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RESUMEN

Titulo: Desenlace funcional y caracteristicas epidemioldgicas de pacientes tratados con
trombectomia mecanica en el Departamento de Terapia Endovascular Neurologica del
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”

Introduccion:

El infarto cerebral es una de las principales causas de muerte y discapacidad a nivel
mundial. El evento vascular cerebral isquémico, se define como el infarto cerebral, de
médula espinal o retina, representando el 71% de los infartos de manera global. El
manejo actual del infarto cerebral se realiza con un grupos multidisciplinarios de médicos
enfermeras y técnicos conocidos como “unidades de ictus” realizandose tratamiento
mediante trombolisis intravenosa y/o trombectomia mecanica. La trombolisis intravenosa
reduce la discapacidad cuando es administrada dentro de las 4.5 hrs del inicio de los
sintomas y en casos seleccionados hasta 9 horas. La trombectomia mecanica disminuye
la discapacidad en un gran numero de pacientes con infarto cerebral u oclusion de vaso
proximal o primario, pudiéndose realizar en una ventana desde 6 a 24 horas. Esta
amplitud de ventana terapéutica depende de la existencia y apertura de la circulacion
cerebral colateral.

Actualmente se tiene el tratamiento de trombectomia mecanica de manera estandarizada
desde 2015 en el Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia, realizandose este
tratamiento a la par de la aparicion de nuevas tecnologias, destacandose las técnicas
con aspiracion, stent y la combinacion de ambas. En el departamento de Terapia
Endovascular Neurolégica del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia en México,
es el lider a nivel nacional, en el tratamiento del infarto cerebral mediante trombectomia
mecanica. Aun no se conoce la prevalencia de los pacientes tratados con trombectomia
mecanica con infarto cerebral de vaso proximal en el Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia, por lo que el presente estudio es importante tanto para poder tener la
caracterizacion epidemioldgica, datos estadisticos, como costos reales en cuanto a salud
publica de esta enfermedad vascular.

Objetivos:

Describir el desenlace funcional y las caracteristicas epidemioldgicas en pacientes que
han sido ingresados con infarto cerebral proximal para tratamiento endovascular
mediante trombectomia mecanica en la sala de angiografia del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez’, en el periodo de tiempo
comprendido entre 1 de enero del 2016 al 1 de julio del 2020.

Material y métodos:

Antes del inicio del estudio se sometié a autorizacion del protocolo de investigacién por
el Comité de Investigacion del Departamento de Investigacion Clinica del INNN,
posteriormente se obtendra registro de las trombectomias mecanicas realizadas en las
sala de angiografia del Instituto Nacional de Neurologia “ Manuel Velasco Suarez”
durante el periodo comprendido del 1 de enero del 2016 al 1 de julio del 2020, utilizando
las libretas de registro de las salas de los angiografos biplanar Artis y monoplanar Zeego,
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ingresando los pacientes al estudio que cumplen con los criterios de inclusion,
posteriormente se realizara caracterizacion radiologica de cada paciente en el archivo del
Sistema de Almacenamiento Transmision de Imagenes (PACS), complementandose con
el archivo clinico electronico. Los resultados obtenidos se anotaron en la cédula de
recoleccion de datos para posteriormente ser tabulados en el programa Excel y ser
ingresados en el programa estadistico SPSS22.0 para procesarlos y analizarlos segun
su método estadistico correspondiente.



1. MARCO TEORICO.

La enfermedad vascular cerebral es la quinta causa de muerte en EE. UU. Y la principal
causa de discapacidad a largo plazo, existen multiples factores que se dividen en
modificables y no modificables; dentro de los modificables encontramos: hipertension,
diabetes mellitus (DM), fibrilacion auricular (FA), dislipidemia, consumo de tabaco,
sedentarismo, enfermedad renal, apnea del suefio, ingesta abundante de alcohol, dieta
y de los no modificables: ser hombre o género masculino, susceptibilidad genética y la
edad.

Factores de Riesgo:

La hipertensién esta implicada en EVC isquémico (EVCi) y EVC hemorragico (EVCh), los
estudios han demostrado el beneficio de reducir la presion arterial sistémica (PAS) a
<140/85 mmHg, pero no se ha observado reduccion del riesgo en EVC isquémico®. En
pacientes con DM, una reduccion agresiva de la PAS <120 mm Hg reduce el riesgo de
cualquier tipo de EVC hasta en 41%?2, tener DM de mas de 3 afios de evolucion

incrementa el riesgo de EVCi 74%?3.

La dieta y los cambios en el estilo de vida, son el primer paso para reducir el riesgo de
ictus, las estatinas deben considerarse en pacientes con alto riesgo de enfermedad
cardiovascular. El consumo de tabaco incrementa el riesgo de EVCi de 2 a 4 veces, los

fumadores pasivos incrementan el riesgo de ictus cerca de 25%.

En enfermedad renal el riesgo de ictus es de 5 hasta 30 veces mayor en pacientes con
enfermedad renal cronica, principalmente en aquellos en dialisis, asi mismo, la asociacion
entre el consumo de alcohol y el EVCi esta descrito como tendencia en forma de “J”. Los
EVCi de primera vez pueden ser prevenidos con modificacion de los factores de riesgo.

La prevalencia de EVCi es similar entre hombres y mujeres entre los 20 y los 59 afos,
mayor en hombres entre los 60 y los 79 afios (6.5% en hombres vs 5.4% en mujeres) y



mayor en mujeres >80 afos (13.4% en mujeres vs 11.5% en hombres). Las mujeres

presentan EVCi siendo 4 afios mayores que los hombres (72.4 afios vs 68.2 afnos).

El estudio INSTRUCT (International STRoke oUtComes sTudy), es un estudio
multicéntrico de Europa, Australia, Sudamérica y el Caribe entre 1987 y 2013, mostré que
la tasa de mortalidad fue mayor en mujeres que en hombres, pero esto fue revertido
después de ajustarlo a edad, las limitaciones funcionales pre ictus, la gravedad del ictus

e historia de FA. 4

Las mujeres tienen factores unicos biologicos y farmacologicos de riesgo potencial de
ictus con base en los cambios reproductivos y hormonales a lo largo de su vida. Esto
incluye edad de la menarca, uso de anticonceptivos, embarazo y menopausia. Las
mujeres con inicio de la menarca a la edad de 13 afios tienen el menor riesgo de EVC,
mientras que aquellas que inician antes de los 10 o después de los 17 afios tiene mayor
riesgo. Se estima que el riesgo de EVCi es 2 veces mas alto en aquellas que utilizan
anticonceptivos orales con estrogeno que en aquellos que no usan, este riesgo, solo se
presenta en pacientes que usan estradiol >’. Los anticonceptivos que solo tienen
progestina no confieren ningun riesgo para ictus ni enfermedades cardiovasculares. Las
pacientes que tiene antecedente de ictus se les recomienda que eviten el uso de

anticonceptivos que utilicen estrégenos.

Enfermedad de pequeiio vaso:

La enfermedad de pequefo vaso (EPV) comprende una multitud de manifestaciones
clinicas (infarto lacunar agudo, hemorragia intraparenquimatosa) y en neuroimagen
(hiperintensidades del posible origen vascular, microsangrados cerebrales, crecimiento
de los espacios perivasculares, microinfartos corticales, atrofia cerebral) como resultado

de la enfermedad focal o difusa de la microvasculatura



La EPV es la causa principal de deterioro cognitivo y/o demencia vascular, depresion de
la tercera edad, incontinencia urinaria, trastorno de la marcha en adultos mayores, asi
como también, discapacidad cognitiva y funcional. &

Una serie de factores genéticos y exposicion a lo largo de la vida de hipertension,
hiperglucemia cronica, tabaquismo, enfermedad renal crdnica, niveles altos de

homocisteina, estan ligados a la EPV.

Infartos lacunares e infartos pequefos subcorticales pequenos

Son lesiones <15 mm de diametro mayor que causan un ataque isquémico en el territorio
de los pequefios vasos del arbol arterial, por definicion, son subcorticales (ya sea
localizados en la sustancia gris profunda, tal como los nucleos de la base o el talamo o

en algun hemisferio cerebral, tallo cerebral o cerebelo). ®

Se ha propuesto el término infarto subcortical reciente pequefio para sustituir el histérico
término lacunar debido a que no todos estos infartos parecen una cavidad.'® Los infartos
de pequefio vaso involucran perforantes lenticuloestriadas, las cuales pueden ocasionar
lesiones agudas mayores de 20 mm de diametro y se originan por oclusion
aterotrombotica del ostium en el segmento proximal de M1, causando infartos estriado-
capsulares; cuando se afecta la distribucién de la arteria coroidea anterior pueden
presentarse infartos talamo capsulares. Algunos otros territorios vasculares comunes
involucran a la arteria recurrente de Heubner, talamo perforantes, perforantes pontinas

paramedianas (ramas de la arteria basilar).

Etiologia

La mayoria de los EVC parecen embdlicos, en reconocimiento de que el término ataque
vascular cerebral embolico de causa indeterminada se introdujo en 2014 (ESUS).

Alrededor de % de los EVC isquémicos son criptogénicos' y cerca de 1/6 cumplen con
la definicion operacional de ESUS, el cual se define como el ataque que no corresponde

con lacunar con base en la neuroimagen sin una fuente obvia después de un abordaje
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convencional para descartar etiologias de EVC, tales como, fibrilacion auricular y
estenosis carotidea. La evaluacion minima incluye ecocardiograma transtoracico
(ECOTT), imagen de las arterias cervicales e intracraneales, electrocardiograma de 12
derivaciones y un Holter de al menos, 24 horas de monitoreo.

Otras pruebas diagnosticas, tales como busqueda de neoplasias, pruebas de
hipercoagulabilidad, ecocardiograma transesofagico (ECOTE), resonancia magnética
(RMN) de encéfalo con técnicas especiales, estudios genéticos, deben considerarse en
casos individuales, pero no se requieren para establecer el diagndstico de ESUS, Hart y
colaboradores, quienes introdujeron el concepto de ESUS, argumentaron que era una
entidad unica, terapéuticamente relevante porque la fuente subyacente probable del
ataque embdlico de causa indeterminada (cardioembolismo, embolismo arteria-arteria)

puede responder a tratamiento con anticoagulacion.

Ensayos clinicos del tratamiento anticoagulante en pacientes con ESUS NAVIGATE
ESUS (New Approach Rivaroxaban Inhibition of Factor Xa in a Global Trial versus ASA
to Prevent Embolism in Embolic Stroke of Undetermined Source) comparé rivaroxaban
15 mg una vez al dia contra aspirina 100 mg una vez al dia en pacientes con ESUS dentro
de los primeros 7 dias hasta los 6 meses del evento '® 7213 participantes reclutados en
459 paises, seguidos durante 11 meses, sin embargo, el ensayo se detuvo de forma
temprana por utilidad.

No se observo ninguna diferencia en la tasa del desenlace primario de recurrencia de
ataque (isquémico o hemorragico) o embolismo sistémico en el grupo de rivaroxaban
(tasa anual 5.1%) comparado con el grupo de aspirina (tasa anual 4.7%)Se observé
riesgo significativamente mayor de sangrado en el grupo de rivaroxaban (1.8%)

comparado con aspirina (0.7%) (IC: 1.68 a 4.39).

RE-SPECT ESUS (Dabigatran Etexilate for Secondary Stroke Prevention in Patients With
Embolic Stroke of Undetermined Source) compard dabigatran 150 mg 2 veces al dia

contra aspirina 100 mg cada 24 horas en pacientes con ESUS dentro de los primeros 3



meses del ataque'™. En 5390 participantes con una media de seguimiento de 1.5 afios,
la tasa de desenlace primario para EVC recurrente de cualquier tipo no difirid entre el

grupo de dabigatran (4.1% por afio) y el grupo de aspirina (4.8% por afio). '°

Recomendaciones para la prevencion secundaria después de EVC criptogénico

Un antiplaquetario unico continua siendo el tratamiento antitromboético recomendado a
largo plazo para la prevencion de EVC secundario. '® Los pacientes con EVC criptogénico
con sintomas menores deben tratarse con un curso corto de DAPT.

El estudio CHANCE (Clopidogrel in High-Risk Patients with Acute Nondisabling
Cerebrovascular Events)'” buscé como desenlace primario EVC recurrente de cualquier
tipo a los 90 dias, encontrando menor frecuencia en el grupo DAPT (8.2%) comparado
con el grupo de aspirina (1.7%) (IC: 0.57 a 0.81)

El estudio POINT (Platelet-Oriented Inhibition in New TIA and Minor Ischemic Stroke)
reclutd 4881 pacientes que se presentaron dentro de las 12 primeras horas del inicio de
un ataque isquémico transitorio de alto riesgo (ABCD?igual o mayor a 4) o EVCi menor,
los participantes fueron aleatorizados tanto al grupo de aspirina mas dosis unica de
clopidogrel 600 mg seguido de clopidogrel 75 mg una vez al dia o solamente aspirina '@

A 90 dias, una baja tasa de eventos isquémicos mayores (EVCi, infarto miocardico o
muerte) se observo en el grupo DAPT (5.0%) contra el grupo de aspirina sola (6.5%) (IC:
0.59 a 0.95%), la tasa de EVCi también fue significativamente mas baja en el grupo DAPT
(4.8% versus 6.4%), la tasa de hemorragia mayor fue mas comun en el grupo de DAPT
(0.9% versus 0.4%).

Es razonable tratar pacientes con ESUS con sintomas menores de EVCi con DAPT
durante 3 semanas antes de hacer el cambio a un tratamiento antiplaquetario unico '°

Los pacientes con ataque criptogénico debe ser evaluado en busqueda de fibrilacion
auricular Debido a la naturaleza paroxistica de esta arritmia, es posible que algunos



ataques cerebrales relacionados con FA sean mal categorizados como criptogénicos,

sobre todo si el paciente permanece en ritmo sinusal durante su hospitalizacion.

Diversos estudios observacionales y algunos ensayos clinicos controlados indican que el
monitoreo del ritmo cardiaco continuo durante la hospitalizacion y después del egreso
hospitalario revela un nuevo diagndstico de FA en cerca del 10% hasta el 25% de los
pacientes.

Los pacientes con EVCi con foramen oval permeable (FOP) debe ser evaluado con
cuidado para determinar si el FOP es el responsable del ataque y si estos pacientes se
veran beneficiados con el cierre del FOP.

Existe una herramienta objetiva que puede ayudar al abordaje de que pacientes con EVCi
tuvieron relacion directa con el FOP, este es el puntaje RoPE (Risk of Paradoxical

Embolism). 20

Sin historia de hipertensién — 1 punto
Sin historia de diabetes mellitus — 1 punto
Sin historia de EVCi o AIT — 1 punto
No fumador — 1 punto

Infarto cortical en la imagen — 1 punto
Edad, afios

18-29 — 5 puntos

30-39 — 4 puntos

40-49 — 3 puntos

50-59 - 2 puntos

60-69 — 1 punto

>70 — 0 puntos

Cardiopatia atrial
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Uno de los mecanismos potenciales de los ataques criptogénicos es la cardiopatia atrial
en ausencia de FA. La FA esta precedida por una serie de cambios patoldgicos en la
auricula izquierda, como fibrosis, funcion contractil deteriorada e hipertrofia 2’

El estudio en curso llamado ARCADIA (AtRial Cardiopathy and Antithrombotic Drugs In
Prevention After Cryptogenic Stroke) es prospectivo en donde se esta observando si la
anticoagulacion es superior al tratamiento antiplaquetario en el escenario de pacientes

con ESUS con evidencia de cardiopatia auricular. 22

Neuroimagen en ataque isquémico agudo

La imagen en el EVCi agudo se utiliza para responder las siguientes preguntas con

respecto al diagndstico, pronostico y tratamiento

- Diagnostico: ¢ el paciente tiene un ataque cerebral isquémico o no?, ; el ataque es
isquémico o hemorragico?

- Prondstico: ¢Cual es el tamano del infarto?, el infarto es lo suficientemente
grande que el paciente ya tiene mal prondstico?

- Seleccién de tratamiento: 4 este paciente con el EVCi se beneficiaria de trombolisis
intravenosa, tratamiento endovascular o la combinacion de ambos?, ¢4 cual es el

riesgo de sangrado con la trombolisis?

La imagen de resonancia magnética (IRM) se considera un estudio mas sofisticado que
la TC, sin embargo, la TC es el caballo de batalla en cuanto imagen para el EVCi 23 24
La razdn principal por la que se utiliza universalmente la TC en el EVCi es la velocidad
de adquisicion, la disponibilidad 24/7, bajo costo, y la relativa ausencia de
contraindicaciones cuando se compara con la IRM. Las tres modalidades de TC son: TC
sin contraste (TCsC), angiotomografia (ACT), TC con perfusion (TCP)

TCsC

Debe ser la primera imagen a obtener en la mayoria de los pacientes con EVC

11



Proporciona imagenes del craneo, parénquima cerebral, ventriculos y estructuras
adyacentes, se utiliza para descartar EVCh y para identificar caracteristicas por imagen
que pueden sugerir la presencia de EVCi.

Caracteristicas por imagen de la TCsC para un rapido abordaje en pacientes que se
presentan con EVCi
- Cualquier hemorragia intracerebral, intraventricular, subaracnoidea, subdural o
extradural
- Desviacion de los ojos
- Signo de la arteria hiperdensa
- Cambios tempranos por imagen (hipodensidad del nucleo lentiforme, signo del
ribete insular, pérdida de la diferenciacion sustancia gris-sustancia blanca en la
superficie de la corteza
- ASPECTS (bueno de 8 a 10, intermedio de 5a 7 y malo de 0 a 4)

Hemorragia

La forma mas comun de hemorragia en pacientes con EVC agudo es dentro el
parénquima cerebral (hemorragia intracerebral). Pueden clasificarse con base en las
localizaciones anatomicas: intracerebral (superficial o venosa), intraventricular,

subaracnoidea, subdural o extradural.

Cualquier hemorragia que tenga un volumen de 60 mL o mas es considerada con mal
pronostico, aunque el prondstico también tiene que tomar en cuenta la edad del paciente
y comorbilidades- 25 26

Recientemente, se han identificado marcadores de mal pronostico en la hemorragia
cerebral observadas en TCsC que incluyen el signo de la mezcla (hemorragia con
regiones hiperdensas e hipodensas), el signo del hoyo negro (region hipodensa rodeada
por una region hiperdensa no conectada con el tejido cerebral adyacente) y el signo de
la isla (al menos tres hemorragias pequefias dispersas separadas de la hemorragia

principal). 27
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Isquemia
Isquemia cerebral grave (flujo sanguineo <10 mL/100 gr/min) ocasiona que el agua
cerebral se mueva del espacio extracelular al espacio intracelular, ocasionando

hipodensidad en la TCsC. 28-30

En la TCsC de un cerebro normal, la sustancia gris es mas brillante que la sustancia
blanca, en la isquemia grave, la sustancia gris se edematiza, pierde sefial y comienza a
volverse mas oscura en la TCsC, esto ocasiona borramiento y pérdida de la diferenciacion
entre la sustancia blanca y la sustancia gris. Estos cambios, denominados cambios

isquémicos tempranos, pueden verse una hora después del inicio del ataque cerebral. 3

Signos radiologicos tempranos en la isquemia cerebral
Se observan en la TCsC y son:

- Hipodensidad del nucleo lentiforme

- Signo del ribete insular

- Signo del ribete cortical

Extension de la isquemia

Para seleccionar pacientes para terapias agudas como la trombolisis y el tratamiento
endovascular, los médicos deben determinar si existe tejido cerebral que aun esté vivo y,
por lo tanto, se pueda salvar.

Este concepto de evaluar el tejido cerebral para determinar la extension del cerebro que
probablemente sufre un infarto irreversible versus la extension del cerebro que aun es

recuperable se conoce como desajuste (mismatch).

Enla TCsC, el mismatch se evalua determinando la extension de los cambios isquémicos

agudos en el parénquima cerebral.
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Los dos métodos que se utilizan con mayor frecuencia para evaluar la extension de los
cambios isquémicos agudos en el parénquima cerebral irrigado por la ACM son la regla
del tercio de la ACM y el APECTS.

La escala de ASPECTS tiene 10 puntos y por cada hipodensidad que se observa en el
territorio de la ACM se resta uno
Se evalua la TC en plano axial.

Niveles:
- Ndcleos de la base
Cabeza del caudado (cabeza del caudado, nucleo lentiforme, capsula
internay M1 a M3
- Supra nuclear
De M4 a M6

Si la region evaluada tiene cambios isquémicos tempranos se le asignan 0 puntos, si la

region esta normal se le da 1 punto

Cambios isquémicos subagudos en TCsC

Cuando se observan cambios subagudos en la TCsC son un marcador de riesgo para
hemorragia con trombolisis 32 sin embargo la presencia de cambios subagudos no

significa que la trombolisis esté absolutamente contraindicada.

Si se observan cambios subagudos, se debe interrogar nuevamente acerca del inicio de

los sintomas. 33

Signo de la arteria hiperdensa:

Trombo dentro del arbol arterial intracraneal que se observa en la TCsC 3435
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Este signo tiene alta especificidad (95%), pero baja sensibilidad (50%), Los falsos
positivos aparecen en pacientes con niveles de hematocrito alto, cuando los cortes de la

tomografia son gruesos.

Signo de desviacion ocular
Sirve para ver si los ojos estan desviados simétricamente hacia el sitio sospechoso de

lesion.

Angiotomografia

Modalidad primaria para evaluar las arterias que irrigan el cerebro, se debe solicitar ACT
de cabeza y cuello en donde se incluya desde el arco aortico hasta el vértex para

visualizar todas las arterias intracraneales y extracraneales que irrigan al cerebro.

La ACT es una herramienta esencial para el tratamiento de los pacientes con EVCi debido
a que es capaz de detectar el sitio en donde se encuentra el trombo, el estado de
colateralidad mas alla de la oclusion y algunas otras patologias asociadas. Este estudio
también ayuda a determinar el riesgo de ataques recurrentes y en la planeacion del
tratamiento endovascular y quirurgico de la estenosis carotidea.

Presencia y localizacion del trombo:
La ACT es capaz de identificar lo siguiente:
- Localizacion del trombo en la oclusion de grandes vasos
- Lalocalizacion del trombo en dentro del arbol arterial
Esto permite pronosticar qué trombos van a responde a la trombolisis
- Evalua la extensién del trombo dentro del arbol arterial, lo que ayuda a determinar
si el tratamiento que se va a elegir sera satisfactorio o no
Las extensiones grandes del trombo estan asociadas con reduccién en la
eficacia de tromboliticos intravenosos
- En pacientes con ataques isquémicos menores o transitorios, la deteccién del
trombo dentro de la vasculatura arterial que irriga el cerebro identifica pacientes

en riesgo de ataques isquémicos recurrentes
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Una medida de riesgo compuesta de TC cerebral / ATC de cabeza y cuello
(definida como presencia de ataque cerebral agudo en TC sin contraste,
oclusién del vaso intracraneal del poligono de Willis o estenosis >50%,
oclusién extracraneal o estenosis >50%) identifica a los pacientes con alto
riesgo de ictus isquémico recurrente (valor predictivo negativo del 96% en
los datos del estudio CATCH [TC y RM en el triage de AlT y acontecimientos

cerebrovasculares menores para identificar pacientes de alto riesgo]). 6

Naturaleza del trombo

Los trombos dentro del arbol arterial pueden formarse in situ o llegar a ese lugar como
émbolos, la mayoria de los trombos arteriales intracraneales son de etiologia embolica.
Un trombo recién formado es rico en eritrocitos, pero a lo largo del tiempo, el trombo
cambia para volverse rico en fibrina. 3-3° Los trombos ricos en eritrocitos son mas

permeables al flujo sanguineo y, por lo tanto, a fibrinoliticos.

La ACT puede utilizarse para determinar si el trombo intracraneal es permeable al
contraste intravenoso. La silueta arterial en la ACT se usa para identificar la
permeabilidad del contraste dentro del sitio del trombo intracraneal. Esta construccion se

llama flujo residual en ACT.

El flujo residual en la ACT tiene los siguientes grados:
1) Grado 0 — trombo sin permeabilidad al contraste
2) Grado 1 — el contraste pasa difusamente a través del trombo
3) Grado 2 - luz minuscula o una raya de contraste bien definido dentro del trombo

que se extiende a lo largo de toda su longitud o a través de parte del trombo
Los trombos intracraneales con grado 1 o 2 de flujo residual en la ACT es mas probable

que se disuelvan temprano con la trombolisis intravenosa que los trombos sin flujo

residual. 40
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Estado de colateralidad

La colateralidad son anastomosis directas entre los vasos sanguineos cerebrales que
permiten la redireccion de flujo cuando el flujo sanguineo directo al parénquima cerebral

esta bloqueado. 4

Identificacion de otras patologias:

La ACT ayuda a identificar otras patologias que se presentan en los pacientes con EVC
agudo, incluyendo la enfermedad aortica (trombos, placas y diseccion) 42, enfermedad
aterosclerotica extracraneal, disecciones arteriales membranas carotideas y estenosis

arterial intracraneal (vasculopatia focal o vasculitis). 43

Tomografia con perfusion (TCP):

La TCP genera estimaciones del flujo sanguineo cerebral, volumen sanguineo y tiempo
del transito medio dentro del tejido cerebral, puede utilizarse en el ataque isquémico para
predecir infartos isquémicos y tejido cerebral rescatable y para predecir el riesgo de
hemorragia intracerebral antes del tratamiento para EVC isquémico agudo

Prediccion de infarto cerebral y tejido rescatable:

El cerebro que tiene alta probabilidad de estar muerto aun a pesar de la reperfusion se
conoce como nucleo isquémico (core). El tejido cerebral que no esta funcionando, pero
que aun tiene posibilidades después de la reperfusion se conoce como penumbra

isquémica. 4+

La isquémica cerebral grave ocasiona dafo endotelial hacia los vasos sanguineos que
irrigan el cerebro, haciendo a estos vasos permeables. La TCP ayuda a predecir las
regiones cerebrales con incremento de riesgo de hemorragia después de cualquier

tratamiento para ataque agudo. 32 45 46
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Los cambios que aparecen subagudos en la TCsC o regiones del cerebro con cambios
en la DWAy FLAIR , pueden ayudar a los médicos para predecir el riesgo de hemorragia

posterior al tratamiento.

Tratamiento del EVC isquémico agudo:

Principios en los cuidados en el EVC isquémico agudo.

Recanalizacién se define por el grado de reapertura de la arteria ocluida, por otra parte
la reperfusién se mide por el grado de flujo que alcanza la region cerebral hipoperfundida

previamente.

El flujo colateral es responsable de mantener viable la penumbra isquémica. Proporciona
suficiente flujo para prevenir isquemia critica e infarto, pero no suficiente flujo para
mantener la funcion celular normal, sin recanalizacién, la penumbra isquémica esta
destinada a progresar a infarto. El flujo colateral puede protegerse evitando que se caiga

la presion arterial y ayudando mediante la administracién de liquidos intravenosos.

EL valor de mantener la cabeza plana en la cama en pacientes con EVCi agudo debe de
sopesarse contra el riesgo de aspiracion; esto se evaluo en el estudio HeadPosT (Head
Position in Stroke Trial) 4’ En este estudio, colocar a los pacientes en posicion decubito
y la cabeza plana por 24 horas después de la admision hospitalaria, no afectd la
probabilidad de discapacidad a los 90 dias cuando se compard con pacientes que han
tenido la cabecera de la cama elevada al menos 30°.

El incremento hemodinamico con vasopresores puede ser benéfico en casos bien
seleccionados (tales como los pacientes con oclusion carotidea interna sin oclusion
intracraneal en tandem), pero la eficacia y seguridad de esta estrategia aun se

desconoce.

La hiperglucemia se asocia con peores desenlaces después de un EVCi, pero no hay

evidencia solida que la correccion de esta mejore los desenlaces.*®
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El estudio SHINE (Stroke Hyperglycemia Insulin Network Effort) fue controlado,
aleatorizado que comparé el control estricto de glucosa con insulina intravenosa para
mantener los niveles de glucosa entre 80 mg/dL y 130 mg/dL versus control glucémico
estandar con insulina subcutanea a dosis de acuerdo con un esquema escalado que
busca mantener los niveles de glucosa por debajo de 180 mg/dL en pacientes con EVCi
dentro de las primeras 12 horas de los sintomas.*® El tratamiento intensivo de la
hiperglucemia no se asocié con mejoria de los desenlaces a los 90 dias y ocasiono

mayores eventos de hipoglucemia.

La fiebre se asocia con peores resultados clinicos, por lo tanto, tratar la fiebre es benéfico
50. Actualmente, no existe ninguna indicacién para inducir hipotermia en pacientes con
EVCi.

Tratamientos de reperfusiéon agudos

La trombolisis y la trombectomia mecanica pueden reperfundir la lesidn isquémica
después de la recanalizacion debemos tomar en cuenta la lesion por reperfusion puede

manifestarse con hemorragia y edema.

Trombolisis intravenosa

La trombolisis incrementa las posibilidades de alcanzar una escala de Rankin modificada
de 0 a 1 (sin sintomas o con sintomas leves sin discapacidad) a 90 dias. La evidencia
mas reciente sugiere que puede haber pacientes con penumbra isquémica persistente
en la imagen por perfusion para quienes rtPA IV puede continuar siendo benéfica hasta
9 horas después del inicio del tratamiento.

La evaluacion inicial de pacientes con un posible EVCi agudo en el departamento de
urgencias debe enfocarse en establecer si los pacientes son elegibles para terapia de
reperfusion o no. La escala de NIHSS, la glucosa capilar, la presion arterial y la imagen
cerebral (TC con o sin contraste, dependiendo de si es candidato para tratamiento
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endovascular o no), rtPA IV dentro de las primeras 3 horas del inicio de los sintomas
aumenta las posibilidades de independencia funcional a los 3 meses en un tercio de los

pacientes. % 52

El beneficio es dependiente del tiempo y es mucho mas poderosos dentro de los primeros
90 minutos de iniciados los sintomas (el numero estimado necesario a tratar para ayudar
a que mas de un paciente alcance la independencia funcional es de 3.6 dentro de los
primeros 90 minutos y 4.3 entre los minutos 91 y 180. 53

Los pacientes ancianos y aquellos con EVCi grave en su presentacion tienen, pero
pronostico % pero pueden beneficiarse de rtPA 1V, el beneficio es menor en pacientes
tratados entre 3 y 4.5 horas, pero el rtPA aun es benéfica en la ventana extendida, 53 %
la dosis total no debe exceder 90 mg. En urgencias con capacidades limitadas, los
pacientes pueden recibir el bolo de rtPA y luego transferirlos a un centro primario de
ataque cerebral (estrategia drip-and-ship).

La dosis menor de rtPA se investigo en el estudio fase 3 ENCHANTED (Enhanced Control
of Hypertension and Thrombolysis Stroke Study) recluté 3310 pacientes
(predominantemente asiaticos) para recibir tanto 0.9 mg/kg o 0.6 mg/kg IV de rtPA dentro
de las primeras 4.5 horas de haber iniciado los sintomas. ¢ La dosis reducida fue inferior
a la dosis estandar para el desenlace de muerte o cualquier grado de incapacidad a los

90 dias, a pesar de que estuvo asociado con bajo riesgo de hemorragia intracerebral.

La Tenecteplasa es una variante de rtPA modificada por bioingenieria, logrando aumento
en la vida media, mayor especificidad por la fibrina e incremento en la resistencia contra

el inhibidor-1 de plasminégeno, ademas, se administra en bolo unico.
El estudio NOR-TEST (Norweigan Tenecteplase Stroke Trial) evalué la seguridad y

eficacia de tenecteplasa a 0.4 mg/kg (hasta 40 mg) versus la dosis estandar de rtPA
dentro de las 4.5 horas de inicio de los sintomas de ataque isquémico agudo °’
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La proporcion de los pacientes con efectos adversos graves, incluyendo hemorragia
intracerebral sintomatica (ICH), e independencia funcional a los 3 meses fueron similares
en los grupos de tenecteplasa y rtPA. Este estudio se realizé buscando superioridad y no

se encontro.

El estudio EXTEND-IA TNK (Tenecteplase Versus Alteplase Before Endovascular
Therapy for Ischemic Stroke) asigné pacientes aleatorizados con ataque isquémico
agudo y oclusion de grandes vasos proximal elegibles para trombectomia mecanica para
recibir (0.25 mg/kg, hasta 25 mg) o dosis estandar con rtPA dentro de 4.5 horas del inicio

de los sintomas. %8

Los pacientes tratados con TNK tienen mayores tasas de recanalizacién/reperfusion en
el momento de la evaluacion inicial por angiografia cerebral (22% versus 10% con rtPA)
y mejores desenlaces funcionales a 3 meses con tasas bajas similares de ICH (1% en
ambos grupos). La TNK puede convertirse en una alternativa preferida para rtPA si estos
resultados se confirman en proximos estudios . La hemorragia es la complicaciéon mas
peligrosa después se la trombolisis, la tasa reportada de HICs varia entre 1.9% y 6.4%,

dependiendo de la definicion y del disefio de estudio. *°

El riesgo de HICs se incrementa con la edad, diabetes mellitus, hipoglucemia grave,
hipertension descontrolada y extensas hipodensidades en la TC basal. ° Cuando se
diagnostica HICs post trombolisis, el tratamiento consiste en controlar la hipertension
(meta de PAS 140 mm Hg a 160 mm Hg) y revertir el efecto fibrinolitico con
crioprecipitados (10 unidades) o agentes antifibrinoliticos (acido tranexamico 10 mg/kg a
15 mg/kg IV infusidon en 20 minutos o acido e-aminocaproico 5 mg IV seguido de una
infusién de 1 gramo sobre 1 hora si es necesario). Se recomienda administrar 10 unidades
mas de crioprecipitados si los niveles séricos de fibrinogeno continuan por debajo 150
mg/dL. 81

El angioedema orolingual es una complicacion rara, pero potencialmente grave en la

administracion de rtPA, el riesgo es mayor en pacientes que toman IECA’s. Es asimétrico

21



y tiende a aparecer el lado parético. El tratamiento consiste en una combinacién de

difenhidramina 50 mg IV, ranitidina 50 mg IV y dexametasona 10 mg IV.

El rtPA con frecuencia fracasa para recanalizar oclusiones arteriales proximales causado

por trombos grandes.

Trombectomia mecanica

Tratamiento de eleccidn para pacientes con sintomas incapacitantes ocasionados por
isquemia cerebral aguda relacionada a oclusion de la arteria carétida intracraneal o en el
segmento M1 de la ACM .

EI NNT va de 3 a 7 en todos los estudios publicados. 626’Ademas, dado que el beneficio
conferido por la trombectomia mecanica abarco todo el rango de resultado funcional, el
numero necesario a tratar para reducir la discapacidad en un nivel en la escala de Rankin
modificada fue solo de 2.6. 8

La TM ha demostrado ser un procedimiento seguro, con una tasa combinada de HICs de
4.4% en todos los pacientes tratados en los brazos de intervencion de los 5 ensayos

clinicos. 68

Principales ensayos clinicos que evaluan la trombectomia con stents retirables en

el ataque isquémico agudo

MR CLEAN ©2
- 233 intervencion versus 267 control
- 6 horas
- >18 afos
- NIHSS >2
- ACT
- TCP
- Cualquier ASPECTS
- Media de NIHSS 17 versus 18
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Recibieron rtPA 87.1 versus 90.6

Tiempo para la puncion femoral 260 minutos

Porcentaje de oclusion M1 66.1 versus 62%

TICI 2b-3: 58.7%

mRS 0-2 a 90 dias: 32.6 versus 19.1% (OR 1.7) (IC: 1.2-2.3)
mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 7.1

HICs 6 versus 5.2%

ESCAPE 83

165 intervencion versus 150 control

12 horas

>18 afios

Cualquier NIHSS con sintomas incapacitantes, indice de Barthel >90
>50% de la ACM

Buena colateralidad

ASPECTS 6-10

Media de NIHSS 16 versus 17

Recibieron rtPA 72.7 versus 78.7

Tiempo para la puncion femoral 185 minutos

Porcentaje de oclusion M1 68.1 versus 71.4%

TICI 2b-3: 72.4

mRS 0-2 a 90 dias: 53 versus 29.3% (OR 1.8) (IC: 1.4-2.4)
mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 4.2

HICs: 3.6 versus 2.7%

EXTEND-IA ¢4

35 intervencion versus 35 control
6 horas

>18 afios

Cualquier NIHSS

MRS previo <2
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ACT

TCP (nucleo <70 mL)

Media de NIHSS 17 versus 13

Recibieron rtPA 100% en ambos brazos

Tiempo de puncion femoral 210 minutos

Oclusion de M1 57 versus 51%

TICI 2b-3: 86%

mRS 0-2 a 90 dias: 71% versus 40% (OR: 4.2, IC 1.4-12)
mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 3.2

HICs: 0 versus 6%

SWIFT PRIME

98 intervencion versus 98 control

6 horas

18-80 afos

NIHSS mayor o igual a 8

MRS previo <2

ACT

TCP

ASPECTS 6-10

Sin oclusion de la ACI cervical

NIHSS 17 versus 17

ASPECTS 9 versus 9

Recibieron rtPA: 100% en ambos brazos
Inicio para la puncién femoral: 224
Oclusion de M1: 67 versus 77%

TICI 2b-3: 88

mRS 0-2 a 90 dias: 60.2 versus 35.5 (OR 1.7, IC 1.2-2.3)
mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 4

HICs: 1 versus 3%
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REVASCAT 66

103 intervencion versus 103 control
3.7 horas

18-80 afos

NIHSS igual o mayor a 6

MRS previo <2

ACT

ASPECTS 7-10

Media de NIHSS: 17 v versus 17
Media de ASPECTS: 7 versus 8
Recibieron rtPA: 68 versus 77.7%
Tiempo para la puncion femoral 269
Oclusion de M1: 64.7% versus 64.4%
TICI 2b-3: 65.7%

mRS 0-2 a 90 dias: 43.7 versus 28.2% (OR: 2.1, IC 1.1-4)
mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 6.3

HICs: 1.9 versus 1.9

THRACE ©

204 versus 208

4.5 horas

18-80 afos

NIHSS 10-25

ACT o IRM

Cualquier ASPECTS

Media de NIHSS: 18 versus 17

Recibieron rtPA: 100% en ambos grupos
Tiempo para la puncion femoral: 250 minutos
Oclusion de M1: 86 versus 79

TICI 2b-3: 69%

mRS 0-2 a los 90 dias: 53 versus 42 (OR 1.55, IC 1.05-2.3)
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- mRS 0-2 a 90 dias, NNT: 9.1
- HICs: 2 versus 2%

La evaluacion por imagen de los cambios isquémicos tempranos mediante una TCsC es
indispensable, pero la evaluacion de colateralidad, el grado de déficit de perfusion por
medio de TCP o IRM continua siendo fundamental para todos los pacientes que llegan
después de las 6 horas de haber iniciado los sintomas. La imagen por perfusion es
necesaria para identificar a los candidatos para TEN después de las 6 horas de inicio de

los sintomas.

Situaciones especiales

Ataques agudos del despertar y ataques isquémicos de tiempo desconocido de

inicio.

Todos los ensayos han demostrado beneficio del tratamiento de reperfusion agudo en los
pacientes con ataque isquémico de despertar o de inicio desconocido. En estos estudios
se reclutaron pacientes con TC inicial sin evidencia de cambios isquémicos agudos
tempranos extensos y con estudios de imagen avanzada se demostraba posibilidad de

rescatar tejido cerebral hipoperfundido.

El estudio DAWN (The DWI or CTP Assessment With Clinical Mismatch in the Triage of
Wake-Up and Late Presenting Strokes Undergoing Neurointervention) fueron pacientes
aleatorizados asignados con ictus isquémico agudo debido a oclusion de grandes vasos
(LVO) que fueron vistos sin alteraciones dentro de las ultimas 6 a 24 horas de la
trombectomia, versus tratamiento estandar. 3* Para ser elegibles en el ensayo, los
pacientes debian tener mismatch entre la gravedad clinica y el volumen del nucleo

isquémico definido por DWI o por criterios de TCP.

El estudio DEFUSE 3 (Diffusion and Perfusion Imaging Evaluation for Understanding
Stroke Evolution 3) asigno pacientes de forma aleatoria con oclusién de LVO entre 6y 16
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horas de inicio de los sintomas y fueron seleccionados exclusivamente por criterios
radiologicos buscando el mismatch entre las areas del nuicleo isquémico y la penumbra.®°

Ambos estudios mostraron amplio beneficio por la trombectomia, con NNT entre 2 y 4.

El estudio WAKE-UP (Efficacy and Safety of MRI-Based Thrombolysis in Wake-Up
Stroke) asignd pacientes aleatoriamente con tiempo desconocido del inicio de los
sintomas que tuvieron una lesién en IRM secuencia DWI, pero que no se observaba aun
en FLAIR para recibir rtPA IV o placebo. "° Los resultados mostraron beneficio significativo
para la trombolisis (MRS 0-1 a 90 dias, 53.3% versus 41.8% con placebo; OR 1.61; IC
1.09-2.36), sin embargo, la inscripcién tuvo que detenerse prematuramente debido a la
insuficiencia de fondos, a expensas de aumentos no significativos pero notables de la
HIC sintomatica (2% con rtPA IV frente a 0,4% con placebo) y muerte (4,1% con rtPA IV
frente a 1,2% con placebo).

Candidatos para TEN en EVCi agudo

- Mayores de 18 afos

- NIHSS >6

- Tiempo de inicio de los sintomas hasta la punciéon femoral <6 horas (hasta 24
horas si la evidencia del tamafio en la penumbra isquémica se observa en la
imagen por perfusion)

- Buen estado funcional pre ataque

- ASPECTS mayor o igual de 6 en la TC inicial

- Presencia de oclusion proximal

Trombolisis intravenosa en pacientes que toman nuevos anticoagulantes (NACO)

El rtPA IV puede administrarse dentro de las 3 horas de inicio de los sintomas en
pacientes que toman warfarina cuyo INR es 1.7 o menor. No existen datos concretos
acerca del uso de los NACO (inhibidores directos de trombina dabigatran e inhibidores
del factor Xa rivaroxaban, apixaban y edoxaban), por lo tanto, es sensato no trombolizar

a los pacientes que toman estos medicamentos. 7’
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Déficits menores y que mejoran rapidamente:

Aunque la trombolisis no se administra porque los sintomas son considerados leves o los
pacientes parecen mejorar rapidamente, varios estudios observacionales han mostrado
que 1/3 de los pacientes que son elegibles para la trombolisis, pero que por estas razones
no reciben el farmaco presentan discapacidad en los siguientes 3 meses. 72 Por tanto,
hay que tener mucho cuidado al evaluar a estos pacientes. El rtPA IV podria estar
justificado cuando la puntuacién NIHSS es baja pero los sintomas, no obstante, son
incapacitantes para el paciente. Los pacientes que tiene signos leves no incapacitantes

se les debe ofrecer un manejo conservador.

El valor de rtPA IV dentro de las primeras 3 horas del inicio de los sintomas en pacientes
con déficit leves (NIHSS 5 o menos) que fueron catalogados como no incapacitantes se
estudiaron en el estudio PRISMS (Potential of rtPA for Ischemic Strokes With Mild
Symptoms) 7* El reclutamiento se detuvo temprano, pero los resultados disponibles no
sugirieron beneficio de la trombolisis en estos pacientes con EVCi menor o no

incapacitante

Tratamiento endovascular (TEN) en el ataque isquémico agudo

Definiendo penumbra isquémica

Posterior a la oclusion de gran vaso (LVO), se pueden identificar 3 zonas de dafio: nucleo
isquémico (tejido lesionado irreversiblemente, aunque se lograra restablecer el flujo
sanguineo), penumbra isquémica (tejido cerebral isquémico, pero aun viable, representa
el blanco principal de la terapia de reperfusion), y la zona de oligoemia benigna (area con

leve reduccion en la perfusion tisular que en realidad no pone en riesgo el tejido). 7476

En el nacleo isquémico, cuando el flujo sanguineo esta entre 10% a 25% del flujo cerebral
normal con la consecuente pérdida de oxigeno y glucosa, ocasiona pérdida rapida
pérdida de los almacenes de energia, favoreciendo necrosis de las neuronas y células
gliales. Se estima pérdida de 1.9 millones de neuronas por cada minuto de isquemia 7’
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Circulacién colateral

La viabilidad del tejido cerebral irrigado por una arteria ocluida o estendtica depende de:
1. Estado de obstruccién (la circulacion puede restablecerse tanto espontaneamente
o por un tratamiento activo para diluir o retirar mecanicamente el trombo.
2. Cuando son oclusiones parciales, la capacidad del sistema circulatorio para irrigar
adecuadamente la region isquémica a través de flujo, tanto espontaneo como de
intervenciones terapéuticas, tales como la induccién de hipertensién.

3. La presencia y fuerza de la colateralidad.

El término colaterales primarias se refiere al poligono de Willis, colaterales secundarias
a las arterias oftalmicas y leptomeningeas y las colaterales terciarias a vasos de nuevo
desarrollo a través de la angiogénesis.

La angiografia cerebral con sustraccion digital (ASD) es el estandar de oro para evaluar

la anatomia vascular y hemodinamica.

La escala de colateralidad de La Sociedad Americana de Neuroradiologia
Intervencionista y Terapéutica/Sociedad de Radiologia Intervencionista clasifica la
colateralidad en 4 grados.

Grados 0 y 1 se consideran con pobre colateralidad, grado 2 moderada, grado 3 y 4
buena colateralidad. 7880

Neuroimagen para pacientes candidatos a tratamiento endovascular.

La tomografia con perfusion (TCP) es un método ampliamente accesible y puede
combinarse con TC sin contraste y angiotomografia, especialmente en pacientes con

infartos de la circulacién anterior.

La TCP requiere 35-50 mL en bolo de contraste yodado entregado mediante una

poderosa inyeccion en la vena antecubital y, posteriormente, se adquiere una imagen
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dinamica 5 a 7 segundos después de la inyeccion de contraste. Las areas del cerebro

con reduccion critica del volumen sanguineo cerebral coinciden con el area del infarto.

Las zonas con tiempo de transito medio prolongado o los parametros de inferencia
(tiempo pico y tiempo maximo) han mostrado la cuantificacion de la penumbra en
pacientes con ataque isquémico cerebral. Las limitaciones de TCP pueden presentarse
en pacientes con bajo gasto cardiaco, arritmias, estenosis de la arteria carétida interna

cervical 81-82

La TCP no es fundamental para determinar a los candidatos a tratamiento de reperfusion
cerebral por via endovascular de las 0 a las 8 horas de ventana. El uso de IRM como
meétodo de neuroimagen para el ataque Hiperagudo se ha incorporado en algunos centros
de ictus. Los protocolos de ataque cerebral mas recientes pueden realizaras en solo 5 a
20 minutos. En la secuencia de difusién, el volumen de la lesion que se muestran en la
imagen esta directamente asociada al grado de colateralidad en el ataque isquémico

agudo.

Lectura de perfusion automatizada

La alta taza de desenlaces favorables en los ensayos clinicos que han utilizado lectura
de perfusién automatizada en la TCP en la ventana clasica de las 6 horas de iniciados
los sintomas (SWIFT PRIME y EXTEND-IA) cuando se comparan con aquellos que
principalmente utilizaron TC sin contraste y se basaron en el ASPECTS (REVASCAT,
ESCAPE y MR CLEAN) sugieren que la clarificacion en la seleccion de pacientes con
TCP puede optimizar los resultados clinicos en los pacientes tratados. 83-87

Terapia endovascular dentro de las 6 primeras horas del inicio de los sintomas

En un metandlisis (incluyendo MR CLEAN, REVASCAT, ESCAPE, SWIFT PRIME y
EXTEND-IA (HERMES), mostré6 que el numero necesario a tratar con trombectomia
mecanica para disminuir la incapacidad por al menos un punto con base en la escala

modificada de Rankin para un solo paciente es de 2.6.88
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Caracteristicas de los candidatos para tratamiento endovascular en las 6 horas

posteriores a haber vistos sin sintomas con oclusion de grandes vasos (LVO)

- Sin incapacidad previa (mRS 0-1)

- Oclusion de la arteria cardétida interna o arteria cerebral media M1
- >18 afos

- NIHSS>6

- ASPECTS >6

- Inicio de tratamiento dentro de las primeras 6 horas

El uso de trombectomia mecanica (TM) en pacientes con oclusién de la ACM segmento
M2 dentro de las 6 horas de inicio de los sintomas puede ser razonable en pacientes
cuidadosamente seleccionados, al igual que su uso en pacientes que tienen una
puntuacion de la Escala de Rankin modificada antes del accidente cerebrovascular mayor
que 1, ASPECTS menor que 6 o NIHSS puntuacion inferior a 6. 8

El objetivo final de la TM es lograr reperfusion vascular TICI 2b o 375 79,89,90
La técnica de reperfusion puede ser mediante un stent retirable (stent retriever) o por
medio de aspiracion directa del trombo, esta ultima demostrd ser no inferior en pacientes

tratados dentro de las primeras 6 horas de iniciados los sintomas. 91 92

Extension del periodo de ventana

Actualmente, los pacientes pueden tratarse hasta 24 horas después de iniciados los
sintomas 93 94

Ensayo clinico DAWN incluy6 pacientes con una meda de 12.5 horas desde e inicio de
los sintomas y mostré el mayor tamafio en el efecto del tratamiento en términos de
desenlaces funcionales jamas descritos en ningun ensayo clinico para el tratamiento del
ataque cerebral isquémico (35.5% incremento en la independencia funcional). %
DEFUSE 3, los pacientes tratados con trombectomia mecanica con una media de 11
horas de haber iniciado los sintomas tuvieron 28% de aumento en la independencia

funcional y un 20% adicional en reduccion absoluta en muerte o incapacidad grave. %
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En personas en las que no se logra la reperfusion, los volumenes de la lesion
normalmente alcanzan su pico a los 3 dias. Ambos estudios DAWN y DEFUSE 3
utilizaron un software automatizado para determinar el nucleo isquémico, considerando
que la media de tiempo desde el inicio de los sintomas para el reclutamiento fue de 12.5
horas en el DAWN y 11 horas en el DEFUSE 3 y que el volumen de los nucleos
isquémicos fue < 10 mL, las tasas tempranas de crecimiento de los infartos en ambos
estudios fueron <1 mL antes del reclutamiento. Por lo tanto, ambos ensayos clinicos

reclutaron pacientes considerados como progresores lentos %°

Cuidados durante y después de la trombectomia mecanica

En ninguno de los ensayos clinicos la anestesia general fue superior a la sedacion
consciente, pero los pacientes tratados con anestesia general tuvieron mejores
desenlaces en varios de los puntos clinicos secundarios

Muchos estudios retrospectivos sugieren que la anestesia general en pacientes que se
someten a trombectomia mecanica esta asociada con peores desenlaces funcionales,
incluyendo analisis del estudio MR CLEAN. 96-%8

La presion arterial es el parametro aislado mas importante para monitorizar durante y
después de los procedimientos endovasculares en los ataques isquémicos agudos

Desde el periprocedimiento hasta dias después, la autorregulacion cerebral esta alterada
y los pacientes son susceptibles de complicaciones ocasionadas por cambios transitorios

en los niveles de presion arterial. %

Los pacientes que reciben uno o los dos tratamientos de reperfusion deben mantener la
presion sistolica/diastélica <180/105 mm Hg.Ensayos clinicos que han evaluado
pacientes dentro de las 6 horas de inicio de los sintomas, la presién arterial se mantuvo
<180/105 mm Hg en las primeras 24 horas después del procedimiento.

El estudio ESCAPE recomienda que se alcancen niveles normales de PA una vez que se

logro la recanalizacion, asi como, en el estudio DAWN, que recomendd PAS <140 mm
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Hg en las primeras 24 horas en pacientes que alcanzaron la recanalizacion completa. 87
93

Los estudios DAWN y DEFUSE 3 han demostrado un fuerte beneficio de la trombectomia
en pacientes con ataque isquémico cerebral bien seleccionados tratados dentro de in

periodo de ventana de 6 a 24 horas.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

No se conoce el desenlace funcional ni la prevalencia de pacientes tratados mediante
trombectomia mecanica por infarto cerebral proximal en el Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez’, no existen estudios en
Latinoamérica que relacionen la trombectomia mecanica con el desenlace funcional asi
como las caracteristicas epidemiologicas de los pacientes tratados mediante
trombectomia, ni de la modalidad realizada de esta ultima. Consideramos que la
obtencion de estos datos estadisticos sera contundente para determinar el costo real de
este tratamiento dado que se considera un problema de salud publica actual.

El Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez” es el centro
neurologico de concentracion mas importante del Sector Salud y del pais, su casuistica
anual de infarto cerebral proximal es comparable a los “Centros Stroke”, por lo que este
estudio podra establecer las bases en el continuo desarrollo del tratamiento del infarto

cerebral en México.

Pregunta de Investigacion:

¢ Cual sera el desenlace funcional y las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes
tratados con trombectomia mecanica en el Departamento de Terapia Endovascular
Neuroldgica del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”
en un periodo del 1 de enero del 2016 al 1 de julio del 20207.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo General

Describir las caracteristicas epidemioldgicas y el desenlace funcional mediante la escala
modificada de Rankin (mRS) al 1,3 y 6 meses del tratamiento endovascular mediante
trombectomia mecanica en pacientes que han sido ingresados con infarto cerebral
proximal a la sala de angiografia del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia
“‘Manuel Velasco Suarez”, en el periodo de tiempo comprendido entre 1 de enero del 2016
al 1 de julio del 2020.

3.2 Objetivo Especificos:

- Establecer tiempo de inicio de la clinica del infarto cerebral.

- Establecer tiempo arribo urgencias-PerfuTAC

- Determinar el tiempo puerta-1er pase.

- Determinar el tiempo puncion- 1er pase

- Determinar el numero de pases realizados.

- Establecer tipo de técnica utilizada ( Stent/Aspiracion)

- Determinar el uso de tratamiento trombolitico (rtPA).

- Determinar el NIHSS previo a trombectomia mecanica

- Determinar el NIHSS posterior a trombectomia mecanica

- Valorar desenlace funcional al 1, 3 y 6 meses mediante Escala modificada de
Rankin (mRS)

- Determinar la reperfusién postrombectomia mediante la escala TICI

- Determinar la escala radiologica de ASPECTS previo al tratamiento endovascular.

- Establecer los dias de estancia en unidad de cuidados intensivos

- Establecer dias de estancia hospitalarios

- Determinar el tipo de anestesia utilizada

- Establecer las complicaciones mas frecuentes con respecto a la trombectomia
mecanica (hemorragia por reperfusion / infarto / edema / muerte )

- Describir las caracteristicas demograficas y etiologicas expuestas en este estudio
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4. JUSTIFICACION.

El Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia es de los pocos centros de alta
especialidad neuroldgica que cuenta con un protocolo estandarizado para el tratamiento
de infarto cerebral proximal, sin embargo, no se cuenta con un estudio donde se
determinen los resultados funcionales que se han obtenido con el tratamiento de la
trombectomia mecanica en la poblacion mexicana, asi mismo, no se cuenta con las

caracteristicas epidemiologicas de los pacientes sometidos a este tratamiento.

Con estos resultados se estableceran las bases para la futura comparacion con otros
centros en donde se realice este tratamiento endovascular y asi poder evaluar los
resultados del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia con otros Centros Stroke

tanto nacionales como internacionales.

Finalmente este estudio ayudara a determinar el costo-beneficio de la trombectomia
mecanica y darle relevancia al problema de salud publica que representa el infarto

cerebral proximal.

5. METODOLOGIA.

5.1Tipo y disefo de la Investigacion
Estudio observacional,descriptivo, transversal.

5.2Unidad de Analisis
Pacientes que han sido ingresados con infarto cerebral agudo proximal en las
primeras 24 horas de iniciada la sintomatologia para tratamiento de trombectomia
mecanica mediante terapia endovascular a la sala de angiografia del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”, en el periodo

comprendido del 1 de enero del 2016 al 1 de junio del 2020.

35



5.3Poblaciéon y muestra

5.3.1 Poblacién o universo:
Hombres y mujeres mayores de 18 afos sometidos a trombectomia mecanica, por
diagnostico de infarto cerebral por oclusion proximal en el periodo del 1 de enero
del 2016 al 1 de junio del 2020 y lleven su control en el Instituto Nacional de

Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”.

5.4 Criterios de Inclusion y Exclusiéon

5.4.1 Ciriterios de Inclusion:

e Pacientes tratados de trombectomia mecanica mediante terapia endovascular

e Diagnostico clinico- radiolégico de infarto cerebral

o Déficit neurologico NIHSS > 5 puntos

e ASPECTS> 6

e Estudio de imagen TAC/ RM sin evidencia de hemorragia intracraneal

e Angio Tomografia / Resonancia 3DTOF con presencia de oclusién en region
Arteria Carotida Interna Distal, Arteria Cerebral Media M1/ M2, Arteria Cerebral
Anterior A1/A2.

e Posibilidad de tratamiento dentro de las primeras 24 horas desde el inicio de
los sintomas

e PerfuTAC/PerfuRM con evidencia de Penumbra >70 % o Core < 30%

¢ Consentimiento Informado para tratamiento de trombectomia mecanica.
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5.4.2 Ciriterios de Exclusion:

e Discapacidad funcional previa mRS >2

e Evidencia mediante estudio de imagen de hemorragia cerebral

e NIHSS<5

e ASPECTS <6

o PerfuTAC/PerfuRM con evidencia de Penumbra <70 % o Core > 30%

e Pacientes con > 24 horas de inicio de los sintomas.

e Pacientes con infartos proximales de circulacion posterior.

e Pacientes que no hayan sido tratados con trombectomia mecanica dentro de
la sala de angiografia del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia
“Manuel Velasco Suarez” del 1 de enero de 2016 al 1 de junio de 2020.
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5.5 Definicion y operacionalizacion de variables.

VARIABLE

Edad

Sexo

Comorbilidades

NIHSS

ASPECTS

Porcentaje de area de
penumbra

DEFINICION
CONCEPTUAL

Medida de tiempo
de nacimiento al
tiempo de
recopilacién del
dato al estudio de
la persona
Condicién de un
organismo que
distingue entre
masculino y
femenino

Registro de
enfermedades
crénico-
degenerativas
previas al evento
de infarto cerebral
agudo de gran
vaso

Escala de
valoracion
neurolégica que
tiene como
indicadores nivel
de conciencia,
lenguaje, campos
visuales, mirada
fuerza,
sensibilidad, ataxia
paresia facial y
habla,

atreves de 11
items.

Escala de
valoracion
cuantitativa por
tomografia simple
de craneo usada
en pacientes con
infarto cerebral de
la arteria cerebral
media

Porcentaje de
tejido cerebral en
riesgo de ser
afectado de forma
irreversible pero
potencialmente
viable que recibe
un flujo de 10-20
ml /100grm/min

DEFINICION
OPERACIONAL

TIPO DE
VARIABLE

Cuantitativa
Continua

Registrado en
afnos anotandose
en el instrumento
de recoleccién

Cualitativa
Dicotémica

Femenino: genero
gramatical; propio
de la mujer
Masculino: genero
gramatical; propio
del hombre
Hipertension
arterial sistémica.
Diabetes Mellitus.
Apnea Obstructiva
del suefio.
Dislipidemias.

Cualitativa
Politémica

Cuantitativa
Continua

Cuantificacion de
los parametros de
la escala que
suman una
puntuacion para
emitir el
diagndstico
neurolégico

Cuantitativa
Continua

Valoracion del
territorio vascular
de la arteria
cerebral media
(nucleo caudado,
putamen, capsula
interna, corteza
insular, corteza
anterior, lateral,
posterior, en dos
niveles dividido de
M1 a M6) 1 punto
por territorio
Registrado por
tomografia de
perfusion el
porcentaje de
tejido cerebral
respecto al area
afectada
estudiada.

Cuantitativa
Continua

ESCALA
DE
MEDICION

Razon

Nominal

Nominal

Ordinal

Ordinal

Ordinal

INSTRUMENTO

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel
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VARIABLE

Porcentaje de Core

Acceso Vascular

Periodo de establecimiento
de los sintomas y arribo a
urgencias

Periodo de estancia de
Urgencias y obtencion de
diagnéstico imagenolégico

Tiempo Puncién- Primer Pase

Tiempo Puerta Primer Pase

Técnica utilizada
(Stent/Aspiracion/Combinada)

DEFINICION
CONCEPTUAL

Porcentaje de
tejido cerebral
afectado de forma
que recibe un flujo
de <10 ml
/100grm/min

Acceso de entrada
vascular arterial
para realizacion de
trombectomia
Medida de tiempo
de inicio de la
clinica neuroldgica
( focalizacion o
inicio de sintomas)
y su arribo al
servicio de
Urgencias del
INNN

Medida de tiempo
del arribo al
servicio de
Urgencias y
diagnostico
mediante estudio
tomografico y/o
resonancia
magnética

Medida de tiempo
de la puncion y
acceso femoral y/o
radial a la
colocacién y
funcionamiento
del dispositivo
endovascular en el
vaso
ocluido/afectado
Medida de tiempo
del ingreso a
urgencias a la
colocacién y
funcionamiento
del dispositivo
endovascular en el
vaso
ocluido/afectado
Tratamiento
endovascular para
trombectomia
mecanica
mediante diversos
dispositivos con el
fin de reapertura
de la oclusion
proximal

DEFINICION
OPERACIONAL

Registrado por
tomografia de
perfusion el
porcentaje de
tejido cerebral
afectado de
manera
irreversible con
respecto al area
total afectada
Registrado como
acceso vascular
femoral y/o radial

Registrado en
horas y minutos
anotandose en el
instrumento de
recoleccion

Registrado en
horas y minutos
anotandose en el
instrumento de
recoleccion

Registrado en
horas y minutos
anotandose en el
instrumento de
recoleccion

Registrado en
horas y minutos
anotandose en el
instrumento de
recoleccion

Dispositivo
endovascular
mediante las
siguientes
opciones:
-Stent Retriever
-Aspiracion

- Stent +
Aspiracion

TIPO DE
VARIABLE

Cuantitativa
Continua

Cualitativa
Dicotémica

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cualitativa
Politémica

ESCALA
DE
MEDICION

Ordinal

Nominal

Razon

Razén

Razon

Razén

Nominal

INSTRUMENTO

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel
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VARIABLE

Terapia Trombolitica (rTPA)

Escala mTICI

Numero de pases

Localizacion de oclusiéon

Numero de dias en Unidad de

Cuidados Intensivos

Numero de dias de

hospitalizacion

Desenlace a los 30 dias

DEFINICION
CONCEPTUAL

Terapia fibrinolitica
endovenosa con
activador tisular
del plasminégeno
a dosis .9 mg/kg
no excediendo 90
mgrs en total y
administrando
10% de la dosis
total en bolo en un
minuto y el resto
en infusién en 60
minutos

Sistema de
clasificaciéon que
describe la
respuesta al
trombolitico o
trombectomia
mecanica
mediante la
imagen
angiografica

Cantidad de
intentos realizados
mediante técnica
endovascular para
la reapertura del
vaso afectado
Clasificacién de la
localizacion
intracraneal de la
oclusién

Tiempo de
estancia (dias)
que el paciente
permanece en la
Unidad de
Cuidados
Intensivos.
Tiempo de
estancia (dias)
hospitalaria que el
paciente
permanece desde
su ingreso a
urgencias hasta su
egreso
Clasificacion de
los desenlaces
deseables o
indeseables de la
intervencion de
interés

DEFINICION
OPERACIONAL

Usode T
tratamiento con
terapia puente
rTPA +
trombectomia
mecanica

Grado 0: No
perfusion

Grado 1: Minima
perfusion

Grado 2:
Perfusion parcial
2A pardial (

menos de 2/3 ) del

territorio vascular
2B el llenado del
territorio vascular
es total pero de
manera lenta
Grado 3:
Perfusion
Completa

Registrado en
numeros enteros
iniciando desde el
primer pase=1

Dato de la
localizacion de la
oclusién anotado
en el instrumento
de recoleccién
como M1 M2,
A1,A2, Carotideo

1 dia

2 dias
3 dias
X dias

1 dia

2 dias
3 dias
X dias

Dato de
desenlace a los
30 dias anotado
en el instrumento,
con Escala
modificada de
Rankin 0-6

TIPO DE ESCALA

VARIABLE DE
MEDICION

Cualitativa Nominal

Dicotémica

Cualitativa Ordinal

Politémica

Cuantitativa Numérica

Discreta

Cualitativa Ordinal

Cuantitativa Numérica

Continua

Cuantitativa Numérica

Continua

Cualitativa Ordinal

INSTRUMENTO

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

Instrumento de
recoleccion en
Excel

40



VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE ESCALA INSTRUMENTO
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE DE
MEDICION
Desenlace a los 90 dias Clasificacién de Dato de Cualitativa Ordinal
los desenlaces desenlace a los Instrumento de
deseables o 30 dias anotado recoleccion en
indeseables de la en el instrumento, Excel
intervencion de con Escala
interés modificada de
Rankin 0-6
Desenlace a los 6 meses Clasificacién de Dato de Cualitativa Ordinal Instrumento de
los desenlaces desenlace a los recoleccion en
deseables o 30 dias anotado Excel
indeseables de la en el instrumento,
intervencion de con Escala
interés modificada de
Rankin 0-6
Complicaciones Problema médico Complicaciones Cualitativa Nominal Instrumento de

que se presenta
durante el curso
de una
enfermedad o
después de un
procedimiento o
tratamiento (
trombectomia
mecanica)

anotadas en el
instrumento de
recoleccion:
sangrado pos
procedimiento, re
oclusién, infeccién
posoperatoria, no
apertura de area
oclusiva.

recoleccion en
Excel

5.6 Técnicas, procedimientos e instrumentos utilizados en la recolecciéon de datos:
5.6.1 Técnica

Para la recoleccion de infromacion de la presente investigacion se revisaran
expedientes, asi como los estudios de imagen en el programa PACS. Los
cuales fueron revisados de manera individual en los pacientes mayores de 18
afios con diagnostico de infarto cerebral proximal tratados mediante
trombectomia mecanica por via endovascular y que continuan su segumiento
en la consulta externa del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia
“Manuel Velasco Suarez”

5.6.2 Procedimiento:
5.6.2.1 Aprobado el protocolo y extendida la carta de aprobacién correspondiente
por el Comité de Investigacion del Departamento de Investigacion Clinica del
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”, se
presentara junto a las cartas de Caratula Oficial con las firmas del Director de

Ensefanza, Profesor Titular y Asesor de Tesis y Carta de Autenticidad.
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Posteriormente se procedera a la realizacion del trabajo de campo de la
siguiente manera: se realizara la clasificacion de los pacientes que cumplen los
criterios de inclusién: Pacientes con infarto proximal de circulacién anterior que
hayan sido tratados con trombectomia mecanica mediante terapia
endovascular, diagnéstico clinico- radiolégico de infarto cerebral, déficit
neurologico NIHSS > 5 puntos, ASPECTS > 6, estudio de imagen TAC/ RM
sin evidencia de hemorragia intracraneal, Angio Tomografia / Resonancia
3DTOF con presencia de oclusion en region Arteria Carotida Interna Distal,
Arteria Cerebral Media M1/ M2, Arteria Cerebral Anterior A1/A2, posibilidad de
tratamiento dentro de las primeras 24 horas desde el inicio de los sintomas,
PerfuTAC/PerfuRM con evidencia de Penumbra >70 % o Core < 30%

,consentimiento Informado para tratamiento de trombectomia mecanica.

A los pacientes que cumplen con los criterios de inclusién para el estudio, se

revisara su expediente asi como sus estudios de imagen.

Por ultimo se tomara el instrumento llenando dicha base de datos en el programa

Excel.

5.6.3

Instrumento:

El instrumento se realizara mediante una hoja de recoleccion de datos la cual
consta en su mayoria de preguntas de respuesta cerrada (Anexo 1),
desarrollada en su mayoria en base a los estudios MR CLEAN publicado en
N Engl J Med 2015;372:11-20 y al estudio DIRECT-MT publicado en N Engl J
Med 2020; 382:1981-93.

Se apoyara en escalas internacionales validadas NIHSS ( Anexo 2),
ASPECTS (Anexo 3) y Escala Modificada de Rankin ( Anexo 4), de los cuales
los resultados individuales de los pacientes se concentraran en la hoja de

recoleccion de datos.
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En la hoja de recoleccion de datos evalua caracteristicas epidemiologicas y
etiologicas de los pacientes sometidos a trombectomia mecanica. Los datos
recabados se utilizaran para su posterior interpretacion y analisis estadistico.

5.6.4 Procesamiento y analisis de datos:

5641 Procesamiento de datos:

Se ordenara e inerpretara los datos obtenidos en base al expediente
electronico y el programa de imagenes PACS.

Se registrara, clasificara y anotara el numero de casos, segun el nombre del

paciente y numero de registro de expediente en la base de datos electrénica.

Se ingresara a una base de datos en el programa Excel, todos los datos
recolectados del Instrumento de evaluacion y posteriormente se construiran

cuadros estadisticos y graficas tipo barras bidimensionales.

5.6.4.2 Analisis de datos:
Las variables cualitativas se describen como valor absoluto y porcentaje. En las
variables cuantitativas se evalud si la distribucién es normal mediante la prueba
de Kolmogorov-Smirnov. Todas las variables tuvieron distribucion normal (p >
0.05) excepto el tiempo en terapia intermedia y el tiempo de hospitalizacion. Las
variables con distribucion normal se describen como media + desviacion estandar,
mientras que las variables que no tuvieron distribucion normal se describen como

mediana (percentil 25 — percentil 75).
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6. CONSIDERACIONES ETICAS

Esta investigacion esta basada en los principios éticos de beneficencia vy justicia. Esta
investigacion sera de categoria |, ya que son estudios que emplean técnicas y
meétodos de investigacion documental retrospectivos y aquellos en los que no se
realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiologicas,

psicoldgicas y sociales de los individuos que participaran en este estudio.

6.1 Alcances y limites de la investigacion:

En esta investigacion se espera determinar el desenlace funcional de los pacientes
que son sometidos a trombectomia mecanica por terapia endovascular mediante la
Escala de Rankin Modificada (mRS) en diferentes periédos de tiempo, asi como
diferentes caracteristicas tanto de la técnica como epidemiologicas que incluyen,
morbilidad, mortalidad, complicaciones, diferentes tiempos pre, trans y pos
intervencidon. Con estos resultados se podra establecer los resultados institucionales
y podran ser comparados con otras instituciones nacionales e internacionales, asi
como ofrecer un panorama del estado actual del infarto cerebral proximal y el
desarrollo de su terapeutica en un pais en vias de desarrollo.

Los limites de esta investigacion son relacionados a los pacientes con infarto cerebral
proximal quienes no se tomaron en cuenta por falta de recursos para la realizacion
del tratamiento de terapia endovascular, asi mismo no se tomaron en cuenta
pacientes con infartos distales (M3/A3) y pacientes quienes tuvieron oclusioén proximal

en circulacién posterior.

7. CONSIDERACIONES FINANCIERAS.

Aporte Financiero: No requiere aporte financiero de ninguna persona particular o
juridica, tampoco de ninguna organizacion interna o externa para la realizacion del
estudio de investigacion.

Recursos con los que se cuenta: Sala de Angiografia. Angidgrafo biplanar Artis y
monoplanar Zeego (Siemens). Se contd con los recursos econémicos necesarios para la

realizacion del trabajo, que son minimos; computadora con los paquetes y/o aplicaciones
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necesarias, internet para la busqueda de informacion, material de escritorio para imprimir
los documentos. En el Departamento de Terapia Endovascular se cuenta con los archivos
de imagenes de los pacientes a los cuales se les realiz6 estudio de angiografia que se
almacenan en el sistema RIS-PACS de donde se extrajo la informacion que se necesita
para realizar el estudio.

Recursos a solicitar: No se solicité ningun recurso econdmico en esta investigacion.
Analisis del costo por paciente: No se tuvieron gastos por paciente ya que el estudio
es de tipo retrospectivo.

8. RESULTADOS.

En el estudio se identificaron 69 pacientes que cumplian los criterios de inclusién, 32
hombres (46%) y 37 mujeres (54%), edad = 59 £ 17 afios. Se excluyeron 9 pacientes con
edad = 47 + 18 anos, 1 hombre (11%) y 8 mujeres (89%), debido a iatrogenia (n = 4),
seguimiento incompleto (n = 2), trombectomia quirargica (n = 1), alto riesgo de sangrado
(n = 1) o que no tiene expediente (n = 1).

Los 60 pacientes que se incluyeron en el estudio tenian edad = 61 + 16 afos, 30 hombres
(51%) y 29 mujeres (49%). La Tabla 1 describe la prevalencia de comorbilidades y
factores de riesgo, con la mayor prevalencia (superior a 30%) en: hipertension arterial,
diabetes mellitus, obesidad, dislipidemia y tabaquismo.

Tabla 1. Comorbilidades y factores de riesgo en 60 pacientes

tratados con trombectomia mecanica.

Comorbilidad o factor de riesgo N (%)
Hipertension arterial 48 (81%)
Diabetes mellitus 28 (47%)
Obesidad 24 (41%)
Dislipidemia 23 (39%)
Enfermedad coronaria 22 (37%)
Tabaquismo 22 (37%)
Fibrilacién auricular 8 (14%)
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Enfermedad carotidea 7 (12%)

Enfermedad reumatoldgica 4 (7%)
Foramen oval 1(2%)
Enfermedad obstructiva de suefio 1(2%)
Alcoholismo 2 (3%)
Cirugia en los 14 dias previos 1(2%)
Nefropatia 0 (0%)

Al considerar el total de comorbilidades acumuladas en cada paciente se observd un
promedio de 3 comorbilidades; la mayoria de los pacientes tenian entre 2 y 5
comorbilidades (Figura 1).

12

107

8_.

Numero de pacientes

0 1 2 3 4 5 6 8
Numero de comorbilidades por paciente

Figura 1. Distribucion del numero de comorbilidades por paciente.

En cuanto a las caracteristicas de la atencion, la Tabla 2 muestra que hubo mas cirugias
en el turno nocturno, los cirujanos con mayor cantidad de casos atendidos fueron el Dr.
Zenteno y el Dr. Aburto, y el angiografo Zeego fue ligeramente mas usado (56%).

Tabla 2. Caracteristicas de atencion.

Caracteristicas N (%)
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Turno

Matutino 18 (31%)

Vespertino 17 (29%)

Nocturno 24 (41%)
Doctor

Zenteno 40 (68%)

Aburto 12 (20%)

Balderrama 4 (7%)

Montenegro 3 (5%)
Angiografo

Zeego 33 (56%)

Biplano 26 (44%)

La localizacion de la oclusion mas frecuente fue en la arterial cerebral media derecha (n
= 30, 51%), seguido de la arteria cerebral media izquierda (n = 18, 31%), la M2 derecha
(n =4, 7%), M2 izquierda (n = 4, 7%) y carétida interna (n = 3, 5%). Un paciente tuvo
oclusion en la arteria cerebral media izquierda y la M2 izquierda y otro paciente tuvo
oclusién en la arteria carétida interna y la arteria cerebral media izquierda.

La escala de valoracién neurolégica NIHSS al ingreso fue de 18 + 4 puntos y al egreso
fue de 13 £ 5 puntos. La puntuacion ASPECTS fue entre 6 y 9 en todos los pacientes,
con la siguiente distribucion: 6 puntos (n = 3, 5%), 7 puntos (n = 13, 22%), 8 puntos (n =
24,41%) y 9 puntos (n = 19, 32%). El promedio penumbra evaluado fue 76% % 5% y de
core fue de 24% * 5%. Se pudo confirmar por resonancia el diagnéstico positivo en 5
pacientes. En la mayoria de los pacientes el acceso vascular fue femoral derecho, con
técnica de stent, tipo de stent Solitaire y anestesia general (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas de la intervencion.

Caracteristicas N (%)

Acceso vascular

Femoral derecho 56 (95%)
Femoral derecho e izquierdo 1 (2%)
Femoral izquierdo y radial 1 (2%)
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Técnica

Stent 54 (92%)

Aspiracion 1 (2%)

Stent y aspiracion 4 (7%)
Tipo de stent

Solitaire 43 (74%)

Trevo 10 (17%)

Trevo y Solitaire 5 (9%)
Terapia trombolitica previa 23 (39%)
Anestesia

General 54 (92%)

Sedacion 1 (2%)

Sedacion + general 4 (7%)

La Figura 2 muestra que la mayoria de los pacientes tuvieron TICI modificado = 2B y el

numero de pases < 3.

40% 40%

w
N
3

30%

20%1 20%

Porcentaje de pacientes
Porcentaje de pacientes

0/ —
10% 10%-

0%~

0/Mno 2A<50% 2B<50% 2C 3 0%~
reperfusion reperfusion reperfusion 1 2 3 4

completa completa |
lenta Numero de pases

TICI modificado
Figura 2. TIClI modificado y numero de pases en 60 pacientes tratados con

trombectomia mecanica.

La Tabla 4 muestra la descripciéon que los tiempos de atencién entre eventos, con el

tiempo promedio mas largo entre el inicio de sintomas y el inicio de atencién en la Unidad
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de Urgencias, mientras que el tiempo de atencion promedio mas corto fue entre el tiempo

de puncion y el primer pase.

Tabla 4. Tiempos de atencidén expresados en minutos.

Tiempo entre eventos Media * desviacion estandar Minimo — maximo
Inicio de sintomas a urgencias 279+ 212 100 — 660
Urgencias a diagndstico imagen 55+19 23-98
Urgencias a acceso vascular 98 + 34 50 — 250
Tiempo de puncion a primer pase 38+13 12 - 69

La mayoria de los pacientes tuvieron ninguna o una complicacion, siendo el sangrado,

re-oclusién y edema/creanectomia las mas frecuentes (Tabla 5).

Tabla 5. Complicaciones relacionadas a la intervencion.

Caracteristicas N (%)

Total de complicaciones por paciente

Ninguna 30 (51%)
Una 18 (31%)
Dos 9 (15%)
Tres 2 (3%)
Prevalencia de complicaciones
Sangrado 16 (27%)
Re-oclusion 11 (18%)
Edemal/craniectomia 13 (22%)
Muerte 2 (3%)

Los dias de estancia en la UCI, terapia intermedia y la estancia hospitalaria total se

muestran en la Tabla 4.

Tabla 4. Tiempos de estancia expresados en dias.
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Ubicacion Mediana (perc. 25 — perc. 75) Minimo - maximo

UCI 3(0-4) 0-10
Terapia intermedia 0(0-3) 0-5
Hospital (estancia total) 10 (7 — 14) 1-78

La Figura 3 describe la distribucion de los pacientes respecto a la escala de Ranking
modificada que se evaluo a los 30 dias, 90 dias y 6 meses. Los pacientes tuvieron valores
de la escala entre 1 (discapacidad no significativa capaz de llevar a cabo sus actividades
anteriores) y 6 (muerte), no hubo ningun paciente con escala 0 (sin discapacidad). Sin
embargo, se observa que con el transcurso del tiempo aumentd la proporcion de
pacientes con mejor capacidad funcional: comparado con la medicién a los 30 dias, a los
90 dias y a los 6 meses hubo mas casos con valores en la escala 1y 2 (discapacidad no

significativa o leve, respectivamente).
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Figura 3. Escala de Ranking modificada evaluada en 69 pacientes después del
tratamiento con trombectomia mecanica.

51



9. DISCUSION
En nuestro estudio tuvimos 69 pacientes en 103 meses, cabe mencionar que en el
2016 el Instituto Nacional de Neurocirugia y Neurocirugia fue pionero en el tratamiento
de trombectomia mecanica por via endovascular, siendo una tendencia a la
popularizacion y estandarizacion de criterios para la seleccion de los pacientes siendo
en el 2019 y 2020 el mayor numero de pacientes que se incluyeron en nuestro estudio
(14 en 2019y 18 en 2020 ), asi mismo destacando la estandarizacién de los criterios
y extension de la ventana terapéutica posterior a EXTEND -IA TNK, MR CLEAN,
ESCAPE, REVASCAT, DAWN y DEFUSE 3, nos ha permitido realizar mas

tratamientos en un numero mayor de pacientes.

En relacion a las comorbilidades las que mas se destacaron fueron hipertension
arterial sistémica, diabetes mellitus y obesidad, quedando tabaquismo y fibrilacion
auricular en ultimos lugares lo cual no corresponde a la literatura, lo anterior lo
justificamos en relacion a la patologia cardiolégica que nuestros pacientes
generalmente acuden con la sintomatologia neuroldgica sin antecedente previo de
algun sintoma o valoracion cardioloégica adecuada, observamos que la mayoria de
nuestros pacientes se presentan entre 2 y 5 comorbilidades lo que nos da una suma
de riesgo para presentarse con enfermedad vascular isquémica aguda.

Debemos realizar un analisis de la hora de tratamiento endovascular de nuestros
pacientes tratados ya que el 41% (24) trombectomias se realizaron en el turno
nocturno y estas mismas fueron las que tuvieron un aumento en la realizacion de
estudios de imagen asi mismo en mayor tiempo en ingreso a la sala de angiografia
esto debido a que el personal de apoyo de enfermeria en la sala de angiografia y de
imagenologia en el gran numero de ocasiones son personal de otros servicios que no

estan interiorizados con los procedimientos endovasculares.

En relacion al personal adscrito en el servicio de terapia endovascular neurolodgica, el

68%, fueron realizados por un solo adscrito, con una técnica de stent retriever, debe
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destacarse que cuando se realizo con técnica de aspiracion y/o aspiracion y stent los

resultados en la escala de reperfusién se observaron mas elevados que el solo stent.

Los angiografos en donde se realizaron los tratamientos en su mayoria fueron en el
Artis Zeego en donde no se evidencia alguna tendencia de mejores resultados entre

cualquiera de los dos angiégrafos.

Las localizaciones de las oclusiones es importante mencionar que los criterios de
seleccion durante el estudio, fueron evolucionando debido a que al inicio solo se
realizaban tratamientos en vasos proximales y ultimamente debido a la mejora de los
tratamientos se permiten realizar en segmentos M2 y en ocasiones M3, el 51% (30)
se realizaron en la arteria cerebral media derecha y el 31% en la arteria cerebral media
izquierda, concordante a las publicaciones internacionales con sus respectivas

variantes.

En la escala de NIHSS tenemos que a su ingreso se tuvo en una media de 18 puntos
y al egreso una media de 13 puntos, en relacion a la escala de Aspects el 41% se
presentaron con un puntaje de 8 puntos, asi mismo se realizo tratamiento de 5 eventos
agudos al despertar quienes fueron candidatos realizandose perfu resonancia o bien
perfu tac.

En cuanto a la técnica se obtuvo un acceso femoral derecho, debido a la
familiarizaciéon de este acceso del personal de terapia endovascular, se realizo
trombectomia mediante stent solamente en un numero de 68 pacientes, con

resultados de TICI modificado 2B y un promedio de 3 pases.
En cuanto a las complicaciones el 49% de los pacientes presento complicaciones y

hubo dos decesos, destacando que lo anterior se hace mas evidente en los primero
anos de nuestro estudio disminuyendo en el 2019 y 2020.
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En el desenlace funcional tenemos que a los 30 dias el 45 % de los pacientes se
presentaron a la consulta externa con escala de Rankin Modificada de 4 y el 32% con
escala de Rankin modificada de 3, sin embargo a los 90 dias inicia una tendencia de la
escala de Rankin de 2 en el 38% de los pacientes y de 3 en el 28% de los pacientes, con
misma tendencia a los 6 meses del 38% con escala de 2 y 22% con escala de 3 sin
embargo con un 16% de los pacientes con escala modificada de Rankin de 1, lo cual
concluye que el 76% de los pacientes tratados se encuentran entre una escala modificada

de Rankin entre 1 a 3 a los seis meses.

10. CONCLUSIONES
Nuestro estudio es un estudio descriptivo en el cual observamos que el desenlace
funcional de nuestros pacientes en su gran mayoria aun se encuentra en escala
modificada de Rankin entre 2 y 3 a los seis meses, sin embargo tenemos una mejoria
de esta escala en los ultimos dos afios lo que traduce una mejoria en la seleccion del

paciente, técnica y materiales endovasculares utilizados para esta patologia.

Si bien el numero de pacientes para la cantidad de meses estudiados aun es reducido
en comparacion a los centros strokes internacionales, se tiene un numero creciente
en el tratamiento del EVC isquémico de manera endovascular en nuestro centro lo
cual debemos explotar y encontrar las areas de oportunidad para el mejoramiento de

la atencion.

Si bien nuestros desenlaces funcionales no son los referidos en la literatura mundial
si se ha observado una mejora conforme a la experiencia de nuestro centro y la
seleccion de nuestros pacientes lo cual se reporta de manera dinamica en los ultimos

meses.
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Es necesario seguir realizando la recoleccion de los pacientes sus caracteristicas asi
mismo observar los resultados clinicos y de imagen posterior a los tratamientos para

poder realizar de manera autocritica areas de mejora.
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12.  ANEXOS Y APENDICES

ANEXO 13.1: HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

Nimero de expediente INNN:

Nombre del

4,

P

Género : 1: Hombre----( ) 2: Mujer--—--—---( )
Edad:

Fecha de realizacion del rescate vascular

Comorbilidades:

Hipertension Arterial ( )
Tabaquismo ( )

Insuficiencia Renal. ( )
Diabetes Mellitus ( )

Apnea Obstructiva del Suefio ( )
Dislipidemias ( )

Enfermedad Carotidea ( ) Lado (Izq) (Der)
Enfermedad de Pequeifio Vaso ( )
Desconocidos ( )

Foramen Oval ( )

Fibrilaciéon Auricular ( )

Otra Arritmia

NIHSS
5678 91011 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21
2223 24 25 (>25)

ASPECTS
10

9

8

1

6
<6

Porcentaje de area de Penumbra %

Porcentaje de area de Core %
Acceso Vascular:

Radial ()

Femoral ()

Ambos ( ) En su caso describir cual fue el primer
acceso

Periédo de inicio de si aarriboau

Expresar en Horas y Minutos

g

Periédo de estancia de Urgencias a diagnéstico
imagenolégico Expresar en Horas y Minutos

Tiempo Puncion ( Acceso Vascular ) a Primer Pase
Expresar en Horas y Minutos

Tiempo de arribo de urgencias a Primer Pase
Expresar en Horas y Minutos

Técnica Utilizada
Stent:

Trevo ( )
Solitaire ( )
Otro ( )
Desconocido ( )

Aspiracion

Penumbra ( )
Vac Lock ( )
Desconocido ( )

Solumbra ( )

Localizacién de la oclusion:
M1 ()

M2 ()

Al()

A2()

Carotideo ( )

Tandem ( )

Uso de Anticoagulante previo:
Oral( )

Subcutaneo ( )

Terapia Trombolitica Previa ( )
Dosis:

Tiempo de arribo a urgencias a bolo de *TPA
Expresar en Horas y minutos

Tiempor de bolo de ¥TPA a puncion
Expresar en Horas y minutos

Escala mTici pos trombectomia mecanica:

Grado 0
Grado 1
Grado 2 a( )
b()
()
Grado 3

Numero de pases realizados hasta el termino
del procedimiento:

1)
(2)
3)
@
)
(>5)

Tipo de Anestesia

Sedacion ( )
General Balanceada ( )
Mixta ()

Complicaciones Posprocedimiento:

Rescate Vascular Fallido ( )
Hemorragia Inmediata por desgarro ( )
Hemorragia por reperfusion
Reoclusiéon ( )

Infeccion en sitio de puncién ( )
Infeccién Nosocomial

Neumonia ( )

IVUs( )

Muerte ( )

Numero de dias en Unidad de Cuidados
Intensivos:

Numero de dias en Terapia Intermedia:

Numero totales de hospitalizacién

Desenlace a los 30 dias
Expresar en en mRS

@) @ G @ G

Desenlace a los 60 dias
Expresar en en mRS

@) @ G @ G

Desenlace a los 6 meses
Expresar en en mRS

@) @ G @ G

Investigador responsable: Israel Cauich Zermefio
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ANEXO 13.2 ESCALA DE ASPECTS

En los dos planos, el territorio de la arteria cerebral media se divide en 10
regiones, valorando cada una en 1 punto.

M1: region cortical anterior de la ACM

M2: region cortical lateral al ribete insular

M3: region cortical posterior de la ACM

M4, M5, M6: regidn cortical anterior, lateral y posterior de la ACM,
aproximadamente 2 cms por encima de M1, M2m M3 respectivamente (
Plano B)

M7: Nucleo lenticular

M8: Nucleo caudado

M9: capsula interna

M10: ribete insular

Se sustrae un punto por cada regidn donde se aprecia un cambio isquémico
precoz. El punto de cote mas utilizado para valoracion de gravedad es menor a 6
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ANEXO 13.3 ESCALA NIHSS

Escala de Ictus del National Institute of Health (NIHSS)

|.a. Nivel de conciencia Alerta
No alerta (minimos estimulos verbales)
No alerta (estimulos repetidos o dolorosos)

Respuestas reflejas
|.b. Preguntas Ambas respuestas correctas
{En qué mes estamos? Una respuesta correcta (o disartria
iQué edad tiene? Ninguna respuesta correcta (o afasia)
1.b. Ordenes motoras Ambas érdenes correctas
|. Cierre los ojos Una orden correcta
2.Abra y cierre la mano Ninguna orden correcta
2. Mirada conjugada (horizontal) Normal

Paralisis parcial de la mirada
Desviacion forzada de la mirada
3. Campo visual Normal
Hemianopsia Parcial
Hemianopsia Completa
Ceguera
4. Paresia facial Movilidad Normal
Paresia menor
Paresia parcial
Parilisis completa de la hemicara

5. Miembro superior derecho / miembro No caida del miembro
superior izquierdo Caida en menos de 10 segundos

SfSwN-—cowN-—ON-ON-ON=-OwWN=-0O

Esfuerzo contra la gravedad 22
Movimiento en el Plano horizontal 33
No movimiento 4/4
6. Miembro inferior derecho / miembro  No caida del miembro 0/0
inferior izquierdo Caida en menos de 5 segundos 11
Esfuerzo contra la gravedad 22
Movimiento en el Plano horizontal 33
No movimiento 4/4
7.Ataxia de Miembros Ausente 0
Pr en | extremidad |
En 2 o mas extremidades 2
8. Exploracion Sensitiva Normal 0
Perdida entre ligera a moderada |
Perdida entre grave y total 2
9. Lenguaje Normal 0
Afasia ligera a moderada |
Afasia grave 2
Afasia global 3
10. Disartria Normal 0
Ligera a moderada I
Grave a anartria 2
I 1. Extincion e Inatencion (negligencia)  Normal 0
Extincion parcial I
Extincion completa 2

Total (maximo 42)



ANEXO 13.4 ESCALA MODIFICADA DE RANKIN

ESCALA MODIFICADA DE RANKIN

Grado

0

1

Descripcién

Sin sintomas

No hay discapacidad significativa pese a los sintomas

(es capaz de llevar a cabo las actividades que realizaba anteriormente)

Ligera discapacidad

(incapaz de llevar a cabo todas las tareas que realizaba previamente, pero puede llevar

sus asuntos sin asistencia)

Discapacidad moderada

(requiere alguna ayuda, pero puede caminar sin asistencia)

Discapacidad moderatamente severa

(incapaz de andar sin asistencia e incapaz de atender sus necesidades corporales sin ayuda)
Discapacidad severa

(incapaz de levantarse de la cama, incontinente y requiriendo constante atencion y asistencia
sanitaria)

Muerte
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APENDICE 1: CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
No se requirié consentimiento informado, ya que es un estudio observacional analitico retrospectivo donde

se hizo uso de la informacion del expediente clinico, sistema de archivo de imagenes RIS-PACS sin hacer
uso de datos personales y el estudio fue aprobado por el Comité de ética e investigacion del Instituto Nacional
de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez.

APENDICE 2: OTROS CRITERIOS DE ACUERDO AL TIPO DE
ESTUDIO

Proteccion de personas y animales
Los autores declaran que para esta investigacion no se han realizado experimentos en seres humanos ni en

animales.

Confidencialidad de los datos
Los autores declaran que en esta investigacion no aparecen datos de pacientes.

Derecho a la privacidad
Los autores declaran que en este estudio no aparecen datos de pacientes.
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