de

edad avanzada®®.

La importancia de la edad como caracteristica en pacientes con TCE, radica en que por si
misma ha sido establecida como factor de riesgo independiente en estos pacientes. En
primer lugar, debido a los cambios anatomicos asociados a la edad, como la mayor
adherencia de la duramadre al créneo, la arterioesclerosis cerebrovascular y la

disminucidn en la eliminacién de radicales libres®.

Estas condiciones propician la aparicién de lesiones, aunque el mecanismo del trauma no
implique alta energia, como es el caso de las caidas, igualmente aumenta el estrés
oxidativo y la atrofia cerebral asociada a la edad, propicia la aparicion de lesiones en el
TC craneal, aungue la exploracion neuroldgica inicial sea normal. A todas estas
condiciones habria que afadir los factores méas conocidos y asociados a peor evolucion

como son la comorbilidad y los tratamientos médicos asociados®2.

En cuanto a la frecuencia del TCE por sexo en nuestra muestra, encontramos que los
hombres presentaron en mayor medida tanto TCE leves como TCE moderado-grave, con
valores de 53% y el 75% respectivamente. Otros estudios describen frecuencias de entre




61%-81% %13, La relacion de proporcion hombre/mujer varian entre 1,46:1y 4,4:1 en

dichos estudios.

Sobre los FRCV, mencionar que la HTA estaba presente en el 10% de los pacientes con
TCE leve de forma aislada, asi como en el 50% de los pacientes con TCE grave,
encontrando en esta variable un p-valor de 0,04. Ademaés, debemos recordar que la HTA
coexiste con otros FRCV (asociada a DLP y DM2) en estos pacientes. Cuando buscamos
este hallazgo en otros estudios revisados, encontramos que la HTA es una de las
enfermedades méas prevalentes en el mundo actual, afecta alrededor del 25% de la
poblacion adulta en los paises desarrollados. Esta proporcion se incrementa en la
poblacion anciana, debido a los cambios asociados al envejecimiento, y se estima que la
prevalencia de HTA en la poblacion de edad mayor de 65 afios es superior al 50%%, Si
tenemos en cuenta este hecho resulta 16gico que también lo sea en la poblacion geriatrica

que ha sufrido un TCE.

En lo referente a los datos clinicos hallados en nuestra muestra, encontramos presencia
de focalidad neuroldgica en un 50% de los casos de TCE grave y en el 100% de los TCE
leves no hallamos dicha focalidad (p<0,0001). Esta significacion estadistica no es real ya
que, en uno de los grupos comparativos, en este caso el grupo de pacientes con TCE leve,
el nimero de pacientes que presentd focalidad neuroldgica fue cero. Este hallazgo
también se encontré en nuestra muestra con el dato clinico de la otorragia, donde
encontramos una significacion estadistica falseada con un p-valor de 0,007, porque
igualmente en el grupo de paciente con TCE leve, no encontramos ningun paciente con

esta clinica.

En la basqueda bibliogréafica realizada, encontramos que los sintomas caracteristicos de
una conmocién cerebral son la confusion y amnesia con o sin pérdida previa de
conciencia. Estos sintomas pueden ser evidentes inmediatamente después de la lesidn en
la cabeza o pueden aparecer varios minutos despues. Es importante enfatizar que la
alteracion en el estado mental caracteristico de la conmocion puede ocurrir sin pérdida de
conciencia>!®. La amnesia casi siempre implica pérdida de memoria para el evento
traumatico, pero frecuentemente incluye la pérdida de recuerdo de los eventos
inmediatamente anteriores (amnesia retrograda) y posteriores (amnesia anterograda) del
traumatismo craneal?®. Otros signos y sintomas de una conmocidn cerebral pueden seguir
inmediatamente el traumatismo craneal o aparecer gradualmente durante varios minutos

a horas. Los primeros sintomas de conmocion cerebral (en cuestién de minutos a horas)




incluyen cefalea, mareo (vértigo o inestabilidad), falta de conciencia del entorno y

nauseas y vomitos’34.

Cuando analizamos la variable GCS en nuestra muestra, hallamos un 89% de los
pacientes con TCE leve con un GCS inicial de 15 puntos y un 11% con un GCS de 14
puntos. Por otro lado, en los TCE graves hemos encontrado un GCS de 12, 9, 6y 4 puntos
con un 25% de los pacientes respectivamente. En esta ocasion, como ya hemos explicado

anteriormente, encontramos una significacion estadistica falseada.

Lo encontrado en los articulos publicados®!!, concuerda con lo evidenciado en nuestra
muestra. En la practica clinica habitual, observamos que la mayoria de los TCE leves
presentan un GCS de 15, ya que son pocos los pacientes que presenten una leve alteracion
que provoque un GCS inferior a 14 puntos. En cambio, cuando hablamos de TCE
moderados-graves, o més frecuente es encontrar un GCS<14, ya que probablemente el
mecanismo lesional de este tipo de traumatismo si que provoca una puntuacion menor en

esta escala®®.

En lo referente al mecanismo lesional del TCE, en nuestra muestra encontramos que el
50% de los pacientes con TCE grave presentaron un mecanismo de politrauma, mientras
que el grupo de TCE leves solo se hall6 en un 3,5% de los pacientes con un p-valor de
0,003. Este hecho es apoyado en algunos articulos consultados®, donde la causa mas
frecuente en los TCE moderados-graves son los pacientes que han sufrido
politraumatismos a consecuencia de accidentes de trafico, donde hay mayor intercambio

de energia cinética para producir lesiones mas importantes®2"28,

Por otro lado, analizando la estancia media hospitalaria de nuestra muestra fue de 5,35
dias (DS:6,8) en el grupo de los pacientes con TCE leve mientras que en el grupo de los

TCE graves fue de 15 dias (DS:20,2). Encontrando un p-valor en esta variable de 0,002.

Estos hallazgos, no corresponden exactamente con lo encontrado en la bibliografia, donde
la mayoria de pacientes anticoagulados o antiagregados que han presentado un TCE leve
permanecen en el hospital hasta completar un periodo de observacién, cuyo tiempo de
duracion no esta claramente definido, pero que para la mayoria de autores varia entre las
24 horas y las 48 horas a partir del momento del TCE, si la lesion intracraneal enel TC
inicial no requiere intervencion quirdrgica y si no hay deterioro neuroldgico durante la

observacion®33, Por otro lado, en lo referente a los TCE moderados-graves, lo que




encontramos en la literatura es que la estancia media hospitalaria es de 19,6 dias'®, una

cifra que se parece mucho a la hallada en nuestra muestra.

Este hecho puede deberse a que en los pacientes con TCE moderado-grave existe una
comorbilidad importante que asociado a un mecanismo de trauma de alta energia en la
mayoria de casos'®*® va a requerir mayor atencion durante su estancia hospitalaria en

comparacion con los pacientes que presentan un TCE leve.

Finalmente, con respecto a la evolucion, se hall6 una evolucion favorable en 93% de
pacientes con TCE leve y una evolucién desfavorable en el 100% de los pacientes con

TCE grave. Encontrando un p-valor en esta variable de 0,0001.

Este hallazgo, nos muestra que el TCE moderado-grave estd mas influenciado por las
caracteristicas epidemioldgicas de la poblacion que lo padece® que el TCE leve. Como
ya hemos mencionado con anterioridad, nos enfrentamos cada dia a una nueva poblacién
con mayor esperanza de vida y con mas problemas asociados al envejecimiento. EI grupo
de personas mayores de 65 afios crece mas rapidamente que cualquier otro grupo de edad,
y en especial los mayores de 80 afios. Dicho envejecimiento es méas frecuente en paises
desarrollados, como es el caso de Espafia, y se refleja en nuestra poblacion geriatrica. Se
estima que en los Gltimos 20 afios la incidencia del TCE en poblacion anciana se ha

duplicado®®.

10. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Este trabajo se trata de un estudio observacional retrospectivo y descriptivo, por lo tanto,
podemos sugerir ideas o hipétesis que intenten justificar los hallazgos sin poder establecer
relaciones causales, ademas de los posibles fallos que puedan haberse producido en la

recoleccidn de datos a través de la historia clinica electrénica (sesgo de seleccion).

Debemos tener en cuenta que la historia clinica, depende de lo que el médico que ha
atendido al paciente haya recogido en ella. En muchas ocasiones, los antecedentes
personales de los pacientes no han estado actualizados, y esto ha dificultado mucho
conocer si los pacientes estaban o no anticoagulados/antiagregados en el momento del
episodio del TCE.




Otras limitaciones para este estudio son el pequefio tamafio muestral, el hecho de que la
muestra provenga de dos unicos centros (Servicios de Urgencias Hospitalarios del HMB
y del HGUA). Por ello, aunque nuestro estudio aporta una informacion afiadida sobre este
tema, se limita la interpretacion y la extraccion de conclusiones sélidas, necesitando de
estudios de mayor potencia para obtener una confirmacion firme de las hipotesis que

nuestro estudio ha generado.

Por ultimo, cabe mencionar, que la comparacién con otras publicaciones es de extrema
dificultad. Existe también gran diversidad en las escalas analizadas en los diferentes
estudios. Asimismo, muchas publicaciones obtienen sus datos de grandes centros de
registro basados en los cédigos diagnosticos de CIE-9, asociados en muchas ocasiones a

errores de codificacion del TCE.

11. CONCLUSIONES

1. La mayoria de los pacientes anticoagulados y/o antiagregados que presentan un
TCE hemorragico leve, son pacientes mayores a 65 afios, con al menos un factor
de riesgo cardiovascular (principalmente HTA), que van a requerir observacion
hospitalaria entorno a 24-48 horas. Coincidiendo ademas el resto de las
caracteristicas demograficas y mecanismos de trauma descritos en este estudio

con lo encontrado en los estudios publicados sobre este tema.

2. El grupo de pacientes con TCE hemorragicos moderados o graves, también
presentan caracteristicas demograficas y FRCV similares a los pacientes con TCE
leve, con diferencias en el tipo de mecanismo lesional, encontrando el politrauma
como el mas frecuente, lo que se ha asociado con peor evolucion clinica 'y mayor

mortalidad.
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investigacién. lgualmente, debe promover la realizacion de reconocimientos meédicos periddicos entre su personal; cumplic con los
procedimientos sobre coondinacién de actividades empresariales en el caso de que trabaje en el centro de trabajo de otra empresa o que
personal de otra empresa se desplace a las instalaciones de la UMH; y atender a las obligaciones formativas del personal en materia de
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prevencidn de riesgos laborales. Le indicamos que tiene a su disposicion al Servicio de Prevencion de la UMH para asesorarle en esta

materia.

La Informacion descriptiva bdsica del
presente trabajo serd incorporada al
repositaorio  publico de Trabajos fin de
Grado y Trabajos Fin de Master autorizados
por la Oficina de Investigacion Responsable
de |la Universidad Miguel Hernandez en el
curso académico 2020/2021. También se
puede acceder a través de
h JSlair " -tfm,




13.2 Comité ético de investigacion

COMITE ETICO DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS DEL

DEPARTAMENTO HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO DE ALICANTE
C/. Pintor Baeza, 12 — 03010 Alicante

http://www.dep19.san.gva.es

Teléfono y Fax: 965-91-38-68

Correo electrénico: ceim_hgua@gva.es

Ref. CEIm: 2021-108 - Ref. ISABIAL: 2021-0252

DICTAMEN DE ESTUDIO EOm NO Prospectivo

Dr. Luis Manuel Hernandez Blasco, Secretario del Comité Etico de Investigacién con
Medicamentos del Hospital General Universitario de Alicante.

CERTIFICA
Que este Comité ha evaluado la propuesta del promotor José Manuel Ramos Rincén para ef

investigador principal José Manuel Ramos Rincén del Servicio de Medicina Interna, para que se
realice el estudio:

: Factores de riesgo de hemorragia cerebral tras traumatismo
TITULO craneoencefalico en pacientes anticoagulados y antiagregados
en urgencias hospitalarias
‘PROMOTOR José Manuel Ramos Rincén

‘ CODIGO DEL PROTOCOLO |NO APLICA
‘VERSION DEL PROTOCOLO |2
‘ FECHA DEL PROTOCOLO |03 Julio 2021

HOJA DE INFORMACION AL
PACIENTE (Versién y fecha)

Exencién de HIP y CI

Y tomando en consideracién las siguientes cuestiones:

-La pertinencia del estudio, teniendo en cuenta el conocimiento disponible, asi como
los requisitos del Real Decreto 957/2020, de 3 de Noviembre, por el que se regulan los
estudios observacionales con medicamentos de uso humano y el Real Decreto 1344/2007, de
11 de octubre, por el que se regula la farmacovigilancia de medicamentos de uso humano.

-Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con los
objetivos del estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto,
teniendo en cuenta los beneficios esperados.

-El seguro o la garantia financiera previstos son adecuados.

-El procedimiento para obtener el consentimiento informado, incluyendo la hoja de
informacién para los sujetos version de (dia/mes/afio), modificaciéon n° ... version (dia/mes/afio),
y el plan de reclutamiento de sujetos previstos son adecuados, asi como las compensaciones
previstas para los sujetos por dafios que pudieran derivarse de su participacion en el ensayo.

-La capacidad del investigador y sus colaboradores son apropiados para llevar a cabo
el estudio.
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-Las instalaciones y medios disponibles son apropiados para llevar a cabo el estudio.
-El alcance de las compensaciones econdmicas previstas no interfiere con el respeto a
los postulados éticos.

Por tanto, este Comité habiendo tenido en cuenta los informes recibidos de los CEIm
implicados (seleccionar el texto u opcién que proceda),

Emite un DICTAMEN FAVORABLE para la realizacion de dicho estudio en Esparia en aquellos

centros que hayan emitido un informe favorable sobre los aspectos locales.

Que el Comité tanto en su composicién como en los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 1090/2015, de 4 de diciembre, y su composicion
actual es la siguiente:

- Presidenta: Dra. Caridad Tapia Collados, Jefe de Seccién de Pediatria en el Hospital General
Universitario de Alicante

- Vicepresidenta: Dra. Sofia Lorenzo Garcia. Facultativo Especialista en Analisis Clinicos en el
Hospital General Universitario de Alicante.

- Secretario: Dr. Luis Hernandez Blasco. Facultativo Especialista en Neumologia en el Hospital
General Universitario de Alicante.

-y Vocales:

e Dra. Cristina Alenda Gonzélez, Jefe de Seccién de Anatomia Patolégica y Directora
Cientifica de Biobanco en el Hospital General Universitario de Alicante y miembro de la
Comisién de Investigacion.

¢ Dra. Amparo Burgos San José, Facultativo Especialista en Farmacia Hospitalaria del
Hospital General Universitario de Alicante.

e Dr Vicente Climent Paya, Facultativo Especialista del Servicio de Cardiologia del
Hospital General Universitario de Alicante.

e Dr. Mariano Esteban Fontecha, Facultativo Especialista y Jefe de Seccion de UCI del
Hospital General Universitario de Alicante.

+ Dfia. Sonia Balboa Esteve, Enfermera en el Servicio de Medicina Preventiva en el
Hospital General Universitario de Alicante.

o Dr José Antonio Monge Argiles, Facultativo Especialista en Neurologia en el Hospital
General Universitario de Alicante.

e Dra. Elena Lorda Barraguer, Facultativo Especialista en Cirugia y miembro del Comité
de Etica Asistencial en el Hospital General Universitario de Alicante.
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e Dra. M? Asuncién Quijada Cazorla, Facultativo Especialista en Obstetricia y Ginecologia
en el Hospital General Universitario de Alicante.

¢ D. Alberto Pastor Campos, Licenciado en Veterinaria y Responsable de la oficina
evaluadora de Proyectos Universidad Miguel Hernandez.

e D. José Miguel Sempere Ortells, Catedratico y Director del Departamento de
Biotecnologia de la Universidad de Alicante.

e Dr M Angeles Pena Pardo, Facultativo Especialista en Farmacologia Clinica en el
Hospital General Universitario de Alicante.

¢ Dra. Paloma Vela Casasempere, Jefa del Seccién de Reumatologia en el Hospital
General Universitario de Alicante.

e Dra. Ana Maria Palacios Marqués, Jefa de Seccién de Obstetricia y Ginecologia en el
Hospital General Universitario de Alicante.

e Dr. Eduardo Murfioz de Bustillo, Facultativo Especialista de Nefrologia en el Hospital
General Universitario de Alicante.

-y Miembro Lego:

¢ D. José Diego Espadas Ruiz, Miembro de la Asociacién AFA (Asociacién de Alzheimer

de Alicante) Alicante.

Lo que firmo en Alicante, a 27 de julio de 2021.

Firmado por Luis Manuel Hernandez Blasco -
21424371D el 27/07/2021 18:28:11

Fdo.: D. Luis Hernandez Blasco
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13.3 Figura 1. Diagrama de flujo de seleccion de la muestra del estudio.
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(o= 1345)

Excluidos
- Prescripcion de ACO 0 AAS

después del episodio (n=30)
- Glasgow<14 con otras lesiones
cerebrales (n=3)

TCE grave con
hemorragia (n=4)




13.4 Figura 2. Ejemplo de hemorragia subaracnoidea.

Hemorragia subaracnoidea con sangre en surcos de ambos hemisferios cerebrales y en el
tentorio, mas evidente en ambos l6bulos occipitales y en el I6bulo temporal izquierdo
donde se aprecia la existencia de un acimulo de sangre extraaxial con un espesor de unos

4 mm.

COPIADO Primario 4
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13.5 Figura 3. Ejemplo de hematoma subdural agudo.

Hematoma subdural en convexidad izquierda de hasta 3 cm de espesor (medicion
coronal) con extension a través de la hoz cerebral, que condiciona un importante efecto
masa con pérdida de patrén de surcos y desviacion de la linea media hacia la derecha
mayor de 2 cm, que asocia colapso practicamente total del ventriculo lateral izquierdo y

del tercer ventriculo.




13.6 Figura 4. Ejemplo de contusion hemorrégica.
Se visualiza pequefio foco 8 mm de HSA en cisura de Silvio del lado izquierdo, que se

acomparia de hemoventriculo distribuido de forma predominante en astas occipitales de

ventriculos laterales.

13.7 Figura 5. Ejemplo de hematoma epidural.
Hematoma de partes blandas extracraneal frontal y periorbitario derecho de 1 cm de

espesor.




13.8 Tabla 1.

Caracteristicas epidemiologicas, clinicas y evolutivas de

los pacientes con TCE leve y TCE moderados-graves

anticoagulados/antiagregados.

TCE leves TCE moderados- | P-valor
(N=28) graves
N (%) (N=4)
N (%)
Edad 0,81
Media 79,92 72
Minima 63 54
Maxima 93 84
Desviacion estandar 8,7 11,2
Género 0,41
Mujer 13 (46) 1(25)
Hombre 15 (53) 3 (75)
FRCV
HTA 3 (10) 2 (50) 0,04
DLP 1(3) 0 (0) 0,70
No FRCV 2(7) 0 0,58
HTA + DLP 12 (42) 1 (25) 0,49
HTA + DM2 2(7) 0 0,49
DLP + DM2 2(7) 1 (25) 0,09
HTA + DLP + DM2 6 (21) 0 0,30
Medicacién
AAS 16 (57) 2 (50) 0,78
Clopidogrel 1(3) 1 (25) 0,09
Rivaroxaban 1(3) 1(25) 0,09
Apixaban 1(3) 0 (0) 0,70
Dabigatran 2(7) 0(0) 0,58
Acenocumarol 7 (25) 0 (0) 0,25
Clinica
Focalidad neurologica 0,0001
Si 0 (0) 2(50)
No 28 (100) 2 (50)
Confusion + amnesia 1(35) 0(0) 0,70
Amnesia 1 (35) 0 (0) 0,70
Crisis tonico-clénicas 1 (35) 0 (0) 0,70
Cefalea 1 (35) 0 (0) 0,70




Otorragia + amnesia 1 (35) 0 (0) 0,70
Otorragia 0 (0) 1(25) 0,007
GCS inicial
15 25 (89) 0 (0) 0,0001
14 3(11) 0 (0) 0,49
12 0 (0) 1(25) 0,007
9 0 (0) 1(25) 0,007
6 0 (0) 1(25) 0,007
4 0 (0) 1(25) 0,007
Mecanismo lesional del TCE
Caida accidental 20 (71,4) 2 (50) 0,38
Caida no presenciada 1(3,5) 0 (0) 0,70
Caida + TCE+ Sincope 1(3,5) 0 (0) 0,70
Sincope + TCE 5(17,8) 0 (0) 0,35
Politrauma 1(3,5 2 (50) 0,003
Tipo de hemorragia
Hematoma subdural agudo 7 (25) 1 (25) 1
Hematoma epidural agudo 1(3,5) 0 (0) 0,70
Hemorragia subaracnoidea 11(39,5) 3 (75) 0,17
Contusién hemorrdgica 9(32,1) 0 (0) 0,18
Intoxicacion por drogas
No 26 (93) 4 (100) 0,58
Alcohol 1(3,5 0 (0) 0,70
Cannabis 1(3,5) 0 (0) 0,70
Ingreso hospitalario 0,30
Si 22 (78) 4 (100)
No 6 (22) 0 (0)
Intervencién quirdrgica 0,58
Si 2(7) 0 (0)
No 26 (93) 4 (100)
Estancia hospitalaria 0,002
Media 5,35 15
Minima 1 1
Maxima 30 45
Desviacion estandar 6,9 20,2
Evolucion 0,0001
Favorable 26 (93) 0 (0)
Desfavorable 2 (7) 4 (100)

AAS: Acido acetilsalicilico.
DLP: Dislipemia.
DM 2: Diabetes mellitus tipo 2.

En negrita significacion estadistica.

FRCV: Factores de riesgo cardiovasculares.

HTA: Hipertension arterial.

N: Valor de la muestra.
TC: Tomografia computarizada.

TCE: Traumatismo craneoencefalico.




