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RESUMEN

Antecedentes

El condicionamiento isquémico remoto (CIR) se ha desarrollado como una estrategia neuroprotectora para la prevencion y el tratamiento
del accidente cerebrovascular isquémico. Habitualmente incluye limitar el flujo sanguineo a los miembros y luego liberar la sangre
isquémica para promover un efecto neuroprotector. Los estudios preclinicos han indicado que el CIR puede tener efectos beneficiosos en
los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico y en los que tienen riesgo de accidente cerebrovascular isquémico. Sin embargo,
la evidencia existente no es suficiente para demostrar la eficacia y la seguridad del CIR para la prevencion y el tratamiento del accidente
cerebrovascular isquémico.

Objetivos

Evaluar los efectos beneficiosos y perjudiciales del CIR para prevenir el accidente cerebrovascular isquémico, y para tratar a los pacientes
con accidente cerebrovascular isquémico y a los que tienen riesgo de accidente cerebrovascular isquémico.

Métodos de busqueda

Se realizaron busquedas en el Registro de Ensayos del Grupo Cochrane de Accidentes Cerebrales Vasculares (Cochrane Stroke Group) (16
de enero de 2018), en el Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (Cochrane Central Register of Controlled Trials) (CENTRAL;
2017, nimero 12) en la Cochrane Library (enero de 2018), MEDLINE Ovid (1946 a enero de 2018), Embase Ovid (1974 a enero de 2018), Web
of Science Core Collection (1950 a enero de 2018) y en tres bases de datos chinas (enero de 2018). También se buscé en cuatro registros
de ensayos en curso, en listas de referencias y en actas de congresos.

Criterios de seleccion

Se incluyeron los ensayos controlados aleatorizados (ECA) que compararon el CIR con CIR simulado o tratamiento médico en pacientes
con accidente cerebrovascular isquémico o con riesgo de accidente cerebrovascular isquémico.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision, de forma independiente, seleccionaron los estudios, evaluaron la calidad de los ensayos y el riesgo de sesgo, y
extrajeron los datos. Se utiliz6 el enfoque GRADE para evaluar la calidad de la evidencia.
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Resultados principales

En esta revision se incluyeron siete ensayos con 735 participantes. Se analizaron los efectos del CIR sobre la prevencion y el tratamiento
del accidente cerebrovascular isquémico, respectivamente.

Se evaluo el riesgo de sesgo y se considerd que era bajo para la generacién de la secuencia de asignacion en seis estudios e incierto en
un estudio; incierto para el ocultamiento de la asignacidn en cuatro estudios y bajo en tres estudios; alto para los datos incompletos de
resultado (sesgo de desercidn) en cinco estudios y bajo en dos estudios; alto para el cegamiento en tres estudios y bajo en cuatro estudios;
bajo para el informe selectivo; y alto para otras fuentes de sesgo en seis estudios y bajo en un estudio.

En el andlisis de los efectos del CIR sobre la prevencion del accidente cerebrovascular isquémico se incluyeron tres ensayos (con 371
participantes). En los pacientes con estenosis sintomatica de la arteria intracerebral, el accidente cerebrovascular recurrente se redujo
significativamente mediante el CRI (riesgo relativo [RR] 0,32; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,12 a 0,83; dos ensayos, 182 participantes,
evidencia de calidad baja). En los pacientes con estenosis carotidea a los que se les colocaron stents carotideos, no hubo diferencias
significativas en la incidencia de accidentes cerebrovasculares isquémicos entre los participantes tratados con CIR y los no tratados con
CIR (RR 0,22; IC del 95%: 0,01 a 4,03; un ensayo, 189 participantes, evidencia de calidad baja); sin embargo, la gravedad del accidente
cerebrovascular (evaluada por el volumen del infarto) fue significativamente inferior en los participantes tratados con CIR (diferencia de
medias [DM] -0,17 ml; IC del 95%: -0,23 a -0,11; un ensayo, 189 participantes, evidencia de calidad baja). Los eventos adversos asociados
con el CIR fueron significativamente mayores en los participantes tratados con CIR (RR 10,91; IC del 95%: 2,01 a 59,28; tres ensayos, 371
participantes, evidencia de calidad baja), pero ningln evento adverso grave fue atribuible al tratamiento con CIR. Ningun participante
murid o presentd eventos cardiovasculares durante el periodo de los estudios y ningiin ensayo informé sobre el accidente cerebrovascular
hemorragico o la mejoria en el deterioro neuroldgico, ficoldgico o cognitivo.

En el analisis de los efectos del CIR sobre el tratamiento del accidente cerebrovascular isquémico se incluyeron cuatro ensayos (con 364
participantes). En el accidente cerebrovascular isquémico agudo, en los pacientes que reciben trombdlisis intravenosa la tasa de muerte
o dependencia aument¢ significativamente con el tratamiento con CRI en comparacion con el tratamiento sin CRI (RR 2,34; IC del 95%:
1,19 a 4,61; un ensayo, 285 participantes, evidencia de calidad baja). En los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo,
no hubo diferencias significativas entre el CRI y ninglin CRI para reducir la gravedad del accidente cerebrovascular segin la puntuacién
de la National Institutes of Health Stroke Scale y el volumen final del infarto (diferencia de medias estandarizada (DME) -0,24 ml; IC del
95%: -1,02 a 0,54; dos ensayos, 175 participantes, evidencia de calidad muy baja). No hubo diferencias significativas entre el CRI y ningln
CRI para mejorar el deterioro psicolégico (DME -0,37 puntos; IC del 95%: -1,15 a 0,41; un ensayo, 26 participantes, evidencia de calidad
muy baja) y el deterioro cognitivo (DME -0,26 puntos; IC del 95%: -0,72 a 0,21; tres ensayos, 79 participantes, evidencia de calidad baja)
en los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo y enfermedad cerebral de los vasos pequefios. Ninglin ensayo informé
el accidente cerebrovascular isquémico, el accidente cerebrovascular isquémico recurrente, la mejoria en el deterioro neuroldgico, el
accidente cerebrovascular hemorragico, los eventos cardiovasculares ni los eventos adversos asociados al CIR.

Conclusiones de los autores

Se encontré evidencia de baja calidad de que el CIR puede reducir el riesgo de accidente cerebrovascular recurrente en los participantes
con estenosis de la arteria intracerebral y reducir la gravedad del accidente cerebrovascular en los participantes sometidos a la colocacion
de un stent carotideo, pero puede aumentar la muerte o la dependencia en los participantes con accidente cerebrovascular isquémico
agudo sometidos a trombdlisis intravenosa. Sin embargo, hay considerable incertidumbre acerca de estas conclusiones debido al nimero
pequefio de estudios y a la baja calidad de la evidencia.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Condicionamiento isquémico remoto para la prevencion y el tratamiento del accidente cerebrovascular causado por reduccion del
flujo sanguineo

Pregunta de la revisién

(Cudles son los efectos beneficiosos del uso del condicionamiento isquémico remoto (una fisioterapia no invasiva que incluye inflar
manguitos de presion arterial para reducir el flujo sanguineo en los brazos y las piernas y luego liberar la sangre afectada hacia todo el
cuerpo) en los pacientes con accidente cerebrovascular o en los que tienen riesgo de accidente cerebrovascular causado por la reduccidn
del flujo sanguineo?

Antecedentes

El accidente cerebrovascular es la causa principal de discapacidad en los adultos a nivel global y el accidente cerebrovascular isquémico
(causado por la reduccién del flujo sanguineo) representa la mayoria de los accidentes cerebrovasculares. Casi un cuarto de los individuos
con accidente cerebrovascular isquémico presentard otros eventos (accidente cerebrovascular recurrente). El condicionamiento
isquémico remoto (CIR) es una estrategia para proteger y prevenir el dafio al tejido cerebral al mejorar su capacidad de tolerar la reduccién
del flujo sanguineo. Los estudios han indicado que el CIR puede tener efectos beneficiosos en la prevencién y el tratamiento del accidente
cerebrovascular isquémico.
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Caracteristicas de los estudios

Esta revisidn incluyé siete estudios (especificamente ensayos controlados aleatorizados), en los que participaron 735 pacientes. Los
estudios compararon CIR con CIR simulado o tratamiento médico en pacientes con accidente cerebrovascular isquémico o con riesgo
de accidente cerebrovascular isquémico. Tres ensayos (que incluyeron 371 pacientes) fueron elegibles para el analisis del CIR para la
prevencidn del accidente cerebrovascularisquémico, y otros cuatro ensayos (que incluyeron 364 pacientes) fueron elegibles para el analisis
del CIR para el tratamiento del accidente cerebrovascular isquémico. Los ensayos incluidos se realizaron en China, Dinamarca y el Reino
Unido.

Resultados clave

Los resultados de esta revision estan vigentes hasta enero de 2018. En los pacientes con estrechamiento de las arterias del cerebro,
el CIR puede reducir el riesgo de accidente cerebrovascular recurrente. En los pacientes que reciben tratamiento de colocacién de un
stent (insercién de un tubo metalico o plastico) por el estrechamiento de las arterias del cuello, el CIR puede reducir el tamafio de las
nuevas lesiones cerebrales causadas por la reduccién del flujo sanguineo. Sin embargo, su efecto sobre los resultados clinicos (accidente
cerebrovascular y muerte) no estuvo claro. Los eventos adversos fueron significativamente mas frecuentes en el grupo de CIR, pero no se
informd que fueran graves.

Entre los pacientes con accidente cerebrovascular isquémico agudo (en los que solo habian pasado varias horas desde el inicio de los
sintomas) que recibieron farmacos para disolver los coagulos, se encontré que el CIR puede aumentar el riesgo de muerte o dependencia
(necesitar la ayuda de otros). No se encontraron diferencias significativas en el tamafio del accidente cerebrovascular final. En los pacientes
con accidente cerebrovascular isquémico agudo y enfermedad crénica de los vasos sanguineos del cerebro, el CIR no afectd las medidas
de la funcidn nerviosa, el estado de animo o la capacidad de pensamiento.

Calidad de la evidencia

Hay evidencia de baja calidad que indica que el CIR puede ayudar a prevenir el accidente cerebrovascular recurrente en los pacientes con
estrechamiento de las arterias del cerebro, y puede aumentar la muerte o la dependencia en los pacientes con accidente cerebrovascular
isquémico agudo que recibieron farmacos para disolver los coagulos. La evidencia es menos clara para la reduccién del volumen del
accidente cerebrovascular (tamafio de la lesion del cerebro causada por la reduccién del flujo sanguineo). Los estudios de investigacion
adicionales probablemente tengan un impacto importante sobre la confianza en estos resultados.
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