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FLAT PANEL DETECTOR-CT CON INYECCION ENDOVENOSA EN DIAGNOSTICO Y
SEGUIMIENTO DE HIPERPLASIA CAROTIDEA POST “STENTING” Y PROPUESTA DE
CLASIFICACION

RESUMEN

Objetivo: Identificar si la tomografia computada por detector plano con contraste
endovenoso, es eficaz para valorar la hiperplasia carotidea post “stenting”.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio clinico observacional, retrospectivo y descriptivo.
Se analizaron 22 expedientes clinicos del servicio de Terapia Endovascular, del Instituto
Nacional de Neurologia, durante el periodo Noviembre 2010 — Julio 2012 del Ensayo Merlin
AOD-LA y se incluyeron los que desarrollaron hiperplasia carotidea intrastent (n=15), se les
realizo tomografia por detector plano con contraste endovenoso mensual a partir del 3° al 12°
mes, ademas de angiografia por sustraccidn digital a los 6 meses y se compararon los
resultados de las mediciones por ambos métodos.

Resultados: Participaron en este estudio 15 pacientes de 19 a 82 afios con un promedio de
54.73 que desarrollaron hiperplasia intrastent después de ser colocado un stent X-Calibur
para el tratamiento de aneurismas intracraneales. De los 15 pacientes incluidos en el
presente estudio, 2 (13.3%) son hombres y 13 (86.6%) son mujeres. En el 1/3 mas
comprometido se calcul6 el porcentaje de estenosis por ambos métodos, con una diferencia
promedio de 6%. Se realizé una prueba de correlaciéon de Spearman, la cual resulté positiva
(R2=0.92) con significancia estadistica (P0.01). De acuerdo a nuestra propuesta de
clasificacion, 4 pacientes se categorizaron como 1A-D, 2 como 3C, 2 como 3A, 2 como 3B, 1

como 1C-P, 1 como 1C-D, 1 como 1B-M, 1 como 1A-P y otro como 1A-M.

Conclusiones: La tomografia por detector plano con inyeccion endovenosa de medio de
contraste, mostré ser una técnica eficaz y segura en el diagnodstico y seguimiento de la
hiperplasia carotidea post “stenting”, ya que aporta resultados imagenoldgicos equiparables a
la técnica de referencia que es la angiografia cerebral, con una morbi-mortalidad
practicamente nula y con reduccion del tiempo de estancia intrahospitalaria reduciendo asi
también los costos.

Palabras clave: Hiperplasia intrastent, tomografia por detector plano, contraste endovenoso.
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FLAT PANEL DETECTOR CT WITH ENDOVENOUS INJECTION FOR DIAGNOSIS AND
FOLLOW UP OF POST STENTING INTRACRANIAL CAROTID HYPERPLASIA AND
PROPOSAL FOR CLASSIFICATION

ABSTRACT

Objective: To identify eficacy of flat panel detector computed tomography with endovenous

injection for intracranial carotid hiperplasia post-stenting.

Methods: An observational, retrospective, descriptive trial was conducted in the department
of endovascular therapy of the Instituto Nacional de Neurologia, during the period november
2010-july 2010, where clinical files of 22 patients included in the Merlin AOD-LA trial, and we
studied only those who developed carotid intrastent hiperplasia (n=15). Monthly flat panel
detector-CT with intravenous contrast starting from 3rd to 12th-months and digital
substraction angiogram at 6 months were done, and we compared the measurements done
by both methods.

Results: 15 patients with ages 19-82 years with an average of 54.73 years with the
diagnosis of intrastent hyperplasia were enroled after placement of X-Calibur stent for the
treatment of intracranial aneurysms. We found 13.3% of male and 86.6% female patients. We
calculated the percentage of stenosis by both methods, with and average diference of 6%. A
Spearman correlation test was done with positive correlation (R2=0.92) with statystical
significance (p=0.01). According to our proposed classification, 4 patients were categorizated
as 1A-D, 2 as 3C, 2 as 3A, 2 as 3B, 1 as 1C-P, 1 as 1C-D, 1 as 1B-M, 1 as 1A-P and 1 as
1A-M.

Conclusions: Flat panel detector with endovenous injection of iodinated contrast is an
effective and safe technique in the diagnosis and follow up of post stenting carotid
hiperplasia, since it provides imaging results similar to the gold standard method —cerebral
angiogram- with null morbidity and mortality with reduction of costs and intrahospitalary stay.

Keywords: Intrastent hiperplasia, flat panel detector CT, intravenous contrast.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

El tratamiento endovascular de los aneurismas intracraneales ha evolucionado de forma
acelerada en las ultimas 2 décadas.” 2 Desde la aprobacion de los coils con desprendimiento
electrolitico controlado GDC (Guglielmi detechable coil) desarrollado en la Universidad de los
Angeles California en 1991 y aprobado por la FDA (Food and Drugs Administration) en 1995,
las técnicas endovasculares han venido han venido siendo ampliamente aceptadas y
ultimamente ocupan la primera eleccion de tratamiento en muchos centros de referencia
mundial, ya que sus resultados son comparables e incluso superiores a las técnicas

quirurgicas como lo vienen respaldando multiples estudios internacionales.> * > ©

En la actualidad la Terapia Endovascular Neuroldgica abarca ya tratamientos que antes se
consideraban exclusivamente para el drea neuroquirdrgica’ y en otras muchas ocasiones
enfermedades como los aneurismas complejos requiere la combinacion de técnicas micro-
quirurgicas y técnicas endovasculares para lograr mejores resultados, observando a nivel
mundial cada vez mas quiréfanos hibridos equipados con angidgrafo que permiten fomentar
de manera eficiente la aplicacion complementaria de estas 2 modalidades.®

Las técnicas endovasculares van de la mano con el desarrollo tecnolégico en una relacion
vital y bidireccional. La ingenieria biomédica haciendo uso de multiples areas de la fisica,
quimica, la mecanica y la biologia, han permitido la creacién de nuevos dispositivos para el
tratamiento de la patologia vascular cerebral y asi mismo, las terapias endovasculares con la
profundizacién en su conocimiento de las diferentes enfermedades y el comportamiento de
las multiples herramientas para su tratamiento han contribuido a la mejoria de los productos
ya existentes y la invencion otros tantos que los ayuden a afrontar de una manera eficaz el
advenimiento de nuevos retos que se presentan en este campo y que vienen aumentando a
diario por la popularizacién de la terapia endovascular.® Lo anterior se puede observar
facilmente al estudiar la historia de la Terapia Endovascular Neuroldgica desde el uso de los
balones desprendibles y electrocoagulacion, pasando por los coils y llegando a los stents
para asistir la embolizacién con coils con una evolucion posterior al tratamiento solo con
stents apareciendo asi la técnica de “sole stenting”, término acufiado en el Departamento de
Terapia Endovascular Neurologica del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia de la
Ciudad de México."



En la actualidad existen en investigacion diferentes tendencias terapéuticas para los
aneurismas, individualizando cada caso y dependiendo del centro en el que se trate.”" Una
de las mas importantes es el tratamiento con stents que producen diversion del flujo que
consisten en una malla de alambre que tiene el efecto de reducir el flujo dentro del
aneurisma sin interferir con el flujo normal de las ramas arteriales que también atraviesa el
stent, con modificacion de la anatomia del vaso portador del aneurisma redireccionando el
flujo sanguineo a través de la arteria portadora creando asi un ambiente con gradiente de
intercambio entre el flujo intraluminal del vaso y el intra-aneurismatico con la subsecuente
estasis sanguinea en la luz del aneurisma y asi su progresiva trombosis.'® '* Posteriormente
viene un proceso inflamatorio local que lleva a la formacion de una nueva capa intimal
logrando asi la exclusién anatémica del aneurisma. '* A esto se le conoce tratamiento
endoluminal de los aneurismas a diferencia del tratamiento endovascular con coils u otros

materiales embolizantes.' ¢ 17 18

9 Esto permite el tratamiento de aneurismas de gran
tamafo incluyendo los que producen efecto compresivo sobre estructuras neurologicas

vecinas.?

El creciente aumento de las patologias que pueden ser manejadas por via endovascular y de
los dispositivos utilizados para estos fines, han llevado igualmente al desarrollo de
tecnologia en equipos y técnicas imagenologicas que permiten realizar los procedimientos

endovasculares de manera mas eficiente y segura para el paciente.”’

Uno de los aspectos fundamentales en éste campo es la realizacion de controles
imagenologicos al paciente para vigilar la respuesta y la evolucion de las enfermedades
tratadas. Debido a que cierta patologias deben ser vigiladas de manera mas frecuente y
precisa, se requiere de técnicas diagnosticas que sean de bajo riesgo para los pacientes,
que no impliquen un alto costo econémico, que sean reproducibles y lo mas importante, que

sean de utilidad para tomar las decisiones terapéuticas de manera acertada y oportuna.?* %

24, 25, 26, 27,28, 29

Es ampliamente conocida la dificultad que existe para el adecuado seguimiento, con técnicas
de imagen no invasiva, de los aneurismas embolizados debido al artificio que se producen en
las imagenes de tomografia y resonancia provocado por los componentes metalicos de los
coils y de los stents. % 2" 303" Ademas la angiotomografia computada de multidetector no es

un método eficaz para valorar stents intracraneales menores de 4 mm de diametro incluso



con la aplicacion de filtros de kernel.”® ** En este campo la resonancia magnética ha
aventajado a la tomografia ya que permite la realizacion de secuencias que disminuyen este
efecto y permiten obtener imagenes parcialmente utiles para la toma de decisiones, sin llegar
aun a la calidad y detalle que se requieren en la mayoria de los casos.?® Por lo anterior, la
angiografia con sustraccidon digital sigue siendo el método de referencia diagnostico y de
seguimiento cuando se requiere establecer en detalle el estado real del aneurisma tratado y
asi mismo evaluar las condiciones de los dispositivos implantados especialmente en el caso
de los stents donde se deben observar y vigilar la evolucidn de otros aspectos de impacto
para el paciente diferentes del grado de oclusién de aneurisma.'® ' '® 2! Todo esto sin
olvidar que la angiografia cerebral no deje de ser un procedimiento invasivo con reportes de
morbilidad neuroldogica transitoria que se encuentran alrededor de 1-4% vy secuelas
permanentes de 0.1-0.5% especialmente en el contexto de pacientes con enfermedad
carotidea ateroesclerosa. Cuando se evaluan los infartos silentes demostrados por
resonancia magnética existen reportes tan altos como el 44% especialmente en poblaciones

con factores de riesgo cerebrovascular.?® 33 34

Cuando se hace tratamiento de un aneurisma intracraneal con cualquier tipo de stent y
especialmente con los llamados diversores de flujo o “flow diverters” asi mismo que con los
modificadores de flujo o “flow modifiers” que en ocasiones los dispositivos pueden pertenecer
a ambos grupos, como es el caso del AOD X-Calibur, se debe tener especial cuidado y
rigurosidad en el seguimiento de la respuesta del aneurisma y del vaso portador debido a los
efectos adversos que se vienen reportando en la literatura mundial atribuibles a este tipo de
dispositivos, como la estenosis tardia, la hiperplasia neointimal y la ruptura de aneurismas

incidentales entre otros.'? 16-20. 25, 35, 36

Es por eso que los métodos diagndsticos imagenoldgicos utilizados para el seguimiento de
los stents deben permitir evaluar varios aspectos siendo los mas importantes: 1)
permeabilidad del stent, 2) permeabilidad de las arterias colaterales cruzadas por el stent, 3)
grado de oclusién del aneurisma, 4) aparicion de hiperplasia neointimal, 5) desplazamiento
del stent, 6) acortamiento del stent, 7) estado geométrico tridimensional del stent, 8) el

estado anatémico radioldgico de la arteria tratada al momento del examen.*’, 3
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La angiografia por sustraccion digital es el método de eleccion que cumple con estas
caracteristicas, sin embargo por lo expuesto previamente lo ideal seria disponer de una
técnica imagenoldgica de seguimiento de preferencia no invasiva que pudiera cumplir con
estos requerimientos ademas que sea de menor riesgo para el paciente y con menor costo
economico para las instituciones permitiendo esto una frecuencia mas corta de realizacion de

los controles.?% 2739

En los ultimos 5 afios, se han venido desarrollando en pocos grupos académicos
internacionales una técnica que permite cumplir con la mayoria de los objetivos planeados
previamente. La mejor manera de describir esta técnica es como una tomografia computada
de detector plano (TC-DP) o “flat-detector computed tomography” (FD-CT) con nombres que

varian segun la compafiia fabricante del equipo (Ej. DynaCT Head en equipos Siemens).?*
29, 40, 41, 42,43, 44, 45

La tecnologia de la TC-DP se origin6 como un intento por mejorar la radiografia estandar
aportando una mayor eficiencia de absorcion y una dinamica mas amplia que las placas y
pantallas de rayos X, Esta nueva modalidad radiolégica proveé imagenes seleccionadas
adquiridas con un sistema de arco en “C” usando detectores de panel plano.*® * En la
mayoria de las instituciones de salud, estos sistemas estan instalados como equipos de

angiografia. *¢

Los detectores planos, comparados con los detectores multicorte de los tomdgrafos
actuales, tienen un tamafio mucho mas pequefio del elemento detector y por lo tanto tienen
la capacidad de producir imagenes con excelente visualizacion de estructuras con alto
contraste entre ellas proporcionando ademas una resolucion espacial superior. Sin embargo,
el tener un elemento detector pequefio reciben una menor cantidad del flujo de fotones
resultado esto en imagenes de baja calidad de estructuras de menor contraste entre ellas.
Esto explica porqué no dan buenas imagenes del parénquima cerebral y al mismo tiempo
explica por qué es una modalidad con gran potencial para el estudio y seguimiento
radiolégico de los pacientes con stents intracraneanos.?**' A pesar del conocimiento teérico,
existen muy pocos reportes en la literatura acerca del uso de la técnica de TC-DP en el
estudio de los pacientes con stents intracraneanos y entre ellos, la mayoria lo hace en un

ambiente intraprocedimiento en la sala de angiografia con un acceso intraarterial.'” 2> 46
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢,Es la tomografia por detector plano con contraste intravenoso una técnica
radiolégica eficaz para diagnosticar y dar seguimiento a la hiperplasia carotidea
post “stenting”, en los pacientes con aneurismas cerebrales tratados con el stent

cubierto semipermeable X-Calibur?



HIPOTESIS

HIPOTESIS ALTERNA

La tomografia por detector plano con contraste intravenoso nos permite la
valoracion y seguimiento de la hiperplasia carotidea post “stenting” en el grupo de
pacientes con aneurismas cerebrales tratados con el stent cubierto semipermeable
X-Calibur.

HIPOTESIS NULA

La tomografia por detector plano con contraste intravenoso no es eficaz para el
diagnostico y seguimiento de la hiperplasia carotidea post “stenting” en los
pacientes con aneurismas cerebrales tratados con el stent cubierto semipermeable
X-Calibur.
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OBJETIVOS

El objetivo del estudio es identificar si la tomografia por detector plano con
contraste endovenoso es eficaz para valorar la hiperplasia carotidea post
“stenting”.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

* Identificar si la tomografia por detector plano con contraste
endovenoso es efectiva para valorar la permeabilidad y las
caracteristicas intra-stent de la arteria portadora tratada con el AOD
X-Calibur.

* Desarrollar un protocolo original de inyeccion intravenosa periférica
de contraste yodado no i6nico para la adecuada visualizacion del
stent X-Calibur y el arbol vascular comprometido.

* Estandarizar un método de procesamiento y reconstruccion de las
imagenes obtenidas de la adquisicion rotacional utilizando el
programa de examen DynaCT Head del angidgrafo Siemens AXIOM
Artis y del angiografo Siemens Artis Zeego, ambos con un detector
plano de silicio amorfo de 30 x 40 cm2 y con un plato de entrada
diagonal de 48 cms.

14



JUSTIFICACION

En el Departamento de Terapia Endovascular Neurologica del Instituto Nacional
de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez se llevd a cabo un estudio
clinico internacional multicéntrico de la seguridad y eficacia del dispositivo de
oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion Device) y sistema de
implantacion Merlin MD para el tratamiento de los aneurismas intracraneales en
Latino América (Ensayo Merlin AOD-LA).

Dentro del marco de éste protocolo de investigacidn se establecio el seguimiento

imagenoldgico de los pacientes enrolados hasta terminado el seguimiento.

Teniendo en cuenta la falta de experiencia a nivel mundial para el seguimiento de
estos nuevos dispositivos (stents tipos diversores de flujo), aunado a los
inconvenientes que se presentaron para la realizacibn de angiotomografias
seriadas, surgio la necesidad de desarrollar una técnica radiologica novedosa que
pudiera tener el control adecuado de las diferentes variables a evaluar
(caracteristicas del dispositivo, tejidos blandos y la luz vascular). Todo esto
precisamente sustenta la necesidad para el seguimiento de los pacientes
enrolados en el protocolo de investigacion Merlin del desarrollo de una técnica
imagenoldgica no invasiva ya que no es viable la realizacion frecuente de la
angiografia por sustraccion digital, que es el método de referencia, debido a
muchas caracteristicas como lo es la morbilidad que acarrea la realizaciéon de

dicho estudios para nuestros pacientes.

En la actualidad no existen estudios en el mundo para evaluar la hiperplasia
carotidea post “stenting” mediante flat panel detector-CT con inyeccion
endovenosa, por lo que de la misma manera es necesario establecer una

clasificacion para el estudio de estos pacientes.
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MATERIAL Y METODOS

Diseio

Estudio retrospectivo, longitudinal y descriptivo.

Poblacién y muestra

Pacientes del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia enrolados en el
estudio internacional multicéntrico de la seguridad y eficacia del dispositivo de
oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion Device) y sistema de
implantacion Merlin MD para el tratamiento de los aneurismas intracraneales en
Latino América (Ensayo Merlin AOD-LA) desde Noviembre del 2010 hasta
Noviembre del 2011 el cual cuenta con el numero de protocolo 11690 dentro de

los registros del Instituto.

Criterios de seleccion del estudio
Criterios de Inclusion:

Pacientes del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia enrolados en el
estudio clinico internacional multicéntrico de la seguridad y eficacia del dispositivo
de oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion Device) y sistema de
implantacion Merlin MD para el tratamiento de los aneurismas intracraneales en
Latino América (ensayo Merlin AOD-LA). Los criterios que deben cumplir los

pacientes fueron:

v' 18 afios de edad a mas.
v' Paciente portador de un aneurisma arterial intracraneal susceptible de

terapia endovascular de cualquier forma y tamano.
16



El aneurisma destinatario del tratamiento localizado en la bifurcacion de
la arteria cardtida interna hacia las arterias cerebral anterior y media o
la arteria vertebral.

El diametro de la arteria original es de 3.00 a 4.75 mm, mediante una
medicion por angiografia craneal.

El paciente es capaz y esta dispuesto a cumplir todos los requisitos del
estudio.

El paciente ha firmado el documento de consentimiento informado.

Criterios de Exclusion:

Pacientes que no hayan autorizado el uso de sus imagenes para efectos de

investigacion, ensefanza médica y publicacion en el apartado especifico para esto

del consentimiento informado del estudio clinico internacional multicéntrico de la

seguridad y eficacia del dispositivo de oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm

Occlusion Device) y sistema de implantacion Merlin MD para el tratamiento de los

aneurismas intracraneales en Latino América (Ensayo Merlin OAD-LA).

Pacientes que hayan presentado diagndstico de oclusion del stent y arteria

portadora previo al inicio del presente estudio. Los pacientes no debieron

presentar ninguna de las siguientes condiciones:

v

<

Lesion de la arteria comunicante anterior, cerebral anterior o cerebral
media.

Tumor cerebral maligno.

Escala de Hunty Hess IV o V.

Lesion vascular intracraneal distinta a la lesion que se va a tratar con el
dispositivo.

Embarazo.

Infarto agudo al miocardio reciente (3 meses).

17



Alergia grave y comprobada a los materiales o al medio de contraste.
Esperanza de vida inferior a los 12 meses.

Pacientes no dispuestos a cumplir los requisitos de control.

Diametro de la arteria original inferior a 3 mm o superior a 4.75 mm.

Paciente diagnosticado con demencia.

AN N N NN

Contraindicaciones a los medicamentos del estudio (heparina, acido
acetilsalicilico, tirofiban, clopidogrel y contraste radiografico).

v" Algunos de los siguientes criterios angiograficos: lesién que impide el
inflado completo de u globo de angioplastia, trombo existente que
impida la implantacion segura del AOD en la lesidn destinataria del
tratamiento, vasoespasmo intracraneal que no responde al tratamiento
meédico, presencia de MAV en el area del aneurisma destinatario del

tratamiento.

Criterios de Eliminacion:

Pacientes que por fallecimiento o decisién de la empresa, del paciente o de
ambos, no continuen en el plan de seguimiento establecido en el estudio clinico
internacional multicéntrico de la seguridad y eficacia del dispositivo de oclusion de
aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion Device) y sistema de implantacién Merlin
MD para el tratamiento de los aneurismas intracraneales en Latino América
(Ensayo Merlin AOD-LA).

PROCEDIMIENTO Y ESPECIFICACIONES:
Descripcion del dispositivo:

Este sistema esta formado por un implante AOD expansible por globo, que esta

montado previamente en un globo de un catéter de implantacion. El catéter es de
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tipo 2.8 F RX (de intercambio rapido) y disefio coaxial, con un globo situado en el
extremo distal en el que se monta el AOD. El catéter proporciona un medio un
medio para transportar de manera segura el AOD a través de la
neurovasculatura, sobre una guia 0.36 mm hasta el vaso en el que se va a
desplegar. La porcion distal del catéter, excluido el globo, tiene una cubierta
hidrofilica para aumentar su rastreabilidad. El globo esta ideado para expandir el
AOD hasta un diametro determinado a una presion especifica. Como es tipico en
los sistemas de endoprotesis, con baldén auto expandible, si el médico lo desea,
puede dilatar aun mas el AOD después de su implantacion a fin de asegurar la
oposicion total del AOD a la pared de la arteria. Se contdé ademas de un sistema
de baldn para post dilatacion. La caracteristica exclusiva de este dispositivo es la
fabricacion del AOD. E armazén esta fabricado con un tubo de acero inoxidable
316L que se ha cortado mediante laser en un modelo especifico de barras y
anillos para incrementar la flexibilidad, permitir una presion baja de inflado vy
mantener la resistencia radial. Hay marcadores radiopacos incrustados en las
barras proximal y distal para su colocacion precisa. Las barras del armazon estan
encapsuladas por una pelicula polimérica ultrafina y porosa, de modo que los
intersticios forman una membrana. Al colocarse y expandirse en el vaso original, la
membrana sirve ocluir permanentemente el cuello del aneurisma, permitiendo de

esta manera que el aneurisma cicatrice y eliminando la posibilidad de rotura.

Tiempo:

Desde el mes de Noviembre del 2010 y hasta el mes de Julio 2012, a todos los
pacientes enrolados en el estudio internacional multicéntrico de la seguridad vy
eficacia del dispositivo de oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion
Device) y sistema de implantacion Merlin MD para el tratamiento de los

aneurismas intracraneales en Latino América (Ensayo Merlin AOD-LA) segun la
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evolucion se les realizd controles mensuales con una tomografia por detector

plano con inyeccion intravenosa de contraste y una angiografia con sustraccion

digital a los 6 meses de implantado el dispositivo, si mediante el consentimiento

informado aceptaron el apartado referente al uso de imagenes con fines de

investigacion, ensefianza y publicacion médica y si aceptaron la realizacion de

estos examenes con la firma del consentimiento informado propio del presente

estudio (anexo 1).

Equipo de detector plano:

Angiografo biplano AXIOM Artis (Siemens G Medical Solutions
Angiography, Fluoroscopic and Radiographic Systems Siemensstr.
1DE-91301, Forchheim, Alemania).

Angiografo monoplanar multieje Artis Zeego (Siemens AG Medical
Solutions Angiography, Fluoroscopic and Radiographic Systems
Siemensstr. 1DE-91301, Forchheim, Alemania).

Preparacién del paciente:

1.

Ayuno.

2. Se requiere que no haya sido expuesto a medios de contraste no idnico

al menos 30 minutos previos al examen.

Canalizacion de una vena periférica en el pliegue cubital, antebrazo o
dorso de la mano con un catéter venoso periférico de 20 G con retorno
sanguineo y sin presencia de dolor ante la infusion de 10 cc de solucion
salina al 0.9% (valora la calidad de acceso venoso y disminuye el riesgo
de infiltracion de contraste cunado se haga la infusion controlada con el
inyector).

Se posiciona el paciente de manera centrada en la mesa y en el soporte

cefalico con comodidad para evitar el movimiento durante el examen.
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Previo a esto se retira cualquier objeto metalico de la cabeza vy el
cuello para disminuir los artificios por estructuras metalicas que vayan
a disminuir la calidad de las imagenes.

5. Se le explica al paciente en que consiste el examen, el tiempo que
dura, las potenciales sensaciones molestas con la inyeccion del
contraste y se le pide que mantenga los ojos cerrados, no se mueva, no
hable y no pase saliva durante la adquisicion mientras mantiene la
respiracion lenta y superficial.

6. Posterior al examen se retira la canalizacion y se dan indicaciones de

hidratacion oral.

Adquisicion rotacional de volumen de datos:

La adquisicion de volumen de datos rotacional en el equipo AXIOM Artis se
realiz6 con los siguientes parametros: Programa de examen DynaCT Head,
programa de adquisicion de 20sDR-H 491, rotacion de 20 segundos, 543
proyecciones, 219° de angulo total y sin ningun tipo de aumento con detector
plano de 30 x 40 cm2 de silicio amorfo con un plano de entrada diagonal de 48
cms, matriz de 1920 x 2480 de alta resolucion con un tamafo en pixeles de 154
micras (29.6 cm x 38.2 cm), velocidad maxima de adquisicion hasta 30
imagenes/seg y una dosis de radiacion de aproximadamente 1.2 mGy/proyeccion.

La adquisicion de volumen de datos rotacional en el equipo Artis Zeego se realizo
con los siguientes parametros: Programa de examen DynaCT, programa de
adquisiciéon de 20sDR-H 49/, rotacion de 20 segundos, 543 proyecciones, 200° de
angulo total y sin ningun tipo de aumento con detector plano de 30 x 40 cm2 de
silicio amorfo con un plano de entrada diagonal de 48 cms, matriz de 1920 x
2480 de alta resolucion con un tamafio en pixeles de 154 micras (29.6 cm x 38.2
cm), velocidad maxima de adquisiciéon hasta 60 imagenes/seg y una dosis de

radiacion de aproximadamente 1.2 mGy/proyeccion.
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Inyecciéon del medio de contraste:

Se realizo inyeccion de 100 cc de medio de contraste no ionico sin diluir. Durante
el estudio se utilizaron tres sustancias diferentes (lopamidol, loversol e lopramida)
con diferentes concentraciones de yodo, para el lopamidol con uso de 300 y 370
mg I/ml (lopamiron, Bayer Schering Pharma AG, Alemania), loversol de 320 mg
I/ml (Optiray, Mallinckrodt, USA) y lopamida de 300 mg I/ml (Ultravist, Bayer
Schering Pharma AG, Alemania).

Se utiliz6 en ambos angioégrafos un inyector MEDRAD MARK VproVis Model PD
con una jeringa de 150cc. La programacion de inyeccion fue de la siguiente
manera: velocidad de inyeccion de 5cc/seg, volumen de 100 cc, tiempo de 20

segundos y presion de 150 PSI.

Realizacion de angiografias cerebrales:

Todas las angiografias cerebrales se realizaron a los 6 meses de haber
implantado el dispositivo, con monitoreo neuroanestésico, el paciente en decubito
dorsal, se coloco introductor 6 Fr, y utilizando catéter diagnostico JB2 5 Fr y guia
de Terumo 0.038”, con medio de contraste lopamidol de 300 mg I/ml y en
proyecciones ortogonales y especiales con las finalidad de observar mejor las
caracteristicas del stent. Una vez terminado el procedimiento, se retiraron todos
los sistemas y el paciente permanecié en observacion durante por lo menos 6
horas para después darlo de alta con indicaciones de reposo relativo e hidratacion

oral. Los equipos para realizacion de angiografias cerebrales fueron:

* Angiografo biplano AXIOM Artis (Siemens G Medical Solutions
Angiography, Fluoroscopic and Radiographic Systems Siemensstr.

1DE-91301, Forchheim, Alemania).
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* Angiografo monoplanar multieje Artis Zeego (Siemens AG Medical
Solutions Angiography, Fluoroscopic and Radiographic Systems
Siemensstr. 1DE-91301, Forchheim, Alemania).

Procesamiento de las imagenes:

Se realizd el post procesamiento de las imagenes en la estacion de trabajo X-
Leonardo con el programa Syngo® XWP VB 11B y con la aplicacion InSpace3D
(Siemens AG Medical Solutions, Forchheim, Alemania). El post-proceso en éste
programa computacional incluye el desarrollo de algoritmos especificos que
corrigen artificios como el endurecimiento del haz de rayos X, radiacién dispersa,
proyecciones truncadas y artificios en anillo y parcialmente el artificio de
crecimiento (blooming). El post-proceso resulta en aproximadamente 463 cortes
en una matriz de 512 x 512 para el AXIOM Artis y de 1024 x 1024 para el Artis
Zeego. El tamafio del minimo del voxel es de 0.1 x 0.1 mm3 para el Axiom Artis y
de 0.5 x 0.5 mm3 para el Artis Zeego. Las reconstrucciones fueron realizadas
usando un modo de reconstruccion “native mask” nucleo tipo “HU” e impresion de
imagen “normal” (reconstruccion 1) y “Sharp” (reconstruccion 2). La reconstruccion
1 fue usada para visualizar el stent en la técnica “volumen rendering” (VRT). La
reconstruccion “native fill’, nucleo tipo “UH” e impresion de imagen “normal”
(reconstruccion 3) fue utilizada para tener un mejor contraste de la imagen de la
luz del stent (MPR — multiplanar reformation/reconstruction). Finalmente se usé
un modo de reconstruccion “sustracted”, nucleo tipo “EE” e impresion de imagen
“smooth” (reconstruccion 4) para tener imagenes con reconstrucciones MIP

(maximum intensity projection).

Las reconstrucciones en VRT, MIP, MPR se realizaron utilizando los ejes de corte
en los 3 planos (sagital, coronal y transversal) para obtener las imagenes donde
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se visualizara el stent y el vaso de la manera mas completa y continua posible.
Asi mismo se realizaron trazos transversos a lo largo del stent dividiéndolo en
tercios y tratando de pasar por los puntos de estenosis si estaban presentes. Las
imagenes transversas del stent fueron utilizadas para medir el diametro interno
del stent y el diametro del segmento intrastent de la arteria portadora para
establecer un porcentaje de estenosis debido a presencia de tejido blando en cada
uno de los segmentos y de los casos. Las anteriores imagenes se procesaron con
un voxel de 0-1 mm3 en el AXIOM Artis y de 0.5 mm3 en el Artis Zeego. Para
obtener imagenes de las celdillas del stent y de su conformacion espacial se
procesaron con un voxel de 3 mm3. En la estacion de trabajo del Artis Zeego fue
posible realizar reconstrucciones 3D a partir de las mismas proyecciones
anteriores utilizando formatos pre-establecidos para visualizar vasos cervicales e

intracraneales tipo angiotomografia (Ver Fig. 1).

Las imagenes fueron evaluadas por los meédicos radidlogos del INNN ajenos
totalmente al departamento de Terapia Endovascular Neuroldgica del INNN y

ademas sin conocimiento del protocolo.

ANALISIS ESTADISTICO

Se registraron las variables demograficas y se tabularon en hoja de calculo y tabla
de frecuencias, con ayuda del programa Microsoft Excel 2011 y se analizaron los
resultados con medidas de tendencia central y de dispersion. Con ayuda del
programa estadistico SPSS version 22, se realizé prueba estadistica de analisis
de correlacion de Spearman para el porcentaje de estenosis medido mediante
tomografia por detector plano en relacidén a la angiografia con sustraccion digital,
Un valor de p<0.05 se considerd significativo.
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RESULTADOS

En el presente estudio se incluyeron 15 de los 22 pacientes enrolados en el
estudio clinico internacional multicéntrico de la seguridad y eficacia del dispositivo
de oclusion de aneurismas (AOD, Aneurysm Occlusion Device) y sistema de
implantacion Merlin MD para el tratamiento de los aneurismas intracraneales en
Latino América (Ensayo Merlin AOD-LA). Un paciente fue eliminado por
fallecimiento y seis pacientes fueron excluidos , 5 por haber presentado oclusion
del stent y de la arteria portadora y otro paciente mas por negacion de su
participacion.

A cada paciente se le realiz6 mensualmente una tomografia por detector plano
(TDP) a partir del 3er mes de colocado el dispositivo intraarterial para la oclusion
de aneurismas (Noviembre del 2010) hasta Noviembre del 2012 completando
cada paciente por lo menos un afio de seguimiento, ademas de una Angiografia
por sustraccion digital a los 6 meses de haber implantado el dispositivo con la
finalidad de comparar las mediciones adquiridas por ambos métodos.

De los 15 pacientes incluidos en el presente estudio, 2 (13.3%) son hombres y 13

(86.6%) son mujeres (tabia 1).

Género Frecuencia Porcentaje

Femenino

Masculino 2 13.3

Total 15 100

Tabla 1. Distribucién por Sexo
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Con una minima de 19 y una maxima de 82 afios, con un promedio de 54.73 y una

desviacion estandar de 15.34 (tabia 2).

Grupo de Edad Frecuencia Porcentaje
11 a 20 afnos 1 6.6
21 a 30 afos - -
31 a 40 aihos 1 6.6
41 a 50 aihos 3 20
| 51 a 60 afios 6 40
| 61 a 70 afios 2 13.3
| 71 a 80 afios 1 6.6
| 81 a 90 afios 1 6.6
| Total 15 100

Tabla 2. Distribucion por Edad

Los aneurismas fueron 18, ya que un paciente presentaba 3 aneurismas y otro
paciente presentaba 2 aneurismas, todos contiguos y que fueron tratados en el

mismo tiempo de embolizacion.

26



De los 18 aneurismas 8 fueron grandes, 2 medianos y 8 fueron pequenos, en esta

serie no tuvimos aneurismas gigantes (Grafica 1)-

Pequeiio <7 mm

Mediano 7-12 mm
Grandes 13-24 mm

Grafica 1. Tamaino de los aneurismas tratados

Respecto a los segmentos carotideos, el segmento comunicante posterior tuvo el
mayor numero con 8, seguido del segmento cavernoso con 4 vy finalmente el

segmento oftalmico con 6 (Grafica 2)-

Grafica 2. Localizacion carotidea de las lesiones del aneurismaticas tratadas.
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Se realizaron pruebas de correlacion de Spearman, en las cuales dicha
correlacion muestra positividad en la relacion de los porcentajes de estenosis

medidos por DynaCT en relacion al método de referencia que es la angiografia
con sustraccion digital.

Se obtuvo una R2 = 0.952 (P:0.01). Que indica una alta correlacion positiva y
estadisticamente significativa (grafica 3)-

Grafica 3. Correlacion de los valores de Hiperplasia
Carotidea post "stenting”
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De acuerdo a los hallazgos, el departamento de Terapia Endovascular
Neuroldgica del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco

Suarez, proponemos la siguiente clasificacion para la hiperplasia carotidea post
“stenting”.

Propuesta de Clasificacion de para la estadificacion de la hiperplasia
carotidea intracraneal post “stenting” por Tomografia por Detector Plano

(TDP) con inyeccion endovenosa de medio de contraste.

A B C
Leve (<50%) Moderada Severa

HEA) (>70%)

1 .
Focal (1/3) 1/3 Proximal

1/3 Medial 1A-M 1B-M 1C-D
1/3 Distal 1A-D 1B-D 1C-D
2
Difusa (2/3) 2 e 20
K]
Extensa (3/3 3A 3B 3C

* Cuando se trate de un tipo | (Focal) especificar con las letras P cuando se trata del tercio Proximal comprometido, M
cuando se trata del tercio medial y D cuando se trate del tercio distal.

De acuerdo a esta clasificacion, nuestros pacientes se categorizaron de la
siguiente manera 4 como 1A-D, 2 como 3C, 2 como 3A, 2 como 3B, 1 como 1C-P,
1 como 1C-D, 1 como 1B-M, 1 como 1A-P y otro como 1A-M.
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DISCUSION

Después del tratamiento endovascular de los aneurismas intracraneales, la
posibilidad de evaluar las caracteristicas del stent es un importante paso a seguir.
Sin embargo muchos de los stents utilizados para el tratamiento de los
aneurismas, son escasamente radiopacos y en muchas ocasiones solo es posible
visualizar los marcadores tanto proximales como distales en la angiografia
convencional. Los sistemas de imagen de tomografia basados en detectores
planos se caracterizan por una alta resolucidon y una cadena de imagenes
mejorada en comparacion con los sistemas de angiografia convencional, o que
permite obtener caracteristicas de los dispositivos, el tejido blando y flujo del
contraste en alta resolucion.*® En muchas publicaciones una comparacién con la

tomografia computada multicorte

Desde que las tomografias por detectores planos fueron introducidos, han sido
cada vez mas ampliamente utilizados para visualizar hemorragia e implantes
endovasculares. Se ha demostrado que los stents intracraneales pueden ser
visualizados con una perfecta resolucion. La idea de utilizar contraste intravenoso
en esta técnica ha sido raramente reportada. Otra publicacion describe una
aplicacion del flat panel detector-CT similar para ver el parénquima cerebral, las

arterias intracraneales y la perfusién cerebral.*?

Buhk y colaboradores fueron los
primeros en describir el uso de contraste endovenoso en la tomografia por
detector plano para la obtencion de imagenes de stents intracraneales.* Struffert y
colaboradores describieron un programa optimizado de tomografia computada por

detector plano y publicaron una pequefa serie de pacientes.?

En este estudio nuestro interés principal era valorar si las dimensiones de los
stents, el lumen vy el porcentaje de estenosis medidos mediante tomografia
computada por detector plano con inyeccion endovenosa de medio de contraste
guardan un correlacion significativa con las mismas mediciones realizadas

mediante la angiografia con sustraccion digital que es el gold estandar.
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De los 15 pacientes incluidos en el presente estudio, todos con hiperplasia
intrastent, se realizaron controles con tomografia con detector plano y contraste
endovenoso asi como angiografia por sustraccion digital al 6° mes de haber
implantado los dispositivos, obteniendo mediciones del diametro del stent, la luz
vascular y el porcentaje de estenosis en el segmento mas afectado, en 13 de los
15 pacientes, la estenosis se desarrolld en el segmento distal del dispositivo
implantado, en un paciente se desarrollo en el segmento proximal y uno mas en el
segmento medial, a uno de los pacientes que se le colocaron 2 stents, desarrollé
hiperplasia en ambos en su segmento distal. En 10 de los pacientes, el porcentaje
de estenosis fue mayor en la medicion por angiografia por sustraccion digital,
mientras que en 5, dicho porcentaje fue mayor en la medicidon por tomografia
computada por detector plano con contraste endovenoso. En promedio, hubo una
diferencia de 6% en el porcentaje de estenosis entre los 2 estudios.

Paciente % Estenosis por % Estenosis por Diferencia %
TDP Angiografia ambos

MX002 98 90 8
MX012 77 70 7
MX001 51 59 8
MX002 97 87 10
MX013 17 12 5
MX024 32 50 18
MX029 53 62 9
MX033 42 43 1

MX039 67 72 5
MX020 54 57 3
MX043 43 47 4
MX030 43 52 9
MX044 50 51 1

HA003 23 23 0
MX045 33 32 1

MX048 28 38 10

»

Tabla 3. Diferencia del % de estenosis intrastent por ambos métodos.
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En cuento al andlisis estadisticos para estas mediciones, se realizd una
correlacion de Spearman, la cual estableci6 una R2 de 0.90, estadisticamente

significativa.

Ya que existe una amplia correlacion imagenologica en los hallazgos entre ambas
técnicas, dada la morbimortalidad referida en la literatura en relacion a la
realizacion de angiografia por sustraccion digital, y la nula morbilidad que tuvimos
al hacer las tomografias computadas por detector plano con inyeccion endovenosa
de medio de contraste, podemos decir que se trata de una técnica segura y con
amplias posibilidades de reducir los dias de estancia intrahospitalaria, los costos y
los tiempos debido a las pocas necesidades de preparacion del paciente que

requiere este estudio.

~ % Estenosis por TDP % Estenosis por Angiografia

100
75 g
50 %
% |
0 =

MX002 MX001 MX013 MX029 MX039 MX043 MX044 MX045

Paciente

Grafica 4. Comparacioén del % de estenosis intrastent por ambos métodos.
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Por lo que determinamos que la realizacion de una tomografia computada por
detector plano con inyeccion endovenosa es una alternativa viable, eficaz y segura
en nuestro medio para el diagnodstico y seguimiento de la hiperplasia carotidea
post “stenting” y de otras patologias que requieren del seguimiento vy

caracterizacién de los dispositivos endovasculares intracraneales.

Sera necesario la realizacion de ensayos clinicos aleatorizados, prospectivos, para
explicar los factores que pudieran estan implicados en la aparicion, el

empeoramiento y la mejoria de la estenosis intrastent.

Las limitaciones del estudio son las siguientes: 1. Disefio retrospectivo. 2. tamafo

pequefio de la muestra, 3. No se incluyeron pacientes falsos positivos o falsos

negativos.

Figura 1. A. Tomografia por detector plano con contraste endovenoso, vista sagital, 6 meses, se observa interfase entre el
dispositivo y la luz vascular, correspondiente a hiperplasia intrastent. B. Angiografia por sustraccién digital, proyeccion
lateral, en la que se observa disminucién del calibre del vaso. C. Angiografia con presencia de mascara 6sea, en la que
visualizan las marcas del dispositivo intravascular, se realiza mediciéon del diametro del stent y de la luz vascular. Se

observa la intima relacién que guarda la estenosis intra-dispositivo mediante las 2 técnicas.
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Figura 2. A. Tomografia por detector plano con contraste endovenoso en proyeccion coronal, por la disposicion del
dispositivo, se correlaciona en esta proyeccién para la evaluacion de la interfase del stent y le luz vascular. B. Angiografia
con sustraccion digital en proyeccion lateral en la que se observa la reduccién importante del calibre de la luz vascular en
relacion a hiperplasia intimal. C. Angiografia con mascara ésea en la que es posible visualizar dispositivo y luz vascular para

realizar mediciones.

DANDISIENCIRSOBImm

X2Bjstancia; .46 /mm

Figura 3. Arriba. Tomografia por detector plano con contraste endovenoso en la que se visualiza interfase entre el stenty la
luz vascular. Abajo. Angiografia con sustraccion digital y con mascara ésea en la que se realizan mediciones del dispositivo
y de la luz vascular, con el fin de calcular el porcentaje de estenosis.
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Figura 4. Arriba. Mediciones en cortes axial mediante TDP de la luz vascular. Abajo. Cortes sagitales del mismo paciente

mediante TDP, en donde se observa claramente las modificaciones que sufre con el tiempo la hiperplasia intrastent.

% de Estenosis TDP

Mes

Grafica 5. Seguimiento de la hiperplasia carotidea post “stenting” mediante tomografia por detector plano con inyeccién

endovenosa de medio de contraste del mismo paciente que se muestra en la Figura 4.
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CONCLUSIONES

La tomografia por detector plano con inyeccién endovenosa de medio de
contraste, mostrd ser una técnica eficaz en el diagndstico y seguimiento de
la hiperplasia carotidea post “stenting”, ya que aporta resultados
imagenologicos equiparables a la técnica de referencia que es la
angiografia cerebral.

La tomografia por detector plano con inyeccidn endovenosa, resulto ser una
técnica muy segura, debido a que no se presentaron complicaciones en
ninguno de los estudios de seguimiento revisados en este protocolo.

La realizacién de tomografia computada por detector plano con contraste
endovenoso para seguimiento de los pacientes sometidos a colocacion de
stents intracraneales disminuye los costos, la estancia intrahospitalaria de
los pacientes y sobre todo, la morbimortalidad en comparacion con la
angiografia cerebral, ya que se trata de un método no invasivo, sin

detrimento de la informacion por imagen.

Con estos resultados preliminares, podremos establecer una serie de casos
mas grande, con la finalidad de caracterizar las lesiones vasculares por
este método de imagen.
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