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Desarrollo: Se ha realizado una revision de los estudios mas recientes relacionados con los
habitos de vida y el riesgo de ictus, incluyendo ensayos clinicos aleatorizados, estudios pobla-
cionales y metaanalisis. Se ha analizado el riesgo de ictus asociado con determinados habitos
de vida como el tabaquismo, el consumo de alcohol, el estrés, la dieta, la obesidad y el seden-
tarismo, también se ha revisado el potencial beneficio que la modificacion de esos habitos de
vida puede aportar en la prevencion del ictus. Asimismo, se ha revisado el riesgo de ictus aso-
ciado a la exposicion a la contaminacion atmosférica. A partir de los resultados obtenidos se
han redactado unas recomendaciones sobre cada uno de los habitos de vida analizados.
Conclusiones: La actuacion sobre los habitos de vida constituye una piedra angular en la pre-
vencion primaria y secundaria del ictus. La abstinencia o cese del habito tabaquico, el cese
del consumo excesivo de alcohol, evitar la exposicion a estrés cronico, evitar el sobrepeso o
la obesidad, seguir una dieta mediterranea suplementada con aceite de oliva y frutos secos,
asi como la practica regular de actividad fisica son medidas fundamentales para reducir el
riesgo de sufrir un ictus. Ademas, se aconseja desarrollar politicas encaminadas a disminuir la
contaminacion atmosférica.

© 2020 Sociedad Espanola de Neurologia. Publicado por Elsevier Espafna, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Recommendations of the Spanish Society of Neurology for the prevention of stroke.
Interventions on lifestyle and air pollution

Abstract

Objective: To update the recommendations of the Spanish Society of Neurology regarding
lifestyle interventions for stroke prevention.

Development: We reviewed the most recent studies related to lifestyle and stroke risk, inclu-
ding randomised clinical trials, population studies, and meta-analyses. The risk of stroke
associated with such lifestyle habits as smoking, alcohol consumption, stress, diet, obesity, and
sedentary lifestyles was analysed, and the potential benefits for stroke prevention of modif-
ying these habits were reviewed. We also reviewed stroke risk associated with exposure to air
pollution. Based on the results obtained, we drafted recommendations addressing each of the
lifestyle habits analysed.

Conclusions: Lifestyle modification constitutes a cornerstone in the primary and secondary
prevention of stroke. Abstinence or cessation of smoking, cessation of excessive alcohol con-
sumption, avoidance of exposure to chronic stress, avoidance of overweight or obesity, a
Mediterranean diet supplemented with olive oil and nuts, and regular exercise are essential
measures in reducing the risk of stroke. We also recommend implementing policies to reduce
air pollution.

© 2020 Sociedad Espanola de Neurologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

Introduccion

La promocion de habitos de vida saludables constituye una
piedra angular en la prevencion primaria y secundaria del
ictus, puesto que repercutira ademas en la optimizacion del
control de otros factores de riesgo vascular establecidos. En
este trabajo resumiremos las principales recomendaciones
respecto al consumo de tabaco y alcohol, el estrés, la obe-
sidad, habitos dietéticos y la practica de actividad fisica.
Ademas revisaremos el riesgo de ictus asociado a la exposi-
cion a la contaminacion atmosférica.

Para la actualizacion de recomendaciones, entre agosto
y noviembre de 2019 se realizd una blsqueda bibliografica
en Pubmed con los términos: lifestyle habits AND stroke,
smoking AND stroke, alcohol AND stroke, stress AND stroke,

obesity AND stroke, diet AND stroke, physical activity AND
stroke y air pollution AND stroke. Se seleccionaron los
articulos mas relevantes referentes a la prevencion primaria
y secundaria del ictus, dando prioridad a los metaanalisis,
revisiones sistematicas y estudios poblacionales, y priori-
zando los publicados en los Ultimos 10 ahos. Los niveles
de evidencia se clasificaron segin las recomendaciones
de 2016 de la American College of Cardiology (ACC) y del
American Heart Association (AHA) Task Force como: nivel
de evidencia A (evidencia de alta calidad procedente de
mas de un ensayo clinico aleatorizado, metaanalisis de
alta calidad, o uno o mas ensayos clinicos aleatorizados
corroborados por estudios de registro de alta calidad); nivel
de evidencia B (evidencia de calidad moderada procedente
de uno o mas ensayos clinicos aleatorizados, o de uno o mas
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estudios no aleatorizados, observacionales o registros de
alta calidad, metaanalisis de ensayos clinicos de moderada
calidad, o metaanalisis de estudios no aleatorizados), Nivel
de evidencia c (datos limitados cuando los datos proceden
de estudios observacionales o registros con limitaciones
metodologicas en su disefio o ejecucion). Se consideraron
los siguientes grados de recomendacion: Clase I-fuerte
recomendacion (beneficio muy superior al riesgo), Clase
lla-recomendacion moderada (beneficio superior al riesgo),
clase Ilb-recomendacion débil y clase Ill-no beneficio
cuando el beneficio es equivalente al riesgo.

Dado que el capitulo trata de habitos de vida y con-
taminacion atmosférica, la mayor parte de los estudios
revisados son observacionales, escaseando los ensayos cli-
nicos de intervencion aleatorizados, por lo que la mayor
parte de las recomendaciones tienen como maximo el nivel
de evidencia B. El resumen de los estudios mas relevantes
incluidos para cada habito de vida y su asociacion con el
riesgo de ictus se muestra en la tabla 1.

Tabaquismo

El tabaquismo representa un problema sociosanitario a
escala global. En Espana se estima que el 23,3% de la pobla-
cion es fumadora y que casi la mitad de los fumadores tienen
menos de 30 afios de edad’. La asociacion entre tabaquismo
e ictus ha sido ampliamente demostrada en la practica tota-
lidad de estudios poblacionales realizados en las Ultimas
décadas’”. Las personas fumadoras tienen el doble de riesgo
de sufrir un ictus isquémico y entre dos y cuatro veces mas
de padecer una hemorragia subaracnoidea®.

Los posibles mecanismos por los cuales la exposi-
cion al humo del tabaco puede aumentar el riesgo de
ictus isquémico y de otras enfermedades vasculares son
numerosos e incluyen el aumento de la agregacion pla-
quetaria, el aumento de los niveles de fibrindgeno, la
reduccion del colesterol HDL, los efectos toxicos directos
de compuestos como el 1,3-butadieno y el efecto de la
carboxihemoglobinemia’8. El humo del tabaco también se
ha relacionado con la progresion de la aterosclerosis y el
dano arterial temprano®. Ademas, también se ha obser-
vado que fumar predispone a sufrir fibrilacién auricular™.
El riesgo de hemorragia subaracnoidea se relaciona con el
aumento de la incidencia de aneurismas intracerebrales en
fumadores. El tabaco ademas puede danar las paredes de
arterias cerebrales de pequeno calibre, favoreciendo las
hemorragias intraparenquimatosas’.

El estudio INTERSTROKE, un estudio casos-controles des-
arrollado a escala mundial en 32 paises de los cinco
continentes y que incluy6 a casi 30.000 participantes, mos-
tro que el tabaquismo se asocia con un mayor riesgo de
sufrir cualquier tipo de ictus con una Odds Ratio (OR) de
1,67 (intervalo de confianza [IC] al 95% 1,49-1,87), y alcanza
hasta el 1,93 (IC 95% 1,69-2,21) para el ictus isquémico. Este
efecto del tabaco se observa en todas las poblaciones estu-
diadas, pero su efecto es mas evidente en la poblacion de
Europa occidental, Norteamérica y Australia, con una OR
de 2,97. Ademas, en este estudio se observé que el riesgo
del tabaco es «dosis dependiente», alcanzando una OR cer-
cana a cuatro en el grupo de personas que fuman mas de

20 cigarrillos diarios®. Un reciente metaanalisis que incluyo
mas de 300.000 participantes muestra una OR de ictus del
1,92 (IC 95% 1,49-2,48) en el grupo de fumadores activos,
y confirma la relacion lineal que existe entre el nimero de
cigarrillos fumados diariamente y el riesgo, de tal forma que
se calcula un incremento de 12% por cada aumento de cinco
cigarrillos diarios''. Esta relacion dosis-dependiente no es
tan evidente para el ictus hemorragico pero también podria
existir’.

La exposicion al humo del tabaco en personas no fuma-
doras («fumadores pasivos»), también se ha asociado con un
incremento del riesgo de ictus en numerosos estudios, con
una OR de 1,45 comparada con la de personas no expuestas
al humo del tabaco''. El efecto del tabaco en los fumado-
res pasivos es también dosis-dependiente, alcanzando OR de
1,56 en el grupo de personas con los niveles de exposicion
mas altos'?.

El riesgo de ictus se reduce al abandonar el tabaco. Los
fumadores activos tienen mas riesgo de ictus que los exfuma-
dores (OR 1,54) y esta diferencia es mayor en las mujeres,
con una OR que alcanza el 1,88'"". Se ha calculado que al
cabo de un ano de abandonar el tabaco el riesgo de ictus
se reduce a la mitad y que a los cinco anos el riesgo se
iguala al de los no fumadores'. El abandono del tabaco
como medida de prevencion secundaria tras un ictus o un
evento vascular también ha demostrado ser beneficioso. Un
estudio que incluyé casi 4.000 pacientes que habian sufrido
un ictus o AIT mostro que el grupo de pacientes fumadores
que habian abandonado el tabaco tras el evento indice pre-
sentaban menor incidencia de ictus, infarto de miocardio o
muerte comparado con los pacientes que seguian fumando
(15,7 frente a 22,6%, Hazard Ratio [HR] ajustado de 0,66)'“.
Asimismo, en un reciente estudio holandés se observé que
las personas que dejaban de fumar tras sufrir un primer
evento vascular, ademas de presentar menor riesgo de sufrir
nuevos eventos y de fallecer (HR ajustada 0,66 y 0,63, res-
pectivamente), vivian de media cinco anos mas y retrasaban
una media de 10 afos la aparicion de un nuevo evento
vascular'.

El tratamiento conductual, asesoramiento psicolégico y
el empleo de farmacos como los parches de nicotina, el
bupropion, la vareniclina y la citisina pueden resultar utiles
para el abandono del tabaco’®. La vareniclina y citisina pare-
cen ser los farmacos mas eficaces para este cometido. Desde
enero de 2020, en Espana, el tratamiento con vareniclina
(agonista parcial, y antagonista en presencia de nicotina,
de los receptores neuronales para acetilcolina de tipo nico-
tinico alfa-4, B-2) y bupropion (inhibidor selectivo de la
recaptacion neuronal de catecolaminas y analogo simpa-
ticomimético) estad financiado por el Sistema Nacional de
Salud en fumadores con alta dependencia y deseos expresos
de abandonar el habito. El tratamiento tiene una duracién
entre 9-12 semanas y se podra financiar como maximo una
vez al ano. Si bien no existe una expresa contraindicacion
en la ficha técnica para pacientes que han sufrido un ictus,
el bupropion no esta aconsejado si hay historia de crisis
comiciales.

El uso de cigarrillos electronicos, debido a su con-
tenido en nicotina, también se asocia con mayor riesgo
de sufrir eventos vasculares, aunque probablemente el
riesgo sea menor que con el consumo de cigarrillos con-
vencionales. Por otro lado, no esta todavia plenamente
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Tabla1 Tabla resumen de los principales estudios que analizan la relacion de determinados estilos de vida y la contaminacion
atmosférica y el riesgo de ictus
Tipo de estudio, NUmero de Grupo de Grupo control Evento/resultado OR/RR/HR
ano sujetos riesgo/exposicion [intervalo
confianza]
Tabaquismo
INTERSTROKE, 26.919 Tabaquismo activo Nunca fumadores Ictus global 1,67 [1,49-1,87]
caso-control,
2016°
Ictus isquémico 1,93 [1,69-2,21]
Metaanalisis 303.134 Tabaquismo activo Nunca fumadores Ictus global 1,92 [1,49-2,48]
2019""
Exposicion al humo Sin exposicion a Ictus global 1,45 [1,00-2,11]
del tabaco tabaco
(tabaquismo pasivo)
Metaanalisis 27 articulos (no  Exposicion al humo Sin exposicion a Ictus global 1,23 [1,16-1,31]
20172 especifican n° del tabaco tabaco
de sujetos) (tabaquismo pasivo)
Alcohol
INTERSTROKE, 26.919 Consumo excesivo Abstemios Ictus isquémico 2,14 [1,62-2,82]
caso-control, alcohol (> 21/14
2016° bebidas/semana en
hombres/mujeres)
Ictus hemorragico 2,44 [1,64-3,63]
Metaanalisis, 1.425.513 > 30 g alcohol/dia Abstemios Ictus global 1,20 [1,01-1,43]
2014%
Estrés
INTERSTROKE, 26.919 Estrés psicosocial Sin estrés Ictus global 2,20 [1,78-2,72]
caso-control,
2016°
Ictus isquémico 1,98 [1,56- 2,52]
Ictus hemorragico 2,84 [1,98-4,08]
Metaanalisis, 154.938 Estrés psicosocial Sin estrés Ictus global 1,33 [1,17-1,50]
2015% (autopercibido)
Ictus isquémico 1,40[1,00-1,97]
Ictus hemorragico 1,73 [1,33-2,25]
Metaanalisis 138.782 Estrés laboral Sin estrés laboral Ictus global 1,22 [1,01-1,47]
cohortes, 201577
Obesidad
INTERSTROKE, 26.919 indice cintura-cadera  indice Ictus global 1,44 [1,27-1,64]
caso-control, > 0,97 en hombres y cintura-cadera
2016° > 0,93 en mujeres < 0,91 en hombres
y < 0,86 en
mujeres
Metaanalisis, 2.274.961 Sobrepeso (IMC 25-30) Normopeso Ictus isquémico 1,22 [1,05-1,41]
2010%°
Obesidad (IMC > 30) Normopeso Ictus isquémico 1,64 [1,36-1,99]
Dieta
Estudio PREDIMED, 7.447 Dieta mediterranea Dieta baja en Ictus global 0,58 [0,42-0,82]
ensayo clinico enriquecida con grasas
aleatorizado, aceite de oliva o
20184 nueces
Metaanalisis 150.191 Alta adherencia a Baja adherenciaa Ictus global 0,81 [0,72-0,92]
2019 dieta DASH (dietary dieta DASH

approaches to stop
hypertension)

380



Neurologia 36 (2021) 377—387

Tabla 1 (continuacion)

Tipo de estudio, Namero de Grupo de Grupo control Evento/resultado  OR/RR/HR
ano sujetos riesgo/exposicion [intervalo
confianza]
Metaanalisis de 46.094 Acido félico Placebo Ictus 0,85 [0,77-0,94]
ensayos clinicos
aleatorizados
20194
Sedentarismo
INTERSTROKE, 26.919 Actividad fisica al menos Actividad fisica Ictus global 0,60 [0,52-0,70]
caso-control, 4 h/semana < 4 h/semana
2016°
Contaminacion
atmosférica
Metaanalisis, > 20 millones Exposicion permanente a - Muerte de 1,06 (1,04-1,08)

2013%¢

Metaanalisis,
2015%7

Cohorte, 2015

Metaanalisis,
2015>°

> 10 millones

307.444

6,2 millones

PM 2,5 (por cada
aumento de 10 pg/m? en
el aire)

Exposicion permanente a
PM 2,5 (por cada
aumento de 5 wg/m?3 en
el aire)

Exposicion permanente a
PM 2,5 (por cada
aumento de 10 pg/m3 en
el aire)

Exposicion aguda a
diversos contaminantes
atmosféricos

PM 2,5 (por cada
aumento de 10 pg/m? en
el aire)

SO; (por cada aumento
de 10 partes por billon
en el aire)

NO; (por cada aumento
de 10 partes por billon
en el aire)

CO (por cada aumento
de 1 parte por millén en
el aire)

cualquier causa

Muerte de causa

1,11 (1,05-1,16)

vascular
- Ictus 1,06 (1,02-1,11)
Ictus mortal 1,12 (1,01-1,26)
- Estenosis 1,90 (1,35-2,66)
carotidea

Ingreso por ictus o

ictus mortal

1,01 (1,01-1,01)

1,02 (1,01-1,03)

1,01 (1,01-1,02)

1,01 (1,00-1,03)

establecido el efecto que puede tener sobre la salud la expo-
sicion prolongada a determinados componentes quimicos
potencialmente toxicos (como el propilenglicol, aldehidos,
aromas y particulas)'’>'8,

Recomendaciones

Se recomienda la abstinencia del tabaco como prevencion
primariay secundaria del ictus. Recomendacion clase |, nivel
de evidencia B.

Se recomienda aconsejar el abandono del tabaco a todos
los fumadores que han sufrido un ictus o AIT. Recomendacion
clase |, nivel de evidencia B.

Es razonable evitar la exposicion pasiva al tabaco
como prevencion del ictus. Recomendacion lla, nivel de
evidencia B.

Alcohol

Existe una clara relacion entre el consumo excesivo de alco-
hol y el riesgo de ictus. En este caso la relacion entre la
cantidad de alcohol consumida y el riesgo de ictus no es
lineal, como ocurre con el tabaco. Varios estudios confir-
man que la relacion entre alcohol y riesgo de ictus se podria
representar graficamente como una curva en forma de «J»,
observandose en algunos estudios menor riesgo de ictus para
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las personas que beben cantidades bajas o moderadas de
alcohol en comparacion con personas abstemias, mientras
que el riesgo aumenta de forma significativa con el consumo
excesivo de alcohol'. El efecto «protector» asociado al con-
sumo de cantidades bajas o moderadas de alcohol podria
estar relacionado con el aumento de los niveles de coleste-
rol HDL, reduccion de la agregacion plaquetaria y reduccion
de los niveles de fibrindgeno en plasma?®. Ademas, el con-
sumo de cantidades moderadas de vino tinto parece mejorar
la resistencia a la insulina, el perfil lipidico y la funcion
endotelial en comparacién con otras bebidas alcohdlicas?'.

El consumo excesivo de alcohol se asocia sobre todo con
un aumento del riesgo de hemorragia intracerebral. Esta
asociacion puede estar relacionada con el aumento de cifras
de presion arterial, reduccion de la agregacion plaquetaria
y aumento de la secrecion por las células endoteliales de
activadores del plasmindgeno observada en los individuos
consumidores de grandes cantidades de alcohol?’. Por otro
lado, el consumo de grandes cantidades de alcohol en cortos
periodos de tiempo se asocia con la aparicion de arritmias
cardiacas, entre ellas la fibrilacion auricular que puede ser
responsable de ictus isquémicos cardioembdélicos??.

En un metaanalisis que incluyé 27 estudios con casi un
millon y medio de individuos, se observo que las personas
que bebian cantidades bajas de alcohol (<15 g diarios) tenian
menor riesgo relativo (RR) de sufrir un ictus (RR 0,85 para
cualquier tipo de ictus, y 0,81 para el ictus isquémico), y
un riesgo 33% menor de fallecer por un ictus comparado
con individuos abstemios. El consumo moderado de alco-
hol (15-30 g diarios) se asocid con cifras de RR similares a
las observadas en personas abstemias, mientras que el con-
sumo excesivo (> 30 g/dia, y sobre todo a partir de 45 g/dia)
se asocio a un mayor riesgo de ictus (isquémico y hemorra-
gico, con un RR de 1,20). El efecto de la dosis de alcohol fue
mayor en las mujeres que en los varones?.

El estudio INTERSTROKE confirmo estos resultados, obser-
vando un aumento del riesgo de ictus global, ictus isquémico
y hemorragico con unas OR de 2,09; 2,14y 2,44, respectiva-
mente en el grupo de individuos que consumian cantidades
excesivas de alcohol (definido consumo excesivo como > 14
bebidas/semana en mujeresy > 21 bebidas/semana en hom-
bres o bien consumo de > 5 bebidas en un dia al menos una
vez al mes) respecto a los abstemios. Por otro lado, también
se observd que el efecto «protector» del consumo de canti-
dades bajas 0 moderadas de alcohol ocurria Unicamente en
poblacién de raza caucasica®.

Recomendaciones

Se recomienda abandonar el consumo excesivo de alcohol
(> 30 g diarios) como prevencion del ictus. Grado de reco-
mendacion I, nivel de evidencia B.

Estrés e ictus

El estrés es un sentimiento de tension fisica o emocional
producido por situaciones o pensamientos que generan frus-
tracion en el individuo. El estrés cronico esta muy presente
en el modo de vida occidental. La exposicion a estrés cronico

se ha relacionado con un mayor riesgo de padecer enferme-
dades vasculares?> %>,

El mecanismo por el cual el estrés aumenta el riesgo
de ictus y otras enfermedades vasculares no es todavia
bien conocido, aunque se cree que podria relacionarse
con la activacion del sistema nervioso simpatico y del eje
hipotalamo-hipofisario. La activacion del sistema nervioso
simpatico que se produce ante estimulos estresantes exter-
nos da lugar a la liberacion de catecolaminas en sangre,
este hecho produce un aumento de la resistencia a la
insulina, aumento de la presion arterial y frecuencia car-
diaca y mayor respuesta inflamatoria. La activacion del eje
hipotalamo-hipofisario por su parte da lugar a un aumento
del cortisol circulante que también favorece la resistencia
a la insulina, aumenta las cifras de presion arterial y altera
la respuesta inmunitaria. Todos estos fenomenos conduci-
rian a una disfuncion endotelial implicada en la enfermedad
aterosclerotica®.

En un metaanalisis que incluyé 14 estudios y mas de
150.000 participantes se observo que las personas expuestas
a estrés psicosocial asociaron mayor riesgo de ictus con un
HR de 1,33 (similar al efecto de la diabetes sobre el riesgo
de ictus). El efecto del estrés fue mayor sobre el riesgo
de ictus hemorragico que sobre el isquémico (HR de 1,73
y 1,40 respectivamente). Asimismo, el riesgo de ictus aso-
ciado al estrés fue mayor para las mujeres comparado con
los hombres (HR de 1,90 y 1,24, respectivamente)?®.

El estrés psicosocial también fue identificado en el
estudio INTERSTROKE como un factor asociado de forma
independiente con mayor riesgo de ictus, tanto al conside-
rar el ictus de forma global (OR 2,20), como al diferenciar
entre ictus isquémico (OR 1,98) o hemorragico (OR 2,84). La
asociacion entre estrés e ictus fue especialmente evidente
en la poblacidn asiatica’.

El estrés laboral también se ha relacionado con un
aumento en el riesgo de sufrir ictus. Las personas someti-
das a alta presion en su trabajo (alta demanda con bajo
control de sus funciones laborales) presentan mayor riesgo
de ictus comparado con personas que desempenan traba-
jos no estresantes (RR 1,22). El efecto del estrés laboral es
mayor en las mujeres (RR 1,33) y se relaciona sobre todo
con el riesgo de ictus isquémico (RR 1,58) mientras que no
se observa una relacion estadisticamente significativa entre
el estrés laboral y el ictus hemorragico? .

Recomendaciones

Es razonable evitar la exposicion a estrés cronico tanto a
nivel personal, familiar como laboral. Grado de recomenda-
cion lla, nivel de evidencia B.

Obesidad

La obesidad, definida como un indice de masa corporal
(IMC) > 30 kg/m?, es un factor de riesgo establecido para
enfermedad cardiovascular e ictus?®3°. La obesidad es un
problema de salud a escala mundial, especialmente en pai-
ses desarrollados. Segun la Encuesta Nacional de Salud de
2017, la prevalencia de obesidad en Espana es del 16,7% en
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mujeres adultas y del 18,2% en hombres, y la de sobrepeso
(IMC 25-30 kg/m?) es del 30% en mujeres y 44% en hombres.
En un metaanalisis incluyendo mas de dos millones de indi-
viduos, tanto el sobrepeso como la obesidad se asociaron a
un mayor riesgo de ictus isquémico, esta asociacion no fue
estadisticamente significativa con el ictus hemorragico®. La
obesidad esta directamente relacionada con otros factores
de riesgo como el sedentarismo, la hipertension arterial,
la dislipemia, la resistencia insulinica y la diabetes. La
obesidad central, medida mediante la cintura abdominal
(> 102 cm en hombres y > 88 cm en mujeres) esta mas rela-
cionada con el riesgo vascular que la obesidad global medida
mediante el IMC?', y es la que suele incluirse en la definicién
de sindrome metabolico. En el estudio INTERSTROKE® un
mayor indice cintura-cadera se asoci6 significativamente
con el riesgo de ictus, tanto isquémico como hemorragico.

En cuanto a la prevencién secundaria tras un primer
ictus, algunos estudios en la Ultima década revelaron un
posible efecto paradojico de la obesidad y el sobrepeso,
actuando como protectores de la mortalidad en los supervi-
vientes de un ictus’>**. En una reciente revision sistematica
se concluye que existen diferencias metodologicas entre
los estudios publicados que dificultan la extraccion de
conclusiones al respecto, por lo que son necesarios mas
estudios y con disefios mas robustos para confirmar dicha
asociacion®.

La pérdida de peso puede conseguirse con: 1) cambios
en los habitos de vida (dieta y ejercicio); 2) farmacos, como
los inhibidores de las lipasas gastrointestinales (orlistat), el
combinado de bupropion-naltrexona o la liraglutida subcu-
tanea; 3) cirugia bariatrica en casos de obesidad mérbida
(IMC > 40)%¢.

El estudio look AHEAD evalud los efectos de la reduccion
de peso mediante un programa intensivo de modificacion de
estilos de vida (comparado con un grupo control) sobre la
disminucion del riesgo vascular en mas de 5.000 sujetos dia-
béticos con sobrepeso/obesidad. El brazo de intervencion
consigui6 al cabo de ocho afos una reduccioén significativa
en el peso (> 5%) en el 50% de participantes®’. Aquellos par-
ticipantes que consiguieron una disminucion de al menos un
10% de su peso original presentaron una reduccion del 21%
del riesgo de sufrir un evento vascular combinado (muerte
de origen vascular, ictus, angina y/o cardiopatia isquémica
no fatal)*®. En este estudio no se analizé por separado el
riesgo de sufrir un nuevo ictus.

El tratamiento con liraglutida subcutanea (un analogo de
las incretinas, agonista del receptor GLP-1 y utilizado en la
diabetes) contribuy6 a la reduccion de peso comparado con
orlistat y con placebo en sujetos no diabéticos*°. Ademas,
la liraglutida ha demostrado ser protector frente a eventos
vasculares incidentes (muerte de origen vascular, ictus no
fatal y/o evento coronario no fatal) en pacientes diabéti-
cos, si bien no se demostré la proteccion frente al ictus por
separado.

Recomendaciones

Se recomienda evitar el sobrepeso y la obesidad para reducir
el riesgo de sufrir un ictus. Grado de recomendacion I, nivel
de evidencia B.

Dieta y nutricion

Diferentes habitos nutricionales han sido estudiados en el
ambito de la prevencion primaria de la cardiopatia isqué-
mica y el ictus. Una dieta baja en sal (menos de 1,5 g/dia)
y en grasas saturadas y rica en frutas y vegetales, en inglés
conocida por el acrénimo DASH (dietary approaches to stop
hypertension) se considera efectiva en el control de la hiper-
tension arterial*'. Ademas, en una revision sistematica y
metaanalisis reciente, la dieta DASH se asocié no solo con
mejoria en el control tensional, del peso corporal, de las
cifras de colesterol y de la diabetes, sino también a reduc-
cion de eventos vasculares, siendo el riesgo relativo de ictus
de 0,81 (0,72-0,92)*2. El patrén de dieta mediterranea es
un enfoque dietético similar que consiste en el consumo
abundante de alimentos como frutas, verduras, legumbres,
frutos secos, aceite de oliva como fuente principal de grasa,
cantidades moderadas/altas de pescado, reduccion del con-
sumo de carne roja y de bebidas azucaradas. En una revision
actual sobre la dieta mediterraneay la prevencion del ictus,
incluyendo nueve revisiones sistematicas y seis revisiones
con metaanalisis, se concluye que una alta adherencia a la
dieta mediterranea se asocia inversamente con el riesgo de
ictus®®. En Espafa, cabe destacar el ensayo clinico aleato-
rizado PREDIMED (PREvencion con Dleta MEDiterranea), que
incluyé 7.447 participantes con alto riesgo vascular; los suje-
tos que recibieron dieta mediterranea suplementada con
nueces, aceite de oliva (0 ambos) presentaron un riesgo
significativamente menor de eventos vasculares (muerte
vascular, evento coronario y/o ictus) que los sujetos control,
los cuales recibieron una dieta baja en grasas, tras cinco
anos de seguimiento. Especificamente, el riesgo de ictus
fue evaluado como resultado secundario con una HR de 0,58
[0,42-0,82] en el grupo asignado a dieta mediterranea*. En
un estudio de caso s y controles desarrollado en Barcelona,
incluyendo 300 pacientes con ictus isquémico y 300 con-
troles sanos, se detectaron diferencias significativas en los
patrones alimentarios entre los pacientes que habian sufrido
un ictus y los controles sanos. En concreto, la dieta de los
pacientes con ictus contenia mas proteinas, mas colesterol,
mas alimentos empanados y menos probidticos®.

Respecto a los suplementos vitaminicos del grupo B (vita-
minas Bg, By, y acido folico-By), que producirian como
efecto intermedio una disminucién en las concentraciones
de homocisteina, en las ultimas dos décadas se han publi-
cado diferentes ensayos clinicos, revisados en 2017 por la
libreria Cochrane, sin demostrarse un beneficio neto en la
prevencion de eventos vasculares ni muerte vascular‘®. En
referencia a la prevencion del ictus, se realizd un metaa-
nalisis de 10 ensayos clinicos (mas de 44.000 pacientes
con antecedente de enfermedad vascular y sin insuficien-
cia renal), con seguimiento medio de siete afnos, y se
observo un pequeno beneficio neto de dichos suplementos
(solos o en combinacion) frente al placebo, con un RR 0,90
[0,82-0,99]%. Sin embargo, existen diferencias metodoldgi-
cas importantes en cuanto a las dosis y combinaciones de
suplementos usadas en los diferentes estudios y los auto-
res comunicaron estos resultados con cautela, sin poder dar
recomendaciones explicitas. En 2019 se publicd un metaana-
lisis de nueve ensayos clinicos centrado en los suplementos
de acido fdlico, incluyendo 46.094 pacientes con enferme-
dad cardio- o cerebrovascular previa, y se concluyé que la
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suplementacion con acido folico reduce el riesgo de ictus
con un RR 0,85 [0,77-0,94], pero no el de eventos corona-
rios o muerte de origen vascular?’. En este metaanalisis solo
se observo beneficio frente al ictus tras la administracion
aislada de acido fdlico, y no en combinacion con otros suple-
mentos del grupo B. En cuanto a la dosis, se observo que este
beneficio solo se producia con suplementacion < 2 mg/diay
no en los que recibieron > 2 mg/dia. Asimismo, el beneficio
solo se observo en seguimientos mayores de 40 meses.

Recomendaciones

Se recomienda seguir una dieta mediterranea con suplemen-
tos de frutos secos y aceite de oliva virgen para reducir el
riesgo de ictus. Grado de recomendacion I, nivel de eviden-
cia A.

La suplementacion con bajas dosis de acido félico podria
ser beneficiosa para reducir el riesgo de ictus en pacientes
con enfermedad vascular previa. Grado de recomendacion
lla, nivel de evidencia B.

Sedentarismo

El sedentarismo es altamente prevalente en las sociedades
occidentales y esta asociado, ademas, con otros factores
de riesgo como la obesidad, dislipidemia, hipertension arte-
rial o el sindrome metabdlico. Segun la Encuesta Nacional
de Salud 2017, un 40,0% de mujeres espafnolas se declaran
sedentarias frente a un 31,9% de hombres. En el estu-
dio INTERSTROKE, la practica regular de actividad fisica
moderada o intensa (al menos 4 h a la semana) se asocio
con menor riesgo de ictus global con una OR 0,60 [0,52-
0,70], siendo similar en la prevencion de ictus isquémicos
y hemorragicos®. Multiples revisiones y metaanalisis han
demostrado que la practica regular de ejercicio esta aso-
ciada con una menor incidencia de enfermedad cardio- y
cerebrovascular, asi como con menor mortalidad vascular y
de cualquier causa®. La actividad fisica se puede medir en
equivalentes metabolicos o MET. Un MET es la energia consu-
mida mientras se permanece sentado en estado de reposo.
El valor MET de una actividad o un ejercicio se calcula en
relacion al reposo y se suele multiplicar por los minutos que
se realiza dicha actividad en la semana. Se considera acti-
vidad fisica moderada la que equivale a 3-6 MET-minuto y
nos lleva a sudar o a aumentar el ritmo cardiaco (p.ej cami-
nar rapido) y actividad fisica vigorosa cuando equivale a > 6
MET-minuto (p.ej correr o hacer aerobic). En un metaana-
lisis, la actividad fisica de mas de 8.000 MET/semana se
asocié a un menor riesgo de ictus incidente, con un RR
0,74 [0,66-0,81], comparada con la actividad fisica < 600
MET/semana“®. Cualquier actividad es mejor que naday, en
la poblacion general, se recomienda realizar al menos 150
minutos/semana de actividad moderada (que se consegui-
rian p. ej. caminando 30 minutos cinco dias a la semana),
75 minutos/semana de actividad vigorosa o una combina-
cion equivalente; tanto las actividades aerdbicas como las
de resistencia muscular son beneficiosas*’. Ademas de sus
efectos en la prevencion del ictus, la practica de ejercicio

previo al ictus podria actuar como un factor protector en la
isquemia cerebral, mejorando el prondstico del mismo™.

Existen menos datos en cuanto al impacto del ejercicio
en la prevencion secundaria del ictus, mas alla de su efecto
beneficioso sobre el control de los factores de riesgo vascu-
lar y sobre la capacidad cardiorrespiratoria de los pacientes.
En un subanalisis del estudio SAMMPRIS (donde se incluye-
ron pacientes con ictus isquémico debido a aterosclerosis
intracraneal asignados al brazo de tratamiento médico, en el
cual se realizaba una intervencion telefdnica sobre los fac-
tores de riesgo modificables, incluyendo la actividad fisica),
solo aquellos pacientes que realizaron mas de 30 minutos
de actividad fisica moderada al menos tres dias por semana
consiguieron una mayor reduccion de eventos vasculares
recurrentes (coronarios, cerebrales y/o muerte de origen
vascular) a los tres afios®'.

En la relacion con las posibles medidas de intervencion
para incentivar la realizacion de ejercicio fisico (mas alla
del consejo médico), en prevencion primaria el estudio
PREDIMED-plus ha demostrado la eficacia de un programa
educacional consiguiendo aumentar los niveles de activi-
dad fisica diaria tras un afo de seguimiento®’; de forma
similar, el estudio ICARUSS, que pretendia un control mul-
tidisciplinar de los factores de riesgo modificables tras un
ictus, demostro beneficio en el control de muchos de ellos,
incluida la promocidn de actividad fisica®.

Recomendaciones

Se recomienda la practica de actividad fisica moderada
150 min/semana o actividad fisica vigorosa 75 min/semana
para reducir el riesgo de ictus. Grado de recomendacion |,
nivel de evidencia B.

Contaminacion atmosférica e ictus

La exposicion a la contaminacion del aire constituye un
problema de salud pUblica de primer orden. En 2015 la con-
taminacion atmosférica fue una de las principales causas
mundiales de morbimortalidad, provocando 6,5 millones de
muertes y 167,3 millones de anos de vida perdidos ajusta-
dos por discapacidad. Multitud de estudios epidemioldgicos
han demostrado la existencia de una relacion directa entre
la contaminacion del aire y la incidencia de enfermedades
vasculares aterosclerdticas. Se atribuye a la contaminacion
atmosférica el 19% de la mortalidad vascular y el 21% de las
muertes por ictus®*>>,

Los principales agentes contaminantes que representan
un riesgo para la salud son las particulas en suspension en
el aire (particulate matter, PM) y los contaminantes gaseo-
sos como el ozono (03), dioxido de azufre (50;), mondxido
de carbono (CO) y dioxido de nitrogeno (NO). Las parti-
culas en suspension se clasifican en funcion de su tamano
en particulas gruesas o PM10 (diametro menor o igual a
10 wm), particulas finas o PM2,5 (diametro menor o igual
a 2,5 um) y particulas ultrafinas o nanoparticulas (diame-
tro menor de 0,1 wm). Las nanoparticulas y particulas finas
(PM 2,5 um) son las mas frecuentemente implicadas en la
aparicion de enfermedades vasculares. Se han propuesto

384



Neurologia 36 (2021) 377—387

diferentes mecanismos para explicar la relacion entre estos
contaminantes y las enfermedades vasculares, incluyendo
fendmenos inflamatorios, alteracion de la funciéon endote-
lial, cambios en la viscosidad de la sangre, alteracion de la
homeostasis vascular y mecanismos epigenéticos™.

Podemos distinguir dos tipos de exposicion al aire conta-
minado: la exposicion cronica y la exposicion aguda («picos»
de contaminacion).

Multiples estudios han mostrado que las personas que
residen en zonas expuestas a altos niveles de contaminacion
atmosférica de forma permanente presentan mayor riesgo
de sufrir eventos vasculares. En un metaanalisis se observo
que por cada aumento de 10 ug/m3 de PM 2,5 um en el aire,
se aumentaba en un 6% el riesgo acumulado de mortalidad de
cualquier causa, y en un 11% el riesgo de muerte vascular®®.
Otro metaanalisis también demostré que cada aumento de
5 ug/m3 de PM 2,5 um en el aire se asociaba a un aumento
del riesgo de ictus (HR 1,064) y de ictus mortal (HR 1,125)"’.
Ademas, un reciente estudio ha demostrado que la exposi-
cion crénica a PM2,5 se asocia de forma independiente con
la enfermedad ateromatosa carotidea®®.

En los grandes nlcleos urbanos se producen ocasional-
mente y durante cortos periodos de tiempos «picos» de
contaminacion durante los cuales se registra un aumento
muy importante de los niveles de particulas y gases conta-
minantes en la atmédsfera. Esta exposicion aguda a agentes
contaminantes se ha asociado con un aumento de la inci-
dencia de eventos vasculares y en especial de ictus. En un
metaanalisis en el que se revisaron mas de seis millones de
ictus en 28 paises del mundo se observo que la tasa de ingre-
sos hospitalarios y la mortalidad por ictus aumentaba en
los dias en los que se registraba un aumento de los niveles
de contaminacion atmosférica. La asociacion fue especial-
mente evidente para los aumentos de niveles de PM 2,5 um,
SO,, NO, y CO%.

Ademas de la contaminacion atmosférica, se ha obser-
vado que otros aspectos de la contaminacion ambiental
como la exposicion a contaminacion acUstica, el escaso
acceso a espacios verdes o el calentamiento global pueden
asociarse a mayor riesgo de ictus y/o mayor gravedad de los
mismos®%61,

Recomendaciones
Se recomienda aplicar politicas de salud publica que permi-
tan disminuir la contaminacion atmosférica por su potencial
efecto en la prevencion del ictus. Grado de recomendacion
I, nivel de evidencia B.
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