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L’ictus i les complicacions que se’n deriven són responsables d’aproximadament el 10% 

de la mortalitat mundial, el que el converteix en la segona causa de mort al món i també a 

Europa. Al continent, sobre una població de 715 milions de persones, n’hi ha 1.4 milions 

que pateixen un ictus cada any, causant una mortalitat anual de 1.1 milions. Dels 

supervivents, la meitat queden en situació de dependència, essent la tercera causa de 

discapacitat ajustada per anys de vida perduts i generant una despesa sanitària al voltant 

de 38 bilions d’euros anuals (1,2).  

 

A Espanya l’any 2005 es varen registrar 34.750 defuncions per causa directa d’un 

ictus, amb una incidència de 159 casos per 100.000 habitants (3). La milloria en el 

tractament de la fase aguda de l’ictus ha provocat una disminució de la seva mortalitat, fet 

que també ha implicat un augment significatiu de pacients amb discapacitat secundària, 

elevant-ne la despesa sanitària especialment en el primer any després de l’ictus (a Espanya 

27.711 euros/pacient/any) (4). Segons les últimes dades de l’Observatori del Sistema de 

Salut de Catalunya, la malaltia cerebrovascular és la primera causa de defunció en dones 

(5). 

 

Entre les ja conegudes etiologies de l’ictus, s’ha estimat que aproximadament el 

80% d’aquests són de causa isquèmica. D’aquests darrers, i segons els estudis més 

recents, s’assumeix que un 25% són secundaris al tromboembolisme des de l’artèria 

caròtida interna (ACI) o l’artèria cerebral mitja (6).  

 

 Les dimensions de la malaltia vascular cerebral i les seves importants 

conseqüències han condicionat el desenvolupament d’estratègies de prevenció, 
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actualment centrades en el control de factors de risc cardiovasculars, el tractament mèdic 

i les tècniques de revascularització arterial, entre elles, l’endoarteriectomia (EA) carotídia.  

 

 En relació a aquesta tècnica quirúrgica, durant la dècada dels noranta els estudis 

NASCET i ACAS a Amèrica i ECST a Europa, on també es va publicar posteriorment 

l’ACST, van demostrar el benefici d’aquesta tècnica quirúrgica enfront el tractament 

mèdic en pacients simptomàtics i asimptomàtics afectes d’estenosi carotídia d’alt grau (7–

10).  

 

Des de la publicació d’aquests estudis, les guies de pràctica clínica han mantingut 

la indicació d’aquest tipus de cirurgia en pacients amb estenosi carotídia severa, si bé en el 

cas dels pacients asimptomàtics, on el benefici clínic és menor, les condicions són més 

estrictes, exigint-se una morbiditat i mortalitat perioperatòria de menys del 3% i una 

esperança de vida del pacient de més de 5 anys (11,12).   

 

 Degut a l’impacte clínic, i també econòmic, que poden comportar aquests 

pacients, especialment els asimptomàtics, des de fa anys existeix una elevada producció 

científica encaminada a determinar quins pacients, en base a la seva supervivència o al 

risc de progressió de la malaltia, es poden beneficiar més d’aquesta intervenció 

profilàctica. No obstant, la gran majoria d’aquests estudis s’han realitzat als Estats Units o 

al Nord d’Europa, un entorn on les principals causes de mort i les característiques basals 

de la població són substancialment diferents a les de la societat mediterrània. Com és 

conegut, aquesta població es caracteritza per una baixa incidència de mortalitat 

cardiovascular, precisament la principal causa de mort d’aquest grup de pacients (13). 
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  A més, les pautes de tractament mèdic actuals s’han modificat respecte a l’ època 

a la que pertany la major part de la bibliografia que busca definir les taxes de progressió 

de l'estenosi carotídia. En l’actualitat, la intensificació i millora del control de factors de 

risc i de les pautes del tractament mèdic, especialment amb la generalització de l’ús de les 

estatines, podrien haver comportat una disminució en les taxes de progressió d’aquesta 

patologia (14),(15).  

 

 Aquesta tesi doctoral és el fruit d’un projecte de recerca sobre la història natural 

del pacient sotmès a una EA carotídia. D’una banda, l’estudi de la supervivència a llarg 

termini del pacient intervingut en una població mediterrània caracteritzada per la baixa 

incidència de malaltia cardiovascular pot ajudar a determinar quins pacients tenen una 

esperança de vida major i influir en la presa de decisions terapèutiques, especialment en el 

pacient asimptomàtic. D’altra banda, l’anàlisi de la taxa de progressió de l’estenosi 

carotídia contralateral (ECC) a una caròtida ja intervinguda proporcionarà una descripció 

més precisa d’aquestes lesions en el moment actual i podria determinar-ne nous 

esquemes de seguiment. Qualsevol estratègia terapèutica encaminada a millorar la història 

natural dels nostres pacients passa per un coneixement acurat d’aquesta, tant en el temps 

com en el lloc on hem de decidir.  

 

1.1. Etiopatogènia        

 L’estenosi carotídia s’engloba dins de l’afectació sistèmica de la malaltia 

cardiovascular causada per l’ateromatosi. Aquesta comença en etapes inicials de la vida i 

va progressant en l’etapa adulta fins a expressar-se, en edats més avançades, a gairebé 

totes les artèries de l’organisme en major o menor mesura. Aquest és un procés crònic i 

inflamatori, que acaba comportant una pèrdua d’elasticitat, engruiximent i calcificació de 

la paret arterial que en redueix el flux de sang i limita la perfusió de l’òrgan irrigat (16). 
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 L’aparició d’una placa d’ateroma a l’artèria caròtida és l’origen del 

desenvolupament d’una estenosi en aquest nivell. El mecanisme de formació d’aquesta 

no difereix del de la formació d’altres lesions ateromatoses a la resta de l’arbre arterial. 

Histològicament es caracteritza per un cúmul de lípids i teixit fibrós que desencadena una 

resposta inflamatòria a la zona corresponent al subendoteli arterial, la qual pot acabar 

progressant fins a provocar l’oclusió del vas sanguini.  

 

 L’endoteli, format pel grup de cèl·lules en íntim contacte amb el flux de sang, 

respon a diversos estímuls químics i mecànics provinents d’aquest, fet que li dóna un 

important paper en la homeòstasi vascular. A més a més, s’encarrega de modular 

processos biològics a la paret del vas, incloses la regulació del to vascular i la pressió 

sanguínia mitjançant la producció d’òxid de nitrogen (ON), endotelina, angiotensina II, la 

supressió de l’activació inapropiada de l’escala de la coagulació mitjançant la secreció de 

factors antitrombòtics i, finalment, la regulació de la proliferació cel·lular i l’angiogènesi 

(17).  

 

Es considera que la disfunció de l’endoteli és el punt inicialment crític del 

desenvolupament de l’ateromatosi (18). La lesió d’aquesta capa de cèl·lules és secundària 

a l’estrès mecànic existent a causa de les forces de fregament del flux sanguini, a 

l’exposició a factors de risc o agents infecciosos i comporta certs canvis en la seva 

permeabilitat. Això permet que molècules de colesterol LDL la travessin i se’n creï un 

cúmul a l’espai subendotelial, on presenten processos de modificació al interaccionar amb 

la matriu extracel·lular. Com a resultat d’aquesta interacció s’originen molècules LDL 

oxidades les quals indueixen l’expressió de MCP-1 i molècules d’adhesió com la VCAM-1 

i la P-selectina a les cèl·lules endotelials, el que facilita la unió de monòcits circulants a 
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l’endoteli. Les LDL oxidades també són responsables d’alterar la producció d’òxid nítric, 

deteriorant la seva funció protectora sobre la paret vascular i provocant l’ apoptosi de les 

cèl·lules de l’endoteli. Els monòcits circulants atrets per la sobreexpressió endotelial de 

proteïnes d’adhesió (ICAM-1, VCAM-1, etc.) acaben penetrant a la paret endotelial i són 

activats a macròfags, els quals captaran les molècules de LDL i es convertiran en cèl·lules 

espumoses. Aquestes cèl·lules alliberen citocines inflamatòries, factors de creixement i 

angiogènics que promouen la migració de cèl·lules musculars llises provinents de la capa 

mitja de la paret arterial que faran augmentar la matriu de teixit connectiu on 

s’incorporarà el colesterol esterificat formant-se una placa fibrosa (19). 

 

Figura 1. Representació esquemàtica de l’evolució de la placa ateromatosa des d’etapes inicials de disfunció 

endotelial a etapes avançades amb la presència de plaques complicades.  

Extret de L. Badimón, G. Vilahur, T.Padró. Lipoproteínas, plaquetas y aterotrombosis. Rev. Esp. Cardiol. 2009; 62 

(10):1161–1178 . 

FT: factor tissular; M-CSF: factor estimulador de colònies de macròfags; MCP-1: proteïna quimiotàctica 

de monòcits; MMP: metaloproteïnases; PAI-1: inhibidor del plasminògen tipus-1 activat; PDGF: factor de 

creixement plaquetari; UPA: activador del plasminògen tipus uroquinasa 

 

 La complicació d’una d’aquestes plaques de fibroateroma pot manifestar-se 

clínicament a l’erosionar-se la seva capa d’endoteli i al trencar-se la capa fibrosa que les 

cobreix, produint-se així hemorràgies intraplaca que deixen exposat el nucli lipídic, 
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altament trombogènic. Molècules de la matriu extracel·lular com la fibronectina i el 

col·lagen queden exposades al torrent circulatori i, especialment a velocitats de flux altes, 

s’uneixen amb el Factor de Von Willebrand. Aquesta unió inicial provoca canvis en la 

conformació d’aquest complex que afavoreixen la seva unió a les plaquetes circulants (a 

través de la glucoproteïna IIb/IIIa), provocant l’adhesió plaquetària i posterior activació 

de la cascada de la coagulació.  

 

 Aquest procés pot evolucionar ja sigui cap a la cicatrització d’aquesta lesió amb la 

conseqüent ocupació de la llum del vas (progressió a estenosi), generar una trombosi 

completa del vas o un esdeveniment microembòlic distal a la zona localment complicada 

(20).  

 

Figura 2. Cicle d’una placa ateromatosa.  

Extret de  Fowkes FG., Rudan D., Rudan I., et al. Comparison of global estimates of prevalence and risk 

factors for peripheral artery disease in 2000 and 2010: a systematic review and analysis. Lancet 2013; 

382:1329-1340. 

 

La bifurcació carotídia, per altra banda, presenta unes particularitats 

hemodinàmiques que la fan especialment susceptible al desenvolupament d’una placa 

d’ateroma. La separació del flux sanguini a l’artèria caròtida comú (ACC) cap a la caròtida 
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interna (ACI) i caròtida externa (ACE) es veu afectada per una dilatació anatòmica a 

l’inici de l’ACI (bulb carotidi) creant una desacceleració del flux sanguini i un patró de 

flux helicoïdal cap a l’ACI. És aquesta particularitat anatòmica que converteix el flux 

laminar de l’ACC en flux turbulent a la zona just posterior a la bifurcació (21). El flux 

laminar promou l’alliberament des de l’endoteli de factors que inhibeixen la coagulació, la 

diapedesi de leucòcits i de cèl·lules musculars llises. Aquesta funció afavoreix la 

supervivència de les cèl·lules endotelials, que adquireixen les característiques 

d’ateroprotecció. D’altra banda, el flux turbulent està implicat en la disfunció de l’endoteli 

creant un estat inflamatori amb recanvi cel·lular constant i alt estrès oxidatiu (22). 

 

 A més a més, aquest canvi del patró de flux associa canvis en l’esforç de 

cisallament o wall shear stress aplicat a la paret del vas. Diversos estudis destaquen que un 

baix esforç de cisallament o canvis en aquest afavoreixen l’aterogènesi (22,23). Per contra, 

les zones de flux laminar que presenten la màxima velocitat al centre del vas, l’esforç 

aplicat a la paret és alt, fet que protegeix de l’aterogènesi. Aquest fenomen s’explica 

perquè, en aquest darrer cas, un flux laminar i un alt esforç de cisallament fan augmentar 

l’expressió a la superfície de l’endoteli del gen eNOS i en conseqüència la producció 

d’ON, el que converteix les cèl·lules de l’endoteli en més resistents al trombe, en redueix 

l’agregació plaquetària i limita la producció de cèl·lules de múscul llis. Així mateix, l’ON 

redueix l’expressió del gen VCAM-1, reduint així també l’estrès oxidatiu. D’altra banda, a 

la zona del bulb carotidi, les partícules estan més temps en contacte amb l’endoteli i 

l’esforç de cisallament és baix, fet que porta a un estat de proliferació cel·lular que 

afavoreix el desenvolupament de plaques d’ateroma (24).  
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1.2. Simptomatologia   

 A diferència dels síndromes coronaris aguts, que són causats per la formació de 

trombe oclusiu sobre zones amb una estenosi moderada prèvia que es trenca o s’erosiona 

(20), a nivell carotidi el mecanisme pel qual una placa d’ateroma és responsable d’una part 

dels ictus isquèmics és menys conegut. Una lesió en aquesta zona pot produir un accident 

isquèmic transitori (AIT) o un ictus establert per hipoperfusió associada a un efecte 

hemodinàmic, per trombosi completa de l’ACI o per microembolització distal des de la 

placa. Estudis longitudinals han demostrat que el risc d’ictus en pacients amb estenosi 

carotídia augmenta a mesura que ho fa el grau d’estenosi (25,26). No obstant això, la 

hipoperfusió distal a la placa, a diferència d’altres territoris vasculars, no sembla ser la 

causa de la simptomatologia cerebral en la major part dels casos. Tanmateix, arran dels 

treballs publicats a l’any 1961 per Hollenhorst on es van descriure lesions a l’artèria 

central de la retina secundàries a èmbols de colesterol (27,28), es considera que 

l’ateroembolisme o tromboembolisme cerebral degut a la complicació d’una placa 

d’ateroma sí que pot ser la causa principal de la simptomatologia cerebrovascular.  

 

Figura 3. Esquematització del mecanisme de lesió cerebral per embolisme d’una placa ateromatosa.  

Adaptat de Anton N Sidawy and Bruce A Perler. Rutherford's Vascular Surgery and Endovascular Therapy. 

8ena Edició. 

 

 De vegades, la repercussió simptomàtica de l’estenosi carotídia s’associa a un 

infart amb mort cel·lular a l’òrgan diana, en aquest cas el cervell o l’ull. Un dels registres 
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històrics més rellevants de pacients amb ictus, l’Stroke Data Bank, va estructurar i 

publicar els criteris etiològics de l’infart cerebral (29) (TOAST) esdevenint actualment 

una de les classificacions més utilitzades en la literatura i en la pràctica clínica. Així, 

existeixen cinc tipus principals d’ictus segons la seva etiologia: l’infart aterotrombòtic per 

malaltia de gran vas, l’infart cardioembòlic, l’infart lacunar per malaltia de petit vas, 

infarts de causa inhabitual com les disseccions o vasculitis i l’infart de causa 

indeterminada o desconeguda. L’infart aterotrombòtic es relaciona amb una estenosi de 

≥50% de l’ACI o amb una placa ulcerada de > 2mm de profunditat en l’artèria 

intracranial o extracranial del costat ipsilateral (30). Pel que fa al diagnòstic, la lesió s’ha 

d’objectivar mitjançant una prova d’imatge com una angiografia per ressonància 

magnètica nuclear (aRMN), angiografia per tomografia axial computeritzada (aTAC) o 

una ecografia. Un altre criteri diagnòstic essencial és l’exclusió de l’existència de 

cardiopatia embolígena.  

 

Existeix una segona classificació de l’ictus, similar a l’anterior, però en aquest cas 

derivada de l’estudi prospectiu més rellevant realitzat a Europa, el Lausanne Stroke 

Registry. En aquest cas, en els pacients sense cardiopatia embolígena i amb dos o més 

factors de risc cardiovascular (edat > 50 anys, dislipèmia, diabetis mellitus, hipertensió 

arterial, tabaquisme) s’assumeix l’etiologia aterotombòtica com a molt probable causa de 

l’infart (31). Malgrat això, la majoria d’estudis apunten que en un 25-39% dels casos 

l’etiologia de l’ictus no es pot acabar definint. Segons els criteris del Lausane Stroke 

Registry, l’infart aterotrombòtic representa el 25-45% de tots els ictus en majors de 50 

anys (32). Mentre que la majoria són deguts a ateromatosi extracranial, la intracranial 

representa només el 5-10% dels casos d’ictus aterotrombòtics. 

 

 Les manifestacions clíniques depenen del territori vascular afectat, constituent els 
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denominats síndromes neurovasculars, que permeten realitzar un diagnòstic topogràfic 

aproximat de la lesió. Les característiques clíniques que orienten a una etiologia 

aterotrombòtica són l’antecedent d’AITs previs en el mateix territori vascular, la 

presència de malaltia coronària o malaltia arterial perifèrica, un debut del dèficit 

neurològic durant la son o al despertar-se i el desenvolupament d’un infart cerebral en 

poques hores.  

 

 El grau d’estenosi carotídia està relacionat de forma estreta amb el risc d’ictus en 

els pacients simptomàtics (33,34) i afecta típicament el territori de l’artèria cerebral 

anterior i l’arteria cerebral mitja. Aquesta afectació provoca símptomes oculars com la 

ceguesa monocular transitòria o la pèrdua del camp visual (monocular), afectacions de la 

parla, com disàrtria o afàsia, afectacions motores en forma d’hemiparèsia o monoparèsia, 

o afectacions sensitives a l’hemicos contralateral.  

 

 D’altra banda, com ja s’ha comentat, un petit percentatge dels pacients amb 

estenosi carotídia poden desenvolupar quadres d’isquèmia cerebral associats a 

hipoperfusió, responsables dels ictus de causa hemodinàmica. La lesió en aquest cas 

tendeix a localitzar-se als denominats territoris frontera, és a dir, entre les zones 

d’irrigació de dues artèries intracerebrals principals (35,36). Normalment, el quadre 

s’acompanya de la pèrdua del coneixement amb símptomes similars al síncope. Els 

símptomes neurològics són diversos, i també poden presentar alteracions neurològiques 

focals, com la disminució de l’agudesa visual, debilitat dels dos membres superiors, 

alteracions cognitives, etc. Normalment, els pacients simptomàtics solen presentar 

estenosi carotídia severa bilateral en situació d’hipoperfusió, arítmies o parada 

cardiorespiratòria.   
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 Pel que fa a la temporalitat de la simptomatologia, es classifica l’accident vascular 

cerebral en AIT o infart cerebral. L’AIT es defineix com l’aparició sobtada de signes o 

símptomes neurològics, normalment de duració menor a una hora, i que es resolen 

completament en menys de 24 hores (o 72 hores en cas del territori vertebro-basilar). A 

la prova d’imatge no s’observen lesions secundàries a infart o mort cel·lular per isquèmia, 

però constitueix un signe d’alarma i pot ser predictor d’un infart cerebral posterior. Els 

AIT provocats per una estenosi carotídia solen caracteritzar-se per un dèficit neurològic 

hemisfèric o de retina (amaurosis fugax), amb una duració aproximada de minuts. Pel que 

fa als ictus establerts, es defineixen per un dèficit neurològic que persisteix més enllà de 

les 24 hores, de vegades precedits d’episodis d’AIT en les setmanes prèvies. En aquest 

cas, la prova d’imatge cerebral pot identificar la presència d’un infart agut ja que 

comporten una lesió permanent del parènquima. En ocasions, el dèficit neurològic inicial 

pot empitjorar progressivament al llarg d’hores o fins i tot dies, el que s’anomena ictus en 

evolució. 

 

1.3. Tractament de l’estenosi carotídia 

1.3.1.  Mèdic 

 Pel tractament de l’estenosi carotídia en qualsevol de les seves modalitats és 

imperatiu, en primer lloc, el control de factors de risc cardiovascular. En aquest sentit, 

l’abandonament del tabaquisme és essencial. El tabac s’ha relacionat amb un augment de 

dues a tres vegades de la prevalença d’estenosi carotídia tant moderada com severa, la 

progressió de la placa i,  fins i tot, amb un augment del risc d’ictus (37). Més enllà, en un 

estudi poblacional a Suècia es va determinar que el 5% dels pacients fumadors de més de 

65 anys presentaven EC >50% al cribratge ecogràfic, i que el tabac era un factor de risc 

per a la progressió de la placa ateromatosa (38). Pel que fa al risc d’ictus, una metanàlisi 

de 32 estudis va demostrar que el tabac s’associa al doble de risc de patir un ictus (39).  
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En segon lloc, l’activitat física diària ha demostrat una reducció del risc d’ictus, 

probablement per la reducció de pes que comporta, un millor control de la pressió 

arterial i d’altres factors de risc (40). De fet, l’obesitat comporta un risc 1.6 vegades 

superior de patir un ictus (41). La diabetis s’ha relacionat també amb un augment del risc 

de patir un ictus isquèmic, sobretot en la població jove. Tot i així, el risc d’ictus sembla 

estar més relacionat amb la duració de la diabetis que amb l’estricte control de la glicèmia. 

Així ho van constatar els estudis ACCORD (42) i ADVANCE (43). En el primer, un 

estricte control de glicèmia amb valors d’hemoglobina glicosilada (HbA1c) < 6% vs <7% 

no va demostrar una disminució del risc d’ictus ni de mortalitat cardiovascular general, 

sinó al contrari, va registrar un lleu augment de mortalitat en els primers (HR 1.22, IC 

95%: 1.01-1.46). El segon estudi no va observar diferències en les taxes de mortalitat, 

ictus o esdeveniments cardiovasculars entre grups amb un control de glicèmia amb 

HbA1c < 6.5% o < 7%. La guia de pràctica clínica de la Societat Europea de Cirurgia 

Vascular (ESVS) considera adequat que aquells pacients amb estenosi carotídia i diabetis 

sobreafegida mantinguin uns nivells d’HbA1c < 7%, no tant per una relació directa amb 

el risc d’ictus sinó per la prevenció de complicacions macrovasculars o associades a la 

microangiopatia (12).  

 

 La hipercolesterolèmia també ha estat relacionada amb un augment del risc 

d’ictus, especialment els nivells alts de colesterol unit a lipoproteïnes de baixa densitat 

(LDL).  A més a més, el tractament hipolipemiant, utilitzat tant en prevenció primària 

com secundària, ha demostrat un clar benefici en la disminució del risc d’ictus (44,45)  i 

en la reducció de la morbiditat i mortalitat cardiovascular general (46-48). En aquest 

sentit, en una metanàlisi analitzant aquesta relació es va concloure que per cada mmol/L 
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de reducció del colesterol LDL, existia una disminució en el risc relatiu d’ictus del 21.1% 

( IC 95%:6.3-33.5; p=0.009) (49). 

 

  Les estatines són el fàrmac més utilitzat dins del grup dels hipolipemiants. 

Actuen en la síntesi de colesterol (inhibint l’acció de la HMGCoA reductasa), aconseguint 

reduir els nivells de colesterol LDL i colesterol total. A més a més, s’ha estudiat 

àmpliament el benefici afegit d’aquest fàrmac a l’actuar també, a través dels seus efectes 

pleiotròpics, com agent antiinflamatori sobre les plaques d’ateroma, reduint l’estrès 

oxidatiu en les zones afectades i augmentant la proporció de col·lagen, fet que actua com 

a estabilitzador de la placa (17,50). Més enllà, en diversos estudis s’ha postulat que el 

tractament prolongat amb estatines aconsegueix la regressió de lesions ateromatoses 

establertes.  

 

Taula 1: Reducció del risc d’ictus en els principals assaigs amb estatines per la seva prevenció. 

Estudi Any Tipus de prevenció Estatina / Control RRR ( %) 

4S (51) 1994 Primària* 
Simvastatina / 

Placebo 
30 

CARE (52) 1996 Primària* 
Pravastatina / 

Placebo 
31 

LIPID (53) 1998 Primària* 
Pravastatina / 

Placebo 
19 

TNT (54) 2005 Primària* 
Atorvastatina 80 

mg/ 10mg 
25 

ASCOT-LLA (55) 2003 Primària 
Atorvastatina / 

Placebo 
27 

CARDS (56) 2004 Primària 
Atorvastatina / 

Placebo 
48 

SPARCL (46) 2006 Secundària 
Atorvastatina / 

Placebo 
16 

* prevenció primària en pacients amb malaltia coronària 

Adaptat de Castilla-Guerra L,  Jiménez-Hernández M.D, Fernández Moreno M.C. Statins and stroke: 

Beyond the reduction in cholesterol. Clin Invest Arterioscl. 2008. 20(6):239-246 (44). 

 

 L’estudi SPARCL (Stroke Prevention by Agressive Reduction in Colesterol 

Levels) (46) és considerat el primer assaig clínic dissenyat específicament per avaluar el 
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benefici d’aquest tractament en la prevenció secundària de l’ictus. Es va analitzar l’eficàcia 

del tractament amb atorvastatina 80mg en la reducció del risc d’ictus i la morbimortalitat 

cardiovascular en pacients amb ictus o AIT previs i sense malaltia cardíaca i nivells 

moderats de colesterol LDL (100-190). Dels 4731 pacients inclosos, 1007 tenien 

evidència ecogràfica d’estenosi carotídia > 50% a l’inici. Els pacients amb estenosi 

carotídia aleatoritzats a tractament amb atorvastatina 80mg van presentar una reducció 

relativa del risc d’ictus del 33% a més d’una reducció del 42% en esdeveniments 

cardiovascular adversos en general. La reducció més significativa del risc va ser en aquells 

pacients amb reducció més significant dels nivells de colesterol LDL. L’any 2013 es va 

publicar una revisió Cochrane al respecte, realitzant-se una revisió sistemàtica i metanàlisi 

de 18 RCT (56934 pacients), observant que els pacients aleatoritzats a tractament amb 

estatines presentaven una reducció significativa de la mortalitat general, ictus i menys 

necessitat de tècniques de revascularització (57). Les estatines també s’han relacionat amb 

un alentiment de la progressió de l’estenosi carotídia i, fins i tot, amb la seva regressió 

sobretot en estadis inicials de la malaltia. Malgrat no hi hagi suficient bibliografia per 

determinar la dosi exacte de tractament en pacients amb estenosi carotídia, els estudis 

realitzats en pacients amb malaltia cardiovascular en general suggereixen el tractament 

amb estatines per aconseguir nivells de LDL<70mg/dl o una reducció del 50% del nivell 

d’aquesta lipoproteïna en sang amb 40-80mg d’atorvastatina o 20-40 de rosuvastatina. 

Aquesta darrera, a l’estudi JUPITER, va demostrar una reducció de la taxa d’infarts de 

miocardi, ictus, revascularització, hospitalització per angina inestable o mort 

cardiovascular en un grup de pacients sense hiperlipèmia però amb elevació de la 

proteïna C reactiva (58).  

 

 Pel que fa al control de la pressió arterial, es recomana mantenir-la a llarg termini 

per sota de 140/90mmHg. La hipertensió arterial s’ha relacionat amb un augment del risc 
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d’estenosi carotídia malgrat no existeixin assaigs clínics aleatoritzats (ACA) que la 

relacionin amb un augment directe del risc d’ictus. Tot i això, existeixen diversos estudis 

en pacients amb estenosi carotídia i tractament farmacològic per la hipertensió arterial 

que assenyalen un benefici d’aquest tractament en paràmetres com l’estabilitat de la placa, 

l’alentiment de la progressió o fins i tot la regressió d’aquesta. Dels tractaments actuals, 

els bloquejadors dels canals de calci i els inhibidors de l’enzim convertidor d’angiotensina 

(IECA) han demostrat tenir els millor resultats. Concretament, a l’estudi HOPE (59), el 

tractament amb ramipril va reduir significativament els episodis cardiovasculars en un 

25% en pacients amb malaltia arterial perifèrica simptomàtica sense fracció d’ejecció 

disminuïda o insuficiència cardíaca. En la mateixa línia, l’estudi ONTARGET (60) va 

revelar que el telmisartan era equivalent al ramipril en aquests pacients.  

 

 Pel que fa al tractament amb antiagregants, també s’ha associat a una disminució 

del risc d’ictus (61), i especialment a una disminució d’esdeveniments i mortalitat 

cardiovascular en pacients amb ateromatosi. Per aquest motiu, es recomana el tractament 

amb aspirina a dosis baixes en els pacients asimptomàtics amb estenosi carotídia.  

L’Asymptomatic Cervical Bruit (62) és l’únic assaig clínic que ha aleatoritzat pacients amb 

estenosi carotídia asimptomàtica entre el 50-99% a 325 mg d’aspirina o placebo. Després 

d’un seguiment mig de 2.3 anys, no es varen trobar diferències estadísticament 

significatives en quant a AIT, ictus isquèmic, angina inestable, infart de miocardi (IM) o 

mort. Tot i això, el risc d’ictus isquèmic ipsilateral aïllat no es va registrar. D’altra banda, 

l’estudi ACES (63) va seguir un grup de pacients amb estenosi carotídia >70% durant 2 

anys, avaluant els canvis de factors de risc i tractaments de prevenció de l’ictus cada 6 

mesos. L’objectiu es va centrar en determinar el risc d’ictus ipsilateral o TIA, concloent 

que el tractament antiagregant era un factor protector independent pel risc d’ictus/AIT 

ipsilateral i per a qualsevol ictus o mort cardiovascular en aquells pacients amb estenosi 
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carotídia asimptomàtica entre el 70 i el 99%.   

 

En una revisió sistemàtica que inclou 17 estudis sobre la història natural i l’anàlisi 

de mortalitat per qualsevol causa en pacients amb EC > 50% es va determinar que el 

63% de les morts eren de causa cardíaca. En un altre estudi multicèntric sobre la gravetat 

dels ictus, van estratificar els pacients segons si prenien antiagregants o no, observant que 

el seu ús es relacionava amb un grau d’ictus més lleu i una millor recuperació funcional 

posterior, malgrat aquesta medicació fracassés en evitar l’ictus. Aquest efecte beneficiós 

només es va observar en pacients amb ictus aterotrombòtics, quedant exclosos d’aquest 

benefici els pacients amb ictus cardioembòlics o lacunars (64,65).  

 

 Pel que fa a l’antiagregació amb clopidogrel, no s’ha mostrat superior respecte 

l’aspirina en pacients asimptomàtics, estant indicat en els casos d’intolerància a aquesta 

darrera. Respecte a la doble antiagregació, s’ha associat a un augment del risc de 

complicacions com el sagnat sense aportar un benefici sobreafegit, excepte en la fase 

aguda dels pacients simptomàtics. Sobre aquests darrers, no existeixen estudis basats 

únicament en l’avaluació de l’antiagregació en pacients amb estenosi carotídia 

simptomàtica, pel que les recomanacions internacionals per aquests pacients es basen en 

els grans estudis sobre ictus en general. En la prevenció secundària d’aquells pacients que 

ja han presentat un esdeveniment neurològic, clàssicament també s’ha recomanat 

l’antiagregació simple, preferiblement amb aspirina. Tot així, la literatura més recent 

assenyala que la doble antiagregació amb aspirina i clopidogrel redueix el risc d’ictus 

recidivant en pacients amb ictus minor, minimitzant el risc de sagnat si s’atura als 21 dies 

de l’esdeveniment inicial (66,67), pel que les guies de pràctica clínica més recents han anat 

incloent aquesta indicació (68). 
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Taula 2: Principals estudis sobre l’ús d’antiagregació per a la prevenció de l’ictus.  

Estudi Criteris d’inclusió Prevenció Tipus Intervenció  Resultats / Conclusió principal 

Antitrombotic Triallist 

Collaboration (61) 
Pacients post ictus-TIA Secundària Metanàlisi AAS vs control  RR: 17% (ictus) 

European Stroke 

Prevention Study (69) 

Pacients post ictus/TIA < 3 

mesos 
Secundària ACA AAS vs dipiridamol vs combinats  

RR: 18.1% per aspirina (ictus) 

RR: 16.3 dipiridamol (ictus) 

RR:37% teràpia combinada (ictus) 

 

UK-TIA Aspirin Trial (70) Pacients post ictus / TIA Secundària ACA AAS vs control  
RR:15% (conjunt MI/ictus/mort 

cardiovascular) 

MATCH (71) Pacients post ictus/TIA Secundària ACA Clopidogrel vs clopidogrel + AAS  
Risc/Benefici no mostra benefici per 

AAS + clopidogrel 

ESPRIT (72) 
Pacients post ictus/TIA < 6 

mesos 
Secundària ACA AAS vs  AAS+ dipiridamole  ARR: 1% per any (IC 95%:  0.1-1.8) 

CHARISMA (73) Pacients post ictus/TIA        Secundària ACA AAS + clopidogrel vs AAS  RR: 0.80 (ictus) 

CHANCE (67) 
Pacients post ictus 

minor/TIA < 24h 
Secundària ACA AAS vs AAS+ clopidogrel  HR: 0.68 (ictus) 

CARESS (74) 
Pacients post ictus/TIA + 

EC > 50% 
Secundària ACA AAS vs AAS+ clopidogrel  

RR:39.8% (microembolització 

asimptomàtica) 

Asymptomatic Cervical 

Bruit Study  (62) 
EC 50-99% asimptomàtica Primària ACA AAS vs placebo  

10.7 vs 11.7 (ictus/TIA/IAM/angina 

inestable/ mort. p=.61 

Asymptomàtic Carotid 

Emboli Study (63) 
EC 70-99% asimptomàtica Primària Observacional Antiagregació vs placebo  HR: 0.45 (ictus ipsilateral) 



INTRODUCCIÓ 
   

36 

 

 



INTRODUCCIÓ 
   

37 

 

 

1.3.2. Quirúrgic obert: l’ endoarteriectomia carotídia. 

 Tot i que Carrea va realitzar una reconstrucció carotídia a l’any 1951 per patologia 

obstructiva a aquest nivell i que DeBakey afirmés haver realitzat una EA carotídia el 

1953, la primera publicació sobre aquesta tècnica consta de l’any 1954 pel cirurgià anglès 

Felix Eastcott, que va realitzar una anastomosi tèrmino-terminal entre l’ACI i l’ACC en 

una pacient amb AIT de repetició amb posterior remissió completa de la 

simptomatologia (75). 

 

 

Figura 4. Esquema de les primeres cirurgies realitzades a l’artèria caròtida interna per la prevenció de 

l’ictus.  

Extret de Friedman, S. G. & Rich, N. M. The first carotid endarterectomy. J. Vasc. Surg. 60, 1703-1708.e4 (2014). 

 

L’ EA carotídia consisteix en la retirada de la placa d’ateroma de forma quirúrgica 

a través d’un pla de clivatge en el gruix de la capa mitja. Aquesta tècnica havia estat 

descrita al 1946 per Joao Cid dos Santos a nivell femoral (76). Es realitza a través d’una 

incisió cutània pel marge anterior del múscul esternoclidomastoidal. Un cop controlades 

l’ACC i les caròtides externa i interna, i sota heparinització sistèmica, es procedeix al 

clampatge arterial i a la realització de l’EA, que es pot dur a terme tant per eversió de 

l’ACI com a través d’una arteriotomia longitudinal en la bifurcació. En el primer cas, es 

precisa d’una secció total de l’origen de l’ACI i una reimplantació d’aquesta un cop 

extreta la placa. En el segon, es realitza a través d’una incisió a la cara anterolateral de la 
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l’ACC que s’estén fins a l’ACI. Cap de les dues tècniques disposa de superioritat en quant 

a resultats, pel que les recomanacions científiques deixen la decisió a càrrec del cirurgià. 

 

 

Figura 5. Endoarteriectomia carotídia per eversió de la caròtida interna. Figura 6. Endoarteriectomia 

carotídia per arteriotomia longitudinal.  

Extret de John Hallet et al. Comprehensive Vascular and Endovascular Surgery. 2ª Edició. 

 

1.3.3. Endovascular 

 En els últims anys s’ha viscut un auge de les tècniques endovasculars, i el 

tractament de l’estenosi carotídia també s’hi ha vist implicat. En aquest cas, s’accedeix a la 

lesió a través d’un accés femoral retrògrad o des de l’ACC. Si s’accedeix via femoral, és 

precís col·locar un introductor de 6 French a l’ACC, que s’avança mantenint la guia de 

suport a l’ACE. Un cop estabilitzat l’accés arterial, i previ estudi angiogràfic de la lesió, 

aquesta es creua amb una guia d’alta navegabilitat i es recanvia per una guia de treball 

amb filtre de protecció d’embolisme. A continuació es desplega l’stent (77), que pot ser 

de cel·la oberta o tancada, oferint els últims una millor visibilitat i una menor taxa d’ictus 

a l’lCSS (78–80). Finalment, es realitza l’angioplàstia amb baló. Ocasionalment, quan el 

grau d’estenosi és molt sever, cal fer una predilatació per a que l’stent pugui passar a 

través de la lesió.  
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Figura  7. Desplegament stent a artèria caròtida interna. 

Extret de Roffi, M., Mukherjee, D. & Clair, D. G. Carotid artery stenting vs. endarterectomy. European Heart Journal 

30, 2693–2704 (2009). 

 
Una tècnica alternativa a la descrita és la realitzada per un accés cervical i amb un 

sistema de protecció cerebral que depèn d’una inversió de flux a la caròtida. D’aquesta 

manera, es poden realitzar totes les maniobres de sondatge de la lesió i alliberament de 

l’stent sense risc d’embolisme cerebral (78–80). Aquesta tècnica permet disminuir les 

complicacions derivades d’aquest tipus de tècnica en persones d’edat avançada o amb alta 

tortuositat dels troncs supraaòrtics, circumstàncies on el risc d’embolisme associat a la 

navegació endovascular és superior. 

 
 

1.4. Indicació terapèutica 

 El grau d’estenosi de l’artèria caròtida és el principal determinant dins d’un grup 

més ampli de factors de risc que identifiquen el pacient amb elevat risc d’ictus. Les 

indicacions de revascularització de l’estenosi carotídia passen necessàriament per un 

percentatge d’estenosi mínim. Només recentment, en alguns pacients asimptomàtics, 

s’han considerat, de forma afegida al grau d’estenosi, altres factors de risc. 

 

 



INTRODUCCIÓ 
   

40 

 

1.4.1. EA carotídia en pacients simptomàtics  

 Els primers assaigs clínics que avaluaren l’eficàcia de l’EA carotídia en el 

tractament de l’ictus van tenir lloc als anys 90. L’estudi NASCET (7) va aleatoritzar 2885 

pacients entre el 1987 i 1996, de 106 centres diferents dels Estats Units i Canadà. 

L’ECST (9) en va aleatoritzar 3024 entre els anys 1988 i 1994, en aquest cas,  de 100 

centres i 14 països diferents d’Europa. En els dos casos es van aleatoritzar un conjunt de 

pacients simptomàtics amb estenosi carotídia a rebre tractament mèdic òptim (TMO) i 

control de factors de risc o a ser sotmesos, de forma afegida, a una EA carotídia. El grau 

d’estenosi carotídia va ser categoritzat mitjançant angiografia per catèter i la clínica 

presentada valorada per un neuròleg. Tot i això, els dos estudis no són exactament 

equiparables per les divergències a l’hora de determinar el grau d’estenosi carotídia. Si bé 

els dos estudis utilitzaren el diàmetre mínim residual com a numerador, a l’ECST el 

denominador correspon a l’estimació del diàmetre de l’artèria al mateix punt, normalment 

el bulb carotidi. En canvi al NASCET, el valor utilitzat com a denominador va ser el 

diàmetre de l’artèria en un segment lliure de malaltia a l’ACI, per sobre de l’estenosi i en 

un punt amb les parets paral·leles. Aquesta diferència resulta en diferents graus d’estenosi 

per la mateixa lesió: una estenosi a NASCET del 60% equival a una del 80% pel mètode 

ECST. Una altra diferència entre els estudis és que en el període de seguiment el grup 

NASCET té en compte només l’hemisferi cerebral ipsilateral per a registrar un 

esdeveniment neurològic mentre que l’ECST inclou qualsevol dels dos hemisferis.  
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Figura 8.  Diferències en els mètodes de mesura de l’estenosi carotídia entre l’estudi NASCET i l’ECST. 

Extret de Rothwell, P. M. et al. Analysis of pooled data from the randomised controlled trials of endarterectomy for 

symptomatic carotid stenosis. Lancet. 2003; 361(107–16) (81). 

 

 Malgrat aquestes divergències, els resultats en el grup de pacients tractats 

quirúrgicament són similars: el benefici de la cirurgia en pacients amb una estenosi 

carotídia entre el 70% i el 99% amb antecedent neurològic < 6 mesos era clarament 

significatiu, on la relació d’aquesta amb el risc elevat d’ictus era tan forta que es podia 

assumir una relació pràcticament causal (82). 

 

 Ara bé, aquest resultat no exclou alguns matisos a comentar derivats dels anàlisis 

dels subgrups realitzats, principalment al NASCET. Mentre que l’estudi ECST no va 

trobar un benefici significatiu en els malalts amb una estenosi lleu (< 70%), l’estudi 

NASCET va mostrar que els pacients amb un grau d’estenosi entre el 50-69% 

presentaven un discret, però significatiu, benefici de ser operats. Aquest benefici era 

màxim en homes i amb antecedent d’ictus hemisfèric (en contraposició a presentar 

només símptomes oculars). Així, en pacients homes amb EC 50-69% s’havien de 
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practicar 12 EA carotídies per prevenir 1 ictus, comparat amb la xifra de 67 per les dones. 

Pel que fa a la categoria d’ictus discapacitant, les xifres ascendeixen a 16 en homes i 125 

en dones (34).  

 

 D’altra banda, l’estudi ECST va publicar unes taxes d’ictus/mort als 3 anys de 

26.5% al grup control i de 14.9% al grup de cirurgia, amb una reducció absoluta del risc 

(RAR) d’un 11.6%. En concordança amb l’estudi NASCET, en els pacients que van ser 

operats, el període de màxim risc de presentar un ictus o morir-se va ser els primers 30 

dies després de la cirurgia, especialment les primeres hores, risc que no es va relacionar 

amb el grau d’estenosi carotídia. (83).  
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Taula 3. Resultats dels principals aleatoritzats comparant EA carotídia vs tractament mèdic òptim en pacients simptomàtics. 

 

ESTUDI I 

SUBGRUP 

30-DIES 

TAXA ICTUS-MORT 

TEA 

ANYS 

SEGUIMENT 

ESDEVENIMENT 

LLARG TERMINI 

TEA 

ESDEVENIMENT 

LLARG TERMINI 

TMO 

RRR 
Valor 

 p 

Ictus 

previnguts 

per 1000  EA 

carotídies 

SIMPTOMÀTICS        

NASCET 70-99% 5.8 2 9* 26* 65 <0.001 200 (3a) 

NASCET 50-69% 6.7 5 15.7* 22.2* 29 0.045 67 (3a) 

ECST 70-99% 7.5 3 12.3** 21.9** 45 <0.01 83 (5a) 

ECST 50-69% 7.9 8 18.4** 15.6** n/a n/a n/a 

 
*   Inclou ictus-mort als 30 dies però només ipsilaterals a llarg termini 
**  Inclou ictus-mort als 30 dies i tots els ictus a llarg termini 

Adaptat de Hertzer NR. An updated review of current concepts in the management of carotid stenosis. F1000 Med Rep 2010; 2: 91(83) 

 
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3026621/
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1.4.2. EA carotídia en pacients asimptomàtics 

 Pel que fa al grup de pacients amb estenosi carotídia asimptomàtica, trobem l’ 

ACAS i ACST (8,10), dos assajos clínics de pacients amb estenosi carotídia 

asimptomàtica aleatoritzats a un grup que només rebia TMO o a un segon grup on se 

sotmetia el pacient, a més a més, a una EA carotídia. En el primer estudi, l’ACAS, 

després d’aleatoritzar 1662 pacients i obtenir un seguiment mig de 2.7 anys, va 

determinar un benefici marginalment significatiu de la intervenció quirúrgica en aquells 

pacients amb 60% o més d’estenosi carotídia. El risc d’ictus ipsilateral a 5 anys en el grup 

tractat mitjançant cirurgia va ser del 5.1%, incloent la morbimortalitat perioperatòria. En 

el grup de pacients no intervinguts aquest risc va ser del 11% (RAR del 53%, IC 95%: 

22%-72%). 

 

 L’anàlisi de subgrups no va demostrar un benefici superior per a graus més alts 

d’estenosi carotídia ni tampoc en aquells casos amb oclusió de la caròtida contralateral. 

Tot i que aquests resultats suggerien un avantatge de la cirurgia, el benefici final era 

moderat: s’havien de practicar 100 intervencions carotídies per a prevenir 6 ictus a un 

interval de 5 anys (83).  

 

 El segon estudi,  l’ACST, es va realitzar al continent europeu i va aleatoritzar 

3120 pacients amb estenosi ≥60% ja sigui a intervenció quirúrgica i TMO o únicament 

TMO. La reducció absoluta del risc d’ictus a 5 anys en el grup de pacients intervinguts va 

ser del 5.3% (IC 95%: 3.0% -7.8%). Tot i així, va reportar una reducció absoluta del risc 

d’ictus-mort del 2.5% (p=0.004) en el grup de pacients sotmesos a TEA carotídia.  
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Taula 4. Resultats principals d’estudis aleatoritzats comparant EA carotídia vs tractament mèdic òptim en pacients asimptomàtics. 

 

 

 

 

30-DIES TAXA ICTUS-MORT 

TEA 

ANYS 

SEGUIGMENT 

ESDEVENIMENT LLARG 

TERMINI TEA 

ESDEVENIMENT LLARG 

TERMINI TMO 
RRR Valor p 

Ictus previnguts per 

1000 CEA 

ACAS 60-99% 2.3 5 5.1 11 53 0.004 59 (5a) 

ACST 60-99 % 3.1 5 6.4* 11.8* 46 < 0.0001 53 (5a) 

 

*amb taxes de morbimortalitat perioperatòria de 2.3% ACAS i 2.8% ACST 

Adaptat de Hertzer NR. An updated review of current concepts in the management of carotid stenosis. F1000 Med Rep 2010; 2: 91(84) 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3026621/
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1.4.3. EA carotídia vs tractament endovascular 

 Per altra banda, des de l’aparició de l’stent carotidi s’han dut a terme nombrosos 

estudis encarats a demostrar el benefici, o al menys la no inferioritat, de la tècnica 

endovascular sobre el tractament quirúrgic clàssic. Els dos assajos clínics aleatoritzats 

més importants que inclouen pacients asimptomàtics, són el CREST (85) i l’ACT-1 (86). 

El primer, malgrat acabés incloent pacients simptomàtics, fins a dia d’avui és l’assaig 

clínic més gran aleatoritzant pacients directament a CAS o TEA. Aquest estudi està 

format per 2502 pacients dels Estats Units i Canadà. L’objectiu principal va ser la taxa 

d’ictus, IM o mort als 30 dies o ictus ipsilateral als 4 anys. No hi va haver diferències 

estadísticament significatives per l’objectiu principal entre CAS i CEA (7.2% i 6.8% 

respectivament, p=0.051,) ni pels simptomàtics ni pels asimptomàtics, malgrat que el risc 

associat a cirurgia va ser més alt del que es reporta habitualment i que és exigit en les 

guies clíniques.  Tot i així, la taxa d’ictus perioperatori sí que va mostrar diferències (4.1% 

i 2.3%, p=0.001), fet que es va atribuir a la significativa tortuositat dels vasos. Els 

resultats publicats als 10 anys de seguiment, no han mostrat diferències en la taxa d’ictus 

(HR=0.99; IC 95%: 0.64–1.52). 

 

 Pel que fa a l’ACT-1, el més recent dels estudis comparant CAS i EA carotídia va 

ser originàriament pensat per complementar el CREST, comparant les dues tècniques 

només en pacients asimptomàtics. Va acabar incloent 1453 pacients, tots ells menors de 

79 anys i amb absència de simptomatologia neurològica (ictus, AIT, amaurosis fugax) 

durant els últims 6 mesos. L’objectiu principal va consistir en la taxa de mort, ictus o IM 

als 30 dies del procediment o ictus ipsilateral a l’any. L’stent no va ser inferior a la cirurgia 

per l’objectiu primari (2.9% CAS vs 1.7% cirurgia). La supervivència acumulada lliure 

d’esdeveniment neurològic ipsilateral als 5 anys va ser de 93.1% per CAS i 97.4% per 

CEA. 
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 Malgrat aquestes xifres no siguin altes, es critica que la taxa publicada en aquest 

estudi dista de la que té lloc a la pràctica clínica habitual. Per aquest motiu, s’ha publicat 

una revisió sistemàtica recent sobre 1.5 milions de CEA/CAS i ha determinat que un 

43% de les series publicades els últims anys excedeixen el 3% de taxa del llindar ictus-

mort després de la col·locació d’un stent carotidi (87).  

 

 Pel que fa a aquells pacients simptomàtics, els resultats son conflictius en els 

quatre principals estudis publicats (CAVATAS (88), EVA 3S (77), ICSS (84), CREST 

(89), SPACE (90)). En els tres primers, la cirurgia va demostrar ser més segura que el 

tractament endovascular, mentre que en l’últim es va concloure la no inferioritat de 

l’stent sobre la cirurgia clàssica.  

 

 L’estudi CAVATAS va ser el primer d’aquests a ser publicat, l’any 2001. 

Aleatoritzant 504 pacients tributaris tant de cirurgia com de tractament endovascular. La 

branca de tractament endovascular va incloure tant l’angioplàstia amb stent com amb 

baló. La taxa als 30 dies d’ictus-mort no va diferir entre els dos grups (9.9% vs 10%) tot i 

que a l’any de seguiment a taxa de restenosi era més elevada al grup que havia estat tractat 

de forma endovascular. Tot i això, la taxa d’ictus ipsilateral als 3 anys no va diferir entre 

els grups. L’augment del risc de restenosi als 3 anys va ser confirmat als 5 anys de 

seguiment, essent 3 vegades superior al grup endovascular (HR:3.17, IC 95%: 1.89–5.32; 

p < 0.0001). 

 

 L’ICSS és d’aquests el més recent i el que conté una mostra més gran, 

aleatoritzant 1713 pacients de 50 centres d’arreu del món a CAS o TEA. Aquests, tots 

simptomàtics i amb  EC ≥50% havien de ser clínicament aptes pels dos tipus de 
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tractament. Altra vegada, l’objectiu primari en quant a mort o ictus discapacitant no va 

diferir entre grups (HR=1.06, IC 95%: 0.72–1.57, p= 0.77). Tot i això, la taxa de 

qualsevol ictus (discapacitant o no) va ser més alta al grup del tractament endovascular 

respecte el quirúrgic (HR=1.71, IC 95% 1.28–2.30, p < 0.001).  

 

 Finalment, l’any 2012 va ser publicada una metanàlisi Cochrane que incloïa 16 

assajos clínics aleatoritzats amb > 7000 pacients simptomàtics o asimptomàtics amb 

estenosi carotídia. Es va concloure que els pacients aleatoritzats a tractament 

endovascular presenten taxes més altes d’ictus, IAM i mort als 30 dies. Tot i així, es 

matisa que el risc afegit sembla estar limitat a pacients d’edat avançada i que a mig-llarg 

termini els resultats no son concloents (91). 

 

De cara a obtenir noves evidències sobre les opcions de tractament disponibles 

actualment s’estan realitzant nous assaigs clínics aleatoritzats que inclouen no només les 

branques de  tractament mèdic i tractament quirúrgic sinó que inclouen també l’ opció de 

tractament endovascular. El CREST-2 s’ha iniciat aleatoritzant 2480 pacients 

asimptomàtics a EA carotídia vs TMO i CAS vs TMO. L’objectiu primari és la taxa 

d’ictus/mort als 44 dies després de l’aleatorització i la taxa d’ictus ipsilateral als 4 anys. 

L’ECST-2 ha aleatoritzat pacients tant simptomàtics com asimptomàtics a TMO vs EA 

carotídia / CAS. L’objectiu primari en aquest cas és “qualsevol ictus a qualsevol 

moment” i la supervivència lliure d’ictus/mort als 30 dies de la intervenció. L’SPACE-2, 

també en marxa, es va suspendre per baixa taxa de reclutament. Finalment, l’ACST-2 és 

actualment l’assaig clínic aleatoritzat més gran comparant TEA vs CAS en pacients 

asimptomàtics amb EC severa, i a l’espera dels resultats finals a 5 anys de seguiment, ja 

s’han publicat resultats preliminars prometedors amb una taxa periprocediment a <  30 

dies de l’1% (92). 
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Taula 5. Resum dels resultats principals dels grans estudis sobre CAS vs CEA 

 

Estudi Any Nº Centres Nº Pacients Mostra Objectiu primari CAS CEA  Valor p 

SAPPHIRE 2004 29 334 
Simptomàtics > 50% 
Asimptomàtics > 80% 

30 dies: ictus, IM, mort. 
 
1a: ictus ipsilateral, mort 
 

- 
 
 
12.2 

- 
 
 
20.1 

- 
 
 
0.004 

EVA-3S 2006 30 527 Simptomàtics > 60% 

30 dies: ictus, mort 
 
4 anys: ictus 30 dies, mort i ictus 
ipsilateral. 
 

 
9.6 
 
 
11.1 

 
3.9 
 
 
6.2 

 
0.01 
 
 
0.003 

SPACE 2006 35 1196 Simptomàtics > 70% 

30 dies: ictus, IM, mort. 
 
2 anys: ictus 30 dies,mort ictus 
ipsilateral. 
 

6.84 
 
 
 
 
9.5 

6.34 
 
 
 
 
8.8 

0.06 
 
 
 
 
0.06 

CREST 2010 117 2502 
Simptomàtics 
Asimptomàtics > 50% 

30 dies: ictus, IM, mort. 
 
10 anys: ictus ipsilateral. 

5.2 
 
 
 
6.9 

4.5 
 
 
 
5.6 

0.38 
 
 
HR:0.99; IC 95%: 0.64-1.52 

 
ICSS 
 

2010 50 1713 Simptomàtics > 50% 120 dies: ictus, IM, mort. 8.5 5.2 0.006 

ACT-1 2016 62 1453 Asimptomàtics > 70% 
30 dies: ictus, IM mort. 
 
1 any: ictus ipsilateral. 

 
2.9 

 
1.7 

 
0.33 
 
SV lliure ictus 97,8% CAS vs97,3% CEA 

 

Adaptat de Morris DR, Ayabe K, Inoue T, Sakai N, Bulbulia R, Halliday A, et al. Evidence-Based Carotid Interventions for Stroke Prevention: State-of-the-art Review. J Atheroscler Thromb. 

2017;24:373-387 (91) 
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1.5. Indicacions segons les guies de pràctica clínica 

 L’ ESVS publica periòdicament guies de pràctica clínica de tota la 

patologia vascular. En la més recent d’elles dedicada a l'estenosi carotídia, publicada l’any 

2018, les recomanacions mèdiques i quirúrgiques pels pacients simptomàtics i 

asimptomàtics estan basades majoritàriament en els estudis anteriorment explicats. A 

grans trets, es conclou que en aquells pacients amb estenosi carotídia simptomàtica està 

indicada l’EA carotídia si l’estenosi és >50-69% o >70-99% amb un grau d’evidència IIa i 

I respectivament, sempre i quan es compleixi un risc perioperatori d’ictus-mort < 6%. 

Per aquells pacients asimptomàtics, el risc perioperatori d’ictus-mort exigit és de < 3% a 

més d’una expectativa de vida de > 5 anys. En aquests casos, la intervenció carotídia 

estaria indicada en pacients amb EC > 60-99 % (evidència IIa) (12).  

 

 En pacients simptomàtics de menys de 70 anys amb indicació d’intervenció 

quirúrgica, el tractament endovascular també pot ser considerat una opció terapèutica, tot 

i que amb un nivell d’evidència menor (evidència IIb). Amb el mateix nivell d’evidència 

es pot considerar l’opció de tractament endovascular en pacients asimptomàtics amb una 

estenosi d’entre el 60-99% i un risc quirúrgic alt. Finalment, en aquells pacients 

simptomàtics de més de 70 anys i una estenosi d’entre el 50-69% es considera superior el 

tractament quirúrgic que l’endovascular (evidència IA).  

 

 En qualsevol cas, aquestes recomanacions segueixen estant basades en uns 

estudis aleatoritzats que a dia d’avui alguns autors consideren obsolets i que posa en 

constant debat la indicació quirúrgica d’aquests malalts. D’una banda, actualment no es 

disposa de nous estudis que proporcionin un nivell d’evidència suficient (nivell I) per 

canviar les indicacions quirúrgiques esmentades i seguides per la major part de cirurgians 

vasculars. D’altra banda, però, sembla que la taxa d’ictus en aquells pacients amb estenosi 
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carotídia tractats només amb tractament mèdic ha disminuït respecte fa uns anys gràcies a 

la seva optimització. Una metanàlisi recent defineix aquesta reducció d’aproximadament 

un 39% per dècada durant els últims 25 anys (93). Aquesta millora podria correspondre a 

l’avanç en el tractament mèdic d’aquests malalts ja que es disposa d’evidència, com 

aquesta mateixa metanàlisi, en la que s’observa una diferència significativa de la taxa 

d’ictus entre els estudis inclosos amb menys del 25% dels seus pacients en tractament 

amb estatines o els estudis amb més del 25% amb aquest tractament (93). 

  



 

2. J U S T I F I C A C I Ó   D E  L’ E S T U D I 
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L’ EA carotídia és una intervenció profilàctica de l'ictus en pacients amb estenosi 

carotídia severa que es practica de forma habitual a la majoria de serveis de cirurgia 

vascular des de fa gairebé 70 anys. El benefici que s’ha demostrat en els assaigs clínics 

realitzats en les darreres dècades és, però, moderat, especialment en pacients sense 

simptomatologia vascular cerebral prèvia. En conseqüència, resulta essencial conèixer 

adequadament la història natural tant de les lesions ateromatoses carotídies com dels 

pacients que les presenten per a poder realitzar una adequada indicació terapèutica. És en 

aquest àmbit en el que es circumscriuen els estudis realitzats en aquesta tesi doctoral. 

 

D’una banda, la guia clínica de l’ESVS recomana que els pacients sotmesos a una 

EA carotídia, i especialment els asimptomàtics, tinguin una esperança de vida major de 5 

anys. Al respecte, diversos estudis han tractat de determinar aquelles variables que ja 

conegudes en el preoperatori siguin predictives de supervivència i així poder identificar 

els pacients de risc que podrien no beneficiar-se d'aquesta cirurgia tenint en compte la 

seva esperança de vida. No obstant, aquests estudis han sigut publicats majoritàriament al 

Nord d’Europa i als Estats Units, zones geogràfiques amb una morbimortalitat 

cardiovascular més alta que la nostra, la mediterrània. D’aquest fet es desprèn la primera 

hipòtesi d’aquesta tesi. Tenint en compte que la principal morbimortalitat tardana del 

pacient sotmès a EA carotídia és de causa cardiovascular, si la taxa d’aquestes malalties és 

inferior al nostre entorn, la supervivència tardana podria ser superior i, en conseqüència, 

també el benefici d’aquesta intervenció. 

 

Altrament, diversos estudis han tingut com objectiu identificar aquelles 

característiques clíniques, d’imatge o biomarcadors que puguin associar-se a un risc de 

progressió de l’estenosi carotídia i, conseqüentment, d’ictus. Entre aquests factors figura 

l’antecedent de cirurgia carotídia prèvia com a factor predictiu de progressió d’una 
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estenosi a la caròtida contralateral (94,95). No obstant, els estudis que suggereixen la 

importància d’aquest factor es van fer principalment fa més d’una dècada, època en la 

qual l’ús d’estatines i altres medicacions de protecció cardiovascular era inferior a l’actual. 

D’aquest fet es desprèn la segona hipòtesi del nostre estudi. Tenint en compte que 

actualment la majoria de pacients estan sota un tractament mèdic més optimitzat que en 

el passat, és plausible que l’estenosi contralateral a una caròtida operada progressi amb 

menys freqüència o a menys severitat que antigament, fins el punt que l’antecedent de 

cirurgia carotídia podria deixar de considerar-se un factor de risc específic de progressió 

d’estenosi a la caròtida contralateral. 



 

 

3. H I P Ò T E S I S  I  O B J E C T I U S   
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3.1. Hipòtesis 

 
 

1. La supervivència a llarg termini d’una població mediterrània intervinguda 

d’endoarteriectomia carotídia és superior a la reportada en sèries publicades als 

Estats Units o al nord d’Europa. 

 

2. Determinades variables preoperatòries poden definir un model predictiu de 

supervivència amb un adequat poder de discriminació.  

 

3. La taxa de progressió d’una estenosi carotídia contralateral a una caròtida ja 

operada en la darrera dècada és inferior a la reportada anteriorment. 
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3.2. Objectius 

 

1. Determinar la supervivència a llarg termini del pacient intervingut 

d'endoarteriectomia carotídia en una població mediterrània amb baixa incidència 

de malaltia cardiovascular. 

 

2. Identificar aquelles variables clíniques que ja conegudes en l’avaluació 

preoperatòria siguin predictives de supervivència a llarg termini després d’una EA 

carotídia i establir el poder de discriminació del model predictiu resultant. 

 

Aquests objectius es presenten a l’article: Ruiz-Carmona C, Diaz-Duran C, Sevilla N, Cuadrado E, Clará A. Long-term 

Survival after Carotid Endarterectomy in a Population with a Low Coronary Heart Disease Fatality: Implications for 

Decision Making. Ann Vasc Surg. 2016.  

 

3. Determinar la taxa de progressió de l’estenosi carotídia contralateral a una 

caròtida ja operada en la darrera dècada. 

 

 Aquest objectiu es presenta a l’article: Diaz-Duran C, Clará A, Roig L, Ruiz-Carmona C, Mellado Joan M, Elosua R. 

Disease Progression in the Contralateral Carotid Artery is Still Common After Endarterectomy. Ann Vasc Surg. 2018.



 

 

4. M A T E R I A L  I  M È T O D E S 
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Els dos estudis que componen aquesta tesi tenen una metodologia comú que es 

presenta a continuació:  

 

4.1 . Disseny 

 Cohort retrospectiva. 

 

4.2 . Subjectes de l’estudi i àmbit 

 Pacients intervinguts de forma consecutiva d’EA carotídia al Servei d’Angiologia i 

Cirurgia Vascular de l’Hospital del Mar (Barcelona) entre els anys 2005 i 2014. L'Hospital 

del Mar té una àrea de referència de 320.000 habitants corresponents als districtes de 

Ciutat Vella i Sant Martí (Barcelona).  

 

4.3 . Indicacions  

 Es va indicar EA carotídia en pacients amb estenosi carotídia simptomàtica > 

50% o asimptomàtica > 70%, amb un risc quirúrgic assumible a la valoració realitzada 

per part d’anestesiologia, sense limitacions en l’esperança de vida a mig termini i que 

donessin el consentiment per a la cirurgia. L’EC es va considerar simptomàtica quan 

existiren símptomes hemisfèrics de territori carotidi (ictus o AIT) o oculars ipsilaterals a 

l’EC en els 6 mesos previs al diagnòstic. El diagnòstic d’EC es va establir mitjançant una 

eco-doppler suggestiva segons els criteris de Washington (96) i confirmació posterior 

amb prova morfològica (aRMN o aTAC). 

   

4.4 . Exclusions  

 No van ser tributaris d’EA carotídia aquells pacients amb indicació de tractament 

endovascular directe (estenosi carotídia simptomàtica > 50% i comorbiditats extremes, 
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irradiació prèvia, estoma traqueal i lesions establertes de parells cranials), tampoc les 

restenosis simptomàtiques i finalment aquells pacients amb esperança de vida limitada o 

ictus discapacitant.  

 

4.5 . Intervenció quirúrgica 

 A tots els pacients se’ls va practicar una EA carotídia estàndard sota anestèsia 

general. Es va utilitzar shunt entre l’ACC i ACI de forma selectiva segons la pressió de 

reflux (< 60mmHg) i a criteri del cirurgià. En tots els casos es va fixar la íntima distal i es 

va associar endoarteriectomia de la caròtida externa si es va considerar necessari durant 

l’acte quirúrgic. El tancament de l’arteriotomia va realitzar-se mitjançant un pedaç de 

vena safena interna o politetrafluoroetilè (PTFE). El període perioperatori va incloure un 

mínim de 24h de vigilància hemodinàmica i clínica a la Unitat de Crítics Post Quirúrgics i 

l’alta hospitalària va considerar-se a partir del tercer dia postoperatori. Tots els pacients 

varen ser intervinguts sota tractament antiagregant, el qual es va mantenir de forma 

indefinida.  

  

4.6 . Variables d’interès 

 Per als objectius número 1 i 2 es varen recollir les característiques 

demogràfiques i clíniques preoperatòries dels pacients que es van obtenir dels documents 

d’història clínica i del curs clínic informatitzat de l’hospital. Aquestes varen incloure 

l’edat, el sexe, comorbiditats generals i la classificació ASA de risc preoperatori. Els 

pacients es van classificar en fumadors actius, ex-fumadors > 1 any o no fumadors. 

L’antecedent d’hipertensió arterial, diabetis mellitus o dislipèmia es va considerar si 

constava el diagnòstic a la història clínica o si rebien tractament al respecte. La malaltia 

pulmonar obstructiva crònica es va considerar quan el pacient rebia tractament específic 

o havia estat ingressat per aquest motiu. Els valors d’hemoglobina i creatinina es varen 
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obtenir de la darrera analítica sanguínia abans de la intervenció quirúrgica. Per 

l’antecedent de malaltia coronària es va tenir en compte qualsevol episodi clínic previ 

verificat d’angina o infart de miocardi. La fibril·lació auricular es va determinar a partir de 

l’ECG preoperatori o d’un antecedent documentat. La insuficiència cardíaca i 

l’antecedent de diàlisi o neoplàsia es van considerar si constaven als informes clínics del 

pacient.  

Per l’objectiu número 3 es va considerar addicionalment el grau d’estenosi 

carotídia contralateral basal obtingut a la primera valoració ecogràfica (primer mes) 

després de l’EA carotídia. La progressió es va atribuir  a un empitjorament dins les 

categories establertes a la classificació de Washington (96), que es troben detallats a la 

taula 6. 

 

Taula 6. Criteris de Washington per a la definició ecogràfica d’estenosi carotídia. 

Grau 
d’estenosi 

VSM (cm/s) VDF ( cm/s) 
VSM 

ACI/ACC 
(ratio) 

Característiques placa 

0-29% <125 40cm/s < 2 
Mínim o no visible engruiximent de 

la capa íntima 
 

30-49% <125cm/s <40 <2 
Evidència de placa observable o 

engruiximent de la íntima ( < 50%) 
 

50-69% 125-230cm/s 40-100 2-4 
Evidència de placa observable o 

engruiximent de la íntima ( < 50%) 

70-99% >230 >100 >4 
Evidència de placa observable o 

engruiximent de la íntima ( > 50%) 

Oclusió No aplicable No aplicable No aplicable 
Visible i no es detecta llum 

permeable. 

 

Adaptat de Grant EG, Benson CB, Moneta GL, Alexandrov A V, Baker JD, Bluth EI, et al. Carotid artery stenosis: 

grayscale and Doppler ultrasound diagnosis--Society of Radiologists in Ultrasound consensus conference. Ultrasound Q. 

2003;19(4):190–8 
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4.7 . Esdeveniments d’interès 

 Pels objectius número 1 i 2 l’esdeveniment d’interès principal va ser la 

supervivència del pacient. Aquesta es va definir a partir dels registres informàtics de 

l’hospital i la història clínica compartida (HC3) del Departament de Salut. En els casos 

necessaris es va contactar telefònicament amb el pacient o els seus familiars. Van ser 

esdeveniments secundaris de l’estudi els episodis clínics cerebrovasculars i cardíacs a llarg 

termini diagnosticats per un facultatiu.  

 Per a l’objectiu número 3, l’esdeveniment d’interès principal va ser la progressió 

a l’examen eco-doppler de l’EC contralateral a una caròtida intervinguda. Es van tenir en 

compte tres tipus de progressió diferents. En primer lloc, qualsevol empitjorament en 

l’exploració ecogràfica que classifiqués el grau d’estenosi a un rang superior segons els 

criteris de Washington. En segon lloc, una progressió de < 50% a > 50% o d’aquest 

darrer a un grau superior. En darrer lloc la progressió de qualsevol grau d’estenosi a > 

70% o oclusió.  

 

4.8 . Anàlisi estadístic 

 Les variables categòriques s’expressaren en número de casos i percentatges. Les 

variables contínues s’expressaren en mitjana +/- desviació estàndard. Es va utilitzar el 

mètode de Kaplan-Meier per a calcular la supervivència a llarg termini per a l’objectiu 

número 1 i la supervivència lliure de progressió ecogràfica per a l’objectiu número 3.  

 Els valors obtinguts de supervivència es varen relacionar amb les variables 

preoperatòries mitjançant un anàlisi bivariat de Cox. De cara a controlar potencials 

efectes de confusió, totes aquelles variables relacionades amb la supervivència amb una p 

< 0.1 es varen introduir en un model multivariat de regressió de Cox. Les variables no 

significatives es van anar retirant del model mentre no modifiquessin la beta de les 
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variables restants. Aquesta mesura es va dur a terme per enfortir el model multivariable 

resultant final. Finalment, el poder de discriminació del model es va analitzar mitjançant 

l’estadístic C. Una p < 0.05 es va considerar estadísticament significativa. Tots els anàlisis 

es varen realitzar amb el programa estadístic SPSS (versió 19.0, SPSS Inc Chicago, 

IL,USA) i el programa R Statistical Software (R Development Core Team, Vienna, 

Austria).  
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Article 1: 

“Long-term survival after carotid endarterectomy in a population with a low 

coronary heart disease fatality: implications for decision making”. 

Autors: Ruiz-Carmona C, Diaz-Duran C, Sevilla N, Cuadrado E, Clará A.  

Annals of Vascular Surgery, 2016;36:153-158.  

 

Resum de l’article: 

 

Introducció: Les guies de pràctica clínica actuals subratllen la importància de la supervivència a 

llarg termini en la indicació terapèutica dels pacients amb estenosi carotídia asimptomàtica. Tot i 

això, no es disposa d’aquesta informació per a poblacions amb baixa incidència de malaltia 

coronària, principal causa de mort en aquests pacients. L’objectiu d’aquest estudi va ser analitzar  

la supervivència a llarg termini i els seus factors predictors després d’una endoarteriectomia 

carotídia en el nostre entorn.  

 

Mètodes: Anàlisi retrospectiu de 291 pacients consecutius (edat mitjana 69 anys, 78.7% homes) 

sotmesos a EA carotídia per estenosi carotídia simptomàtica (n=147, 50.5%) o asimptomàtica 

(n=144, 49.5%) durant el període 2005-2014 a l’Hospital del Mar (Barcelona, Espanya).  

 

Resultats: La taxa combinada de morbiditat neurològica/mortalitat immediates va ser del 2.7%. 

El seguiment mig va ser de 55 mesos (complet en 99.7%). Es varen registrar 62 defuncions 

(21.3%), essent el càncer la causa més freqüent (35.5%). La supervivència acumulada a 3 i 5 anys 

va ser del 89% i 81%, respectivament. Van ser factors predictors independents de supervivència 

l’edat (HR=1.09; p<0.001), la classificació ASA IV (HR=4.04; p=0.015) i l’hemoglobina 

preoperatòria (HR=0.73, p<0.001). La discriminació del model resultant va ser del 0.719 (IC 

95%: 0.644-0.794). La simptomatologia carotídia prèvia no va modificar la supervivència ni el 

model multivariable.  

 

Conclusions: La supervivència a llarg termini en pacients sotmesos a EA carotídia en el nostre 

entorn se situa al límit inferior del rang estimat per altres grups i està marcadament influïda pel 

càncer. El nostre estudi suggereix que la supervivència a llarg termini pot dependre de les 

característiques pròpies de la població intervinguda, les quals s’han de tenir en compte en la 

indicació terapèutica.  
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Article 1. Resum global dels resultats. 

Població d’estudi 

L’edat mitjana de la mostra va ser de 69 anys i 229 (78.7%) eren homes. Una proporció 

rellevant de pacients eren ex fumadors o fumadors actius (n=227, 78%), presentaven 

hipertensió (n=223, 76.6%), dislipèmia (n=224, 77%) o diabetis mellitus (n=118, 40.5%).  

L’antecedent de malaltia coronària es va registrar en 80 pacients (27%) i un 35% tenien 

antecedent de neoplàsia (12%). Cent quaranta-set pacients (50.5%) havien presentat 

simptomatologia cerebrovascular ipsilateral prèviament a la cirurgia. Els pacients amb 

episodi simptomàtic previ, en comparació als asimptomàtics, eren més joves (p=0.028), 

de sexe femení (p=0.013), no fumadors (p=0.01) i amb una taxa de malaltia coronària 

(p=0.013) menor que els asimptomàtics.  

 

La taxa immediata (mateix ingrés o < 30 dies) combinada de mortalitat i morbiditat 

neurològica va ser del 2.7% (4 èxitus i 4 esdeveniments neurològics). Les causes de mort 

durant el postoperatori van ser de causa cardíaca (2), infecció respiratòria (1) i 

broncoaspiració (1). 

 

El seguiment mig de la cohort va ser de 55 mesos, essent complet en el 99.7% dels casos.  

Seixanta dos pacients (21.3%) varen morir durant el seguiment. La supervivència a 3 i 5 

anys va ser del 89% i 81%, respectivament. La causa principal de mort va ser el càncer en 

22 pacients (35.5%). Entre aquests, 4 varen morir d’una neoplàsia coneguda de forma 

prèvia a la cirurgia, mentre que els 18 restants la neoplàsia va ser diagnosticada amb 

posterioritat a la cirurgia, amb un període mig de diagnòstic de 38 mesos. Altres causes 

de mort van incloure la malaltia coronària (n =14, 22.6%), les malalties respiratòries 

(n=6, 9.7%) i l’ictus (n=2, 3.2%). En 4 pacients la causa de mort no va poder ser 

determinada (6.5%). 
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Les variables preoperatòries associades de forma significativa a la supervivència a llarg 

termini a l’anàlisi multivariat varen ser l’edat (HR=1.092, p<0.001), la classificació ASA 

IV (HR=0.734, p<0.001). El valor d’hemoglobina preoperatori es va associar de forma 

significativa tant a la mortalitat tardana per càncer (HR 0.678, p=0.002) com per altres 

causes (HR=0.713, p=0.001). La presència de simptomatologia cerebrovascular prèvia no 

va ser predictiva de supervivència a llarg termini ni va modificar el coeficient B de la resta 

de variables. Amb les variables resultants de la regressió de Cox es va elaborar  un model 

predictiu de supervivència la capacitat de discriminació del qual, mesurada per l’estadístic 

C, va ser del 0.719 (IC 95%: 0.644-0.794). 

 

  

 
 

 
Figura 9.  Estimació de la supervivència a llarg termini dels pacients sotmesos a EA 
carotídia segons el mètode de Kaplan-Meier. 
 

Temps (mesos) 20 40 60 80 100 

Pacients a risc 238 183 129 72 32 

Supervivència (%) 94.5 88.8 81 70.4 63.7 

Desviació estàndard 1.4 2.0 2.7 3.6 4.3 
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Article 2: 

“ Disease progression in the contralateral carotid artery is still common after 

endarterectomy” . 

Autors: Diaz-Duran C, Clará A, Roig L, Ruiz-Carmona C, Mellado M, Elosua R. 

Annals of Vascular Surgery, 2018;50:225-230.  

 

Resum de l’article: 

 

Introducció: La progressió de la malaltia ateromatosa a la caròtida contralateral després d’una 

endoarteriectomia carotídia (EA) era habitual al passat. L’actual millora en les pautes de 

tractament mèdic poden haver modificat aquesta taxa de progressió. Es va avaluar la taxa de 

progressió de malaltia ateromatosa a l’artèria caròtida contralateral durant l’última dècada.  

Mètodes: Anàlisi retrospectiu de 291 malalts consecutius sotmesos a EA carotídia entre el 2005 i 

el 2014. Es va determinar la progressió de malaltia ateromatosa mitjançant avaluació amb eco-

doppler. Es determinaren la supervivència lliure de progressió i les variables relacionades amb el 

mètode Kaplan-Meier i regressió de Cox.  

Resultats: Dels 291 pacients, 246 (84.5%) estaven sota tractament antiagregant i/o anticoagulant 

i 223 (77%) amb estatines. Aquestes proporcions van incrementar-se a la segona meitat del 

període estudiat. La taxa de progressió de malaltia ateromatosa a la caròtida contralateral es va 

avaluar a 200 pacients amb un seguiment mig de 3.5 anys. La taxa lliure de progressió per 

qualsevol progressió a 1 i 5 anys va ser del 89.3% i del 68.6%, respectivament. La taxa lliure de 

progressió de < 50% a > 50% o de 50-69% a una categoria superior a 1 i 5 anys va ser del 89.3% 

i 75.5%, respectivament. Finalment, la taxa de progressió a > 70% o oclusió a 1 i 5 anys va ser del 

96.8% i del 90.1%, respectivament. L’edat (HR=1.034, p=0.048) i la dislipèmia (HR= 1.93, 

p=0.045) també van ser relacionats amb qualsevol progressió. 

Conclusions: Les taxes de progressió actuals a l’artèria caròtida contralateral després d’una EA 

carotídia són similars a les reportades fa més d’una dècada. És necessari ampliar la recerca per 

avaluar l’impacte de les noves pautes de medicació sobre aquests estadis de la malaltia.  
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Article 2. Resum global del resultats.  

Dels 291 pacients sotmesos a EA carotídia entre el 2005 i el 2014, 246 (84.5%) estaven 

sota tractament amb medicació antiagregant i/o anticoagulant al moment de la cirurgia, 

113 (39%) rebien IECA i 223 (77%), estatines. Als últims 5 anys del període estudiat la 

proporció de pacients en tractament amb estatines es va incrementar del 72% al 83% 

(p=0.032), mentre que els pacients amb antiagregació (excloent els que prenien 

anticoagulació) van augmentar del 78% al 86% (p=0.076).  

 

Noranta-un pacients no complien els criteris d’inclusió plantejats, pel que van ser 

exclosos de l’anàlisi de progressió ateromatosa a la caròtida contralateral. Entre aquests, 

27 presentaven una oclusió carotídia contralateral, 17 ja havien estat sotmesos a una EA 

carotídia prèviament i 10 la tenien programada en un futur proper. Els 37 restants no 

tenien un mínim de dos exàmens ecogràfics de seguiment que poguessin definir la 

progressió. La mostra final va incloure 200 pacients (edat mitjana 69 anys, 77% homes). 

 

A l’examen ecogràfic inicial, 69 pacients (34.5%) presentaven un grau d’estenosi del 0-

29%, 75 (37.5%) del 30-49%, 46(23%) del 50-69% i 10(5%) del 70-99% a la caròtida 

contralateral a l’operada. Aquests darrers no van ser sotmesos finalment a cirurgia per no 

confirmar-se el grau d’estenosi en una segona prova d’imatge (n=8) o per presentar un 

empitjorament de l’estat de salut (n=2) que contraindicava la cirurgia. 

 

Durant el seguiment (de mitjana 3.5 anys), 63 casos van presentar progressió 

ateromatosa, dels quals 16 (8%) va ser a un grau de 70-99% (n=13) o oclusió (n=3). 

 

Les taxes lliures de qualsevol tipus de progressió a 1 i 5 anys van ser del 89.3% i 68.6% 

respectivament. Els pacients amb un grau d’estenosi < 50% a l’inici van presentar un risc 
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més elevat de progressió respecte els que presentaven un grau > 50%. (HR=2.04, 

p=0.039). L’edat (HR=1.034, p=0.048) i la dislipèmia (HR= 1.93, p=0.045)  van mostrar 

relació amb aquest tipus de progressió. 

Les taxes lliures de progressió de <50% a >50% o del 50-69% a una categoria superior a 

1 i 5 anys varen ser del 89.3% i 75.5% respectivament. Finalment, la taxa de progressió a 

> 70% o oclusió a 1 i 5 anys va ser del 96.8% i 90.1% respectivament. El pacients sense 

estenosi o lleu (<50%) van presentar menys risc de progressió a estenosi severa o oclusió 

(HR=0.25, p=0.008)  respecte aquells amb un grau d’estenosi major. 

Els pacients amb simptomatologia cerebrovascular prèvia no van presentar una taxa de 

progressió major a l’artèria caròtida contralateral a la intervinguda.  Cap pacient que va 

presentar símptomes durant el seguiment havia presentat progressió a la caròtida 

simptomàtica. 
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Article 1: 

“Long-term survival after carotid endarterectomy in a population with a low 

coronary heart disease fatality: implications for decision making”. 

Autors: Ruiz-Carmona C, Diaz-Duran C, Sevilla N, Cuadrado E, Clará A.  

Annals of Vascular Surgery, 2016;36:153-158.  
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Article 2: 

“ Disease progression in the contralateral carotid artery is still common after 

endarterectomy” . 
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6.1.  Determinar la supervivència a llarg termini del pacient intervingut d’EA 

carotídia i identificar les variables clíniques preoperatòries predictives de 

supervivència  en una població mediterrània amb baixa incidència de malaltia 

cardiovascular  (Objectius 1 i 2). 

 

 Les taxes de mortalitat a 5 anys dels pacients intervinguts d’EA carotídia que 

apareixen a la literatura, la qual correspon majoritàriament als Estats Units i al nord 

d’Europa, estan entre el 3.8% i el 18% (97–100). Aquesta xifra és discretament inferior a 

l’observada en la nostra cohort de pacients, que és del 19%. Per entendre per què la 

supervivència dels nostres pacients, que pertanyen a una zona amb baixa incidència de 

malaltia cardiovascular (101,102), se situa al límit inferior de la publicada a la literatura, se 

n’han estudiat les característiques demogràfiques i clíniques, les principals causes de mort 

a llarg termini i els factors de risc associats a aquesta supervivència. El resum d’aquesta 

avaluació és que els nostres pacients presenten una edat mitjana i un percentatge de 

MPOC similar però tenen menys antecedent de malaltia cardiovascular i més mortalitat 

de causa neoplàsica.  

 

 Durant l’última dècada, diversos estudis ja han identificat algunes de les variables 

preoperatòries relacionades amb la supervivència a llarg termini de pacients sotmesos a 

una EA carotídia. Entre elles, les que més freqüentment s’hi han associat han estat l’edat 

avançada, la cardiopatia isquèmica, la MPOC, la IRC i la diabetis (97–100). Especialment, 

la MPOC i el tractament amb diàlisi que han mostrat tenir-hi una relació forta. En el 

nostre estudi, la MPOC semblava estar relacionada amb la supervivència a l’anàlisi 

bivariat, però aquesta relació no va poder ser confirmada a l’anàlisi multivariat a pesar de 

que la prevalença d’aquest factor entre els subjectes del nostre estudi no va diferir del 

reportat en d’altres (18% vs 13-27%).  
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 Per altra banda, molt pocs pacients en diàlisi van ser sotmesos a cirurgia a la 

nostra institució, fet que ja de per si podria justificar que no s’hagués trobat una 

associació significativa amb aquest factor. No obstant, crida l’atenció que ni tan sols els 

nivells preoperatoris de creatinina s'hagin associat a la supervivència entre els nostres 

pacients ja que en la majoria de scores publicats l’empitjorament de funció renal (FGE < 

30/60, nivells creatinina > 1.5 o tractament en diàlisi) constitueix el paràmetre que 

puntua més en el total del model. 

 

 Pel que fa a la malaltia coronària, i en relació a la hipòtesi inicial d’aquesta tesi, el 

percentatge de malalts amb antecedent de malaltia coronària en el preoperatori va ser 

inferior als que són publicats en estudis similars (98,103,104). A més a més, en el nostre 

grup es va registrar una incidència més baixa d’esdeveniments cardiovasculars durant el 

seguiment en comparació amb els estudis citats (97–100) el que es va traduir, com 

havíem pressuposat, en una menor mortalitat de causa cardíaca (22.6%).  

 
 D’altra banda, un valor d’hemoglobina baix a l’analítica preoperatòria sí va 

mostrar estar fortament relacionat amb la supervivència a llarg termini. Aquest és el 

primer estudi en que tinguem constància que es registra aquesta relació en els pacients 

intervinguts de cirurgia carotídia. Prèviament l’impacte de xifres d’hemoglobina baixes en 

la supervivència ja havia estat descrita per pacients intervinguts de cirurgia cardíaca (105–

107), sobretot en pacients d’edat avançada. L’anèmia també s’ha relacionat amb un 

increment del risc d’esdeveniments adversos d’origen cardíac i de la mortalitat 

postoperatòria en pacients intervinguts de cirurgia no cardíaca, incloent una varietat de 

cirurgies arterials (108–112). Tot i això, una relació entre anèmia preoperatòria i 

mortalitat a llarg termini només ha sigut establerta per Straten (112) en cirurgia cardíaca. 

Així, tenint en compte els nostres resultats es pot sospitar que un valor d’hemoglobina 
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baix en el preoperatori podria traduir un estat de fragilitat, malnutrició, malignitat oculta 

o algun tipus de procés inflamatori crònic en els pacients intervinguts que justifiqui 

aquesta història natural. 

 

 En contraposició a estudis previs, el càncer va ser la principal causa de mortalitat 

tardana en la nostra cohort de pacients. Aquest fet, sumat a la forta relació del valor 

d’hemoglobina preoperatòria amb la supervivència a llarg termini, va fer plantejar-nos la 

possibilitat de l’existència d’una neoplàsia oculta en els nostres pacients intervinguts al 

moment de ser operats. No obstant, en contra d’aquesta hipòtesi, trobem que el valor 

d’hemoglobina preoperatòria es va relacionar tant amb la mortalitat relacionada amb 

càncer com la que no s’hi relacionava. A més a més, el lapse de temps entre la cirurgia i la 

neoplàsia letal va ser llarg, per tant, fa poc probable la seva existència en el moment de la 

intervenció. Altrament, ni l’antecedent de càncer en el preoperatori ni la recurrència de 

neoplàsies ja conegudes abans de la cirurgia varen contribuir de forma significativa en la 

mortalitat tardana. És per això que creiem essencial ampliar la recerca per estudiar de 

forma prospectiva la influència de l’anèmia en la mortalitat tardana en els pacients 

sotmesos a EA carotídia. 

 

 Del conjunt de variables predictives de supervivència, alguns autors han tractat de 

definir un score (97,98,104,113,114) que permeti identificar el pacient amb expectatives de 

supervivència reduïdes a llarg termini, fet que pot ser d’importància cabdal en la indicació 

de pacients asimptomàtics. Mentre que l’edat hi és present en tots els models, la gran 

majoria també contenen la MPOC i la IRC, però en cap d’ells s’hi ha inclòs el valor 

d’hemoglobina. El poder de discriminació dels models predictius publicats oscil·la entre 

0.65 i 0.74, xifra en la que es situa el nostre model (0.719, IC 95%: 0.644-0.794). És, en 

tot cas, un poder de discriminació just i, per tant, es fa del tot necessari valorar nous 
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marcadors que puguin millorar-lo si s’espera obtenir d’ells una aplicabilitat pràctica de les 

indicacions de cirurgia. 

 

 En resum, la supervivència tardana en els pacients sotmesos a EA carotídia en el 

nostre entorn no va ser inferior a l’observada prèviament en altres estudis realitzats en 

àmbits geogràfics amb més incidència de malaltia cardiovascular. Els nostres pacients 

moren menys per malaltia cardiovascular i més per càncer, pel que no sembla que les 

expectatives de vida dels pacients del nostre entorn puguin influir, més enllà de l’establert 

en les guies clíniques, en el procés d'indicació terapèutica. És rellevant l’impacte negatiu 

d’un valor d’hemoglobina baix en la supervivència tardana. Són necessaris nous estudis 

que permetin valorar si la correcció preoperatòria d'aquesta pot influir en els resultats a 

llarg termini. 

 

 6. 2. Determinar la taxa de progressió de l’estenosi carotídia 

contralateral a una caròtida ja operada en la darrera dècada (Objectiu 3). 

 La hipòtesi que es va establir per aquest estudi va ser que les taxes actuals de 

progressió de la caròtida contralateral després d’una EA carotídia podrien ser inferiors a 

les publicades anteriorment com a conseqüència de la progressiva implementació de 

millores en la prescripció de tractaments antiagregants i estatines. Pel que fa a les taxes de 

progressió observades, el nostre estudi suggereix que aquestes no s'han modificat en la 

darrera dècada respecte a les que s’havien publicat prèviament. En relació amb si 

actualment les taxes de prescripció d'antiagregants i estatines entre els pacients 

intervinguts és superior, malauradament no es pot saber perquè els estudis previs de 

progressió de l'EC no aporten aquesta informació. Tot i així, existeixen diversos estudis 

publicats fa més de 10 anys en el camp de la cirurgia vascular, en els quals sí s’especifica 

aquest percentatge de pacients en tractament mèdic correcte, i que ens permeten afirmar 



DISCUSSIÓ GENERAL 

   

94 

que efectivament ha existit un increment en la prescripció d’aquests medicaments.  

 En primer lloc, a l’estudi StARRS (115) publicat al 2005 i centrat en l’efecte de les 

estatines sobre les complicacions cardíaques en el postoperatori immediat de pacients 

sotmesos a cirurgia arterial perifèrica, destaca que de forma basal només el 42% dels 

pacients a l’inici de l’estudi rebien tractament amb hipolipemiants, el 52% amb AAS i el 

45.8% amb IECA. De forma similar Mc Girt et al (116) i Kennedy et al (117) van 

estudiar l’efecte de les estatines en esdeveniments adversos postoperatoris i mortalitat 

després d’una EA carotídia. Els dos estudis, publicats el 2005, mostren una taxa de 

pacients sota tractament hipolipemiant inferior al 50% (42% i 40.3% respectivament). 

Finalment, l’ACST-1, que va aleatoritzar pacients des del 1993 al 2003 i els va seguir fins 

l’any 2007, va mostrar un increment al llarg dels anys en la taxa de prescripció de 

medicació antihipertensiva i estatines, que va passar del 50% al gairebé 90% i del 10% a 

més del 80% respectivament. A més a més, en un subanàlisi dels pacients d’aquest estudi 

sotmesos inicialment a cirurgia es va veure que mantenien el mateix benefici a llarg 

termini que aquells que estaven en tractament amb estatines (10). 

 
 Tot i que la majoria dels nostres pacients rebien un tractament mèdic adequat 

abans de la cirurgia, el nostre estudi demostra que la taxa de progressió actual de 

l’ateromatosi en la caròtida contralateral a una d’intervinguda és similar a la reportada fa 

més d’una dècada a la literatura. AbuRhama (10) va publicar els resultats del seguiment de 

dos assaigs clínics aleatoritzats que comparaven el tancament primari amb el tancament 

amb pedaç en l’EA carotídia, seguint els pacients clínicament i per ecografia. Després 

d’un seguiment mig de 4.1 anys, 1 de cada 4 pacients va mostrar progressió de l’estenosi 

carotídia contralateral a l’operada. Raman (119) va publicar una taxa anual de progressió 

d’ECC després d’una EA carotídia del 8.3% i Ballota (120) del 26.5% a 4 anys de 

seguiment mig. Els dos estudis varen tenir en consideració la progressió quan l’estenosi 
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va incrementar de < 50% a >50% o del 50-69% a una categoria superior (70-99% o 

oclusió). Finalment, Martin-Conejero (121) va publicar unes taxes lliures de progressió 

del 89.1% i 79% a 1 i 4 anys respectivament. Així,  malgrat hi hagi una falta de consens a 

l’hora de definir ecogràficament el terme de progressió en l’estenosi carotídia 

contralateral, els nostres resultats no s’allunyen d’aquestes xifres, més enllà dels criteris 

utilitzats.   

 

La majoria de guies de pràctica clínica sobre el maneig dels pacients amb estenosi 

carotídia recomana el tractament amb estatines, tant per la prevenció primària com 

secundària (12). Aquesta recomanació és fruit de diversos estudis que han demostrat el 

seu benefici en la reducció de la morbiditat i mortalitat cardiovascular i la supervivència. 

Més enllà de l’efecte hipolipemiant, a les estatines se les coneix un component pleiotròpic 

i antiinflamatori, efectes que podrien participar en frenar la progressió de la placa 

ateromatosa, estabilitzar-la o fins i tot reduir-ne la mida.  

 

Tot i així, recentment s’ha generat controvèrsia entorn l’ús rutinari d’estatines, de 

manera que no tots els estudis recolzen el paper d’aquest medicament per a disminuir la 

progressió de la malaltia ateromatosa i les seves conseqüències. Abu Rhama (122) va 

estudiar l’efecte a curt i llarg termini de les estatines després d’una EA carotídia. Va 

concloure que la medicació en qüestió aconsegueix reduir la taxa d’ictus i de mortalitat 

però no la taxa de restenosi. Recolzant els nostres resultats, Avgerinos (123) no va trobar 

associació entre les estatines i la progressió d’ECC o restenosi ipsilateral després d’una 

EA carotídia. També Hegland (124) va examinar l’efecte del tractament amb estatines i 

progressió ateromatosa a 363 artèries caròtida amb < 40% d’estenosi. A pesar d’advertir 

una regressió en el grup amb l’EC més lleu, no va corroborar-se en pacients amb EC 

severa. Tots aquests estudis suggereixen que a certs estadis de la malaltia, les estatines 
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podrien perdre el seu efecte beneficiós.  

 

El tractament antiagregant no ha estat tant en el centre d’atenció com la 

medicació hipolipemiant pel que fa a la progressió d’estenosi carotídia. Tot i així, el seu 

ús s’ha incrementat clarament al llarg dels anys, de tal manera que s’ha acabat 

generalitzant la seva prescripció en els pacients sotmesos a EA carotídia. Tanmateix, 

Conrad (15) va publicar un estudi prospectiu en el que l’aspirina va relacionar-se amb 

taxes més altes de progressió de la malaltia en pacients amb estenosi carotídia 

asimptomàtica. En el mateix sentit, Hicks (125) ha senyalat recentment que el tractament 

amb doble antiagregants plaquetaris era un factor de risc de progressió en pacients amb 

estenosi carotídia moderada i asimptomàtica. Malgrat que no s’ha trobat una explicació 

coherent a aquestes troballes, en el nostre estudi el tractament amb medicació 

antiagregant no s’ha relacionat amb la progressió de la malaltia ECC després d’una EA 

carotídia. 

 

Resumint, les taxes de progressió d’una estenosi carotídia contralateral a una 

d’intervinguda són similars a les publicades fa més d’una dècada. A pesar de que s’hagin 

optimitzat i intensificat les pautes del tractament mèdic en pacients amb estenosi 

carotídia, això no ha comportat una disminució de la taxa de progressió actual de l’ECC, 

pel que s’hauran de mantenir les pautes de control vigents fins l’actualitat. 

 

Els estudis que conformen aquesta tesi doctoral no estan exempts de limitacions 

que es volen posar de manifest. En primer lloc, el seu caràcter retrospectiu, el qual, entre 

d’altres, ha limitat el nombre de variables que podien ser relacionades amb la 

supervivència tardana o la progressió de l’ EC contralateral, i en aquelles en que sí va ser 

possible no s’ha pogut profunditzar l’estudi en el desitjable. En segon lloc, malgrat la taxa 
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d’esdeveniments sembli suficientment alta, la magnitud de la nostra població d’estudi pot 

haver afectat el poder d’avaluar de forma adequada la influència de diversos factors de 

risc amb la supervivència o progressió d’EC, especialment aquells amb baixa prevalença, 

com la condició ASA-IV. En tercer lloc, no s’ha pogut aportar informació sobre els 

pacients amb estenosi carotídia asimptomàtica tractats de forma mèdica o d’aquells 

sotmesos a tractament endovascular en el mateix període, fet que pot haver esbiaixat els 

resultats. En quart lloc, algunes pèrdues de seguiment o de desconeixement de la causa 

de mort poden haver influït, encara que molt limitadament, en els resultats. En cinquè 

lloc, a l’hora de determinar el grau d’estenosi carotídia, a pesar de que tots els 

examinadors estaven degudament certificats per a les exploracions realitzades i els criteris 

utilitzats validats, la valoració final no està exempta d’un component subjectiu, 

particularment en estadis lleus i mig de l’ EC. A més a més, però igualment a altres 

estudis, la progressió d’estenosi no va poder ser demostrada mitjançant la realització de 

proves objectives com una  aTAC o una aRMN, d’altra banda no indicades en la pràctica 

clínica habitual llevat de que la progressió arribi a un rang quirúrgic. Finalment, és obvi 

que la recollida de dades pertany a un sol centre hospitalari i per tant, els resultats podrien 

no ser extrapolables a tota una regió considerada de baixa incidència de malaltia 

cardiovascular, fent que els resultats obtinguts s’hagin d’interpretar amb cautela. 

 



 

 

7. C O N C L U S I O N S  
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I. La taxa de supervivència dels pacients sotmesos a d’endoarteriectomia carotídia al 

nostre estudi es de 81% a 5 anys. Aquesta xifra se situa en el límit inferior de l’estimada 

en estudis previs malgrat pertànyer a una població amb baixa incidència de malaltia 

coronària. 

 

II. L’edat, l’anèmia preoperatòria i la condició ASA-IV són predictors de mala 

supervivència en el pacient intervingut d’endoarteriectomia carotídia i conformen un 

model de predicció de supervivència amb un bon poder de discriminació.  

 

III. La taxa lliure de progressió d’una estenosi carotídia contralateral a una 

d’intervinguda durant la darrera dècada és del 68.6% a 5 anys per a qualsevol tipus de 

progressió i del 90.1% per a una progressió a més del 70%. Aquestes xifres corresponen 

a pacients que reben un tractament optimitzat amb estatines i antiagregants i no suposen 

una millora respecte a les taxes de progressió publicades en períodes anteriors.  



 

 



 

 

 

8. F U T U R S   P R O J E C T E S  
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8.1. Influència dels biomarcadors d’inflamació en la supervivència dels pacients 

intervinguts d’EA carotídia. 

Estudis previs indiquen que la resposta inflamatòria sistèmica s’associa a canvis 

en la supervivència de pacients amb malalties cardiovasculars i càncer. Per avaluar 

aquesta resposta inflamatòria, existeixen diversos biomarcadors que tradueixen un estat 

inflamatori (elevació de neutròfils) i d’estrès fisiològic (depleció limfocitària), entre els 

que es troben l’índex neutròfil-limfòcit (NLR), plaqueta-limfòcit (PLR), limfòcit-monòcit 

(LMR) i l’índex d’immuno-inflamació sistèmica (SIII). Aquests índexs s’han relacionat 

amb pitjors taxes de supervivència en pacients amb càncer (126,127), malalties 

cardiovasculars (128,129) i altres malalties cròniques com la MPOC (130). Fins i tot, 

s’han relacionat amb la mortalitat general en pacients quirúrgics i d’edat avançada. Fins 

on sabem, però, encara no s’ha avaluat clarament la relació que aquests puguin tenir amb 

el pronòstic dels pacients intervinguts de cirurgia carotídia (131). 

 

  La relació d’aquests biomarcadors amb la supervivència tardana després d’una 

EA carotídia va ser valorada en la població de pacients intervinguts des de 2005 al 2018. 

Amb una població d’estudi de 411 pacients (edat mitjana 70 anys; 21.7% dones; 

simptomàtics ipsilaterals 51.3%) es van detectar unes taxes de supervivència global de 

97.6%, 79.8% i 52% a 1, 5 i 10 anys respectivament (seguiment mig de 6 anys). 

 

La supervivència a llarg termini es va associar amb el valor d’hemoglobina (HR= 

0.77, IC 95%: 0.70-0.85, p <0.001), l’edat (HR = 1.05, IC 95%: 1.03-1.07, p<0.001), 

malaltia arterial perifèrica (HR=1.65, IC 95%: 1.2-2.3, p=0.004) i l’antecedent de 

simptomatologia ipsilateral (HR=1.41, IC 95%: 1-1.9, p=0.05). El poder de discriminació 

d’aquest model (estadístic C) va ser de 0.685. 
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L’anàlisi mitjançant penalized smoothing spline va mostrar una relació lineal entre 

supervivència i NLR (p<0.001) i SIII (p<0.001), i una relació no lineal amb PLR 

(p=0.014) i LMR (p=0.013), havent-se d’establir punts de tall a PLR=100 i LMR=5. Un 

cop ajustades les relacions per factors de confusió, van mostrar una associació 

independent amb supervivència a llarg termini el NLR (HR=1.14, p<0.02), un PLR ≤100 

(HR=0.98, p=0.002,), PLR>100 (HR=1.007, p<0.001) i el SIII (HR: 1.001, p<0.001). 

L’addició d’aquests paràmetres al model de supervivència inicial van millorar el poder de 

discriminació (estadístic C) a 0.696 (NLR), 0.711 (PLR<100), 0.695 (PLR>100) i 0.698 

(SIII), respectivament.  

 

8.2. Model de supervivència a 5 anys del pacient intervingut d’EA carotídia  

 Donat el llindar de 5 anys d’esperança de vida que es planteja a les guies de 

l’ESVS per a que un pacient pugui ser candidat a EA carotídia i tenint en compte l’elevat 

seguiment clínic de la cohort de pacients intervinguts a la nostra institució, un pas 

següent consistirà en estudiar el grup de pacients que tenen un mínim de 5 anys de 

seguiment i establir el model predictiu de supervivència a aquesta data, analitzant si del 

mateix se’n poden derivar conseqüències pràctiques en la decisió terapèutica. 

 

8.3. Avaluació del tractament de l’anèmia preoperatòria en el pacient sotmès a EA 

carotídia 

  Degut a la forta associació del valor d’hemoglobina i la supervivència a llarg 

termini en els estudis realitzats, una futura línia d’investigació plausible i fins i tot 

necessària, és avaluar el paper de la correcció de l’anèmia en aquells malalts en que es 

confirmi aquesta condició en l’analítica preoperatòria i puguin ser tributaris de correcció 

d’aquesta mitjançant tractament específic. 
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