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RESUMEN

TITULO: DESCRIPCION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS E
IMAGENOLOGICAS EN LOS NINOS CON ENFERMEDAD VASCULAR
CEREBRAL EN EL SERVICIO DE NEUROLOGIA PEDIATRICA CMN LA RAZA

AUTORES: Investigador Responsable Dr. Martin Arturo Silva, Investigador

Asociado Dra. Viridiana Cadena Ramos.

ANTECEDENTES: La enfermedad vascular cerebral (EVC) en nifos fue
evidenciada desde el siglo XVII por Thomas Willis. Abriendo un nuevo campo a la
investigacion. La EVC en la infancia ha incrementado, comparando que en los
afios 90 se diagnosticaban 2.5 a 2.7 eventos por 100,000 nifios al afio, en la
actualidad la cifra ha incrementado a 10.7 eventos por 100,000 nifios al afio. Pese
a su incidencia, representa una causa importante de discapacidad a largo plazo y

pertenece a las 10 causas de mortalidad en poblacién pediétrica.

Los nifios y adolescentes al igual que los adultos pueden presentar ECV bien sea
isquémica (trombotica, embdlica) o hemorragica; sin embargo, existen amplias
diferencias entre ambos, que abarcan la frecuencia de presentacion y etiologia.
Surgiendo la necesidad de estudiar el EVC en niflos como una entidad
completamente diferente, ya que se ha demostrado que la etiologia en ellos puede
variar tanto segun la region y el grupo etareo, haciendo necesario separar a los

neonatos con EVC del resto de la poblacion pediatrica.

Son pocos los estudios randomizados de EVC pediatrico, y aun menor en
poblacion mexicana. El presente estudio toma importancia considerable ya que
existe poco conocimiento de los factores de riesgo en los nifios, la clinica de
presentacion es mas heterogénea e inespecifica y los hallazgos en la
neuroimagen son dependientes del tiempo de la evolucidon, lo que retrasa el

diagnéstico y tratamiento, con repercusion en el prondstico.



Por lo que nos damos a la tarea en esta investigacion de identificar areas de
oportunidad para optimizar recursos y tiempo en el abordaje de estos pacientes

para mejorar su prondstico y reducir el riesgo de secuelas.

PREGUNTA CIENTIFICA: ¢Cuales son las caracteristicas clinicas e
imagenoldgicas en los nifios con Enfermedad Vascular Cerebral en el servicio de
neurologia pediatrica CMN La Raza de 2010-2017?

OBJETIVO: EI objetivo general es describir las caracteristicas clinicas e
imagenoldgicas en los nifios con Enfermedad Vascular Cerebral en el servicio de
neurologia pediatrica CMN La Raza.

HIPOTESIS: Las caracteristicas clinicas e imagenolégicas en los nifios con
Enfermedad Vascular Cerebral en el servicio de neurologia pediatrica CMN La

Raza seran iguales a lo reportado en la literatura internacional.

MATERIAL Y METODOS: Realizamos un estudio observacional, descriptivo,

retrospectivo y transversal.

Se incluyeron a todos los pacientes hospitalizados en el servicio de neurologia
pediatrica de la UMAE General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza con el diagnéstico
de Enfermedad Vascular Cerebral, con edades entre 29 dias de vida y 16 afios en
el periodo de junio 2010 a agosto 2017.

De acuerdo a lo establecido en el Reglamento de la Ley General de Salud en
materia de investigacion para la salud en el articulo 17 fraccion 1l se considero al
presente proyecto de investigacion sin riesgo. Nuestro estudio respeto las normas
institucionales, nacionales e internacionales en materia de investigacion en seres

humanos.

Se reviso el archivo de neurologia pediatrica, las notas de alta para obtener a todo

paciente con diagnéstico de Evento Vascular Cerebral. Se procedid a revisar el
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expediente Clinico en Archivo General y o archivos en expediente electronico. Se
complement6 la hoja de recoleccion de datos con la informacion obtenida del
expediente clinico. Incluimos a los Pacientes que su expediente clinico y/o

electronico cumplié con la normatividad y contenido para su analisis.

Se incluyeron a los pacientes cuyo diagnostico clinico fue apoyado y corroborado
por estudio de imagen (tomografia, resonancia magnética, angiorresonancia,

arteriografia, ultrasonido doppler carotideo).

Para el analisis estadistico los resultados se presentaron en tablas y gréaficas. Las
variables cualitativas se analizaron con frecuencias y porcentajes, y las variables
cuantitativas se analizaron con medidas de tendencia central y de dispersion de
acuerdo a la curva de distribucion de datos. Para las variables con curva simétrica
se utilizaron medias y desviacion estandar. Para variables con curva no simétrica
se utilizaron medianas y rangos. Utilizaremos el programa estadistico SPSS

version 20.

RECURSOS: Dado que nuestro Centro es una Unidad Especializada recibe
pacientes de referencia nacional, es posible la realizacion de nuestra investigacion
ya que contamos con los siguientes recursos: Recursos humanos contamos con el
Investigador principal: Dr. Martin Arturo Silva Rodriguez e Investigador asociado:
Dra. Viridiana Cadena Ramos Residente del curso de especializacién en
Neurologia Pediatrica. Recursos materiales: Expedientes clinicos, materiales de
oficina, consumibles de computacion e impresion, fotocopias, hojas en blanco,
libros y revistas médicas. Recursos financieros: Los propios del investigador,
financiamiento interno. Recursos tecnoldgicos: Computadora, impresora,

programas para el andlisis estadistico (Word, Power Point, Excel y SPSS).
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1. INTRODUCCION

ANTECEDENTES

La enfermedad vascular cerebral (EVC) en nifios fue evidenciada desde el siglo
XVII por Thomas Willis.* Eppinger en 1871, fue el primero en reportar ruptura de
un aneurisma intracraneal en un nifio de 13 afios.” Desde entonces, han sido
varios reportes de pacientes con EVC en la infancia.® Los nifios y adolescentes al
igual que los adultos pueden presentar ECV bien sea isquémica (trombotica,
embodlica) o hemorragica. Existen dos grandes diferencias entre la ECV de adultos
y la de los nifios, una es la frecuencia entre los dos grupos y la otra las diferentes
causas que las producen.* Dando oportunidad a una brecha amplia entre las
publicaciones de EVC en poblacién adulta respecto a la pediatrica, con pocos
estudios randomizados.”

Ante el poco conocimiento de los factores de riesgo en los nifios, una clinica mas
heterogénea e inespecifica se retrasa el diagndstico y tratamiento, lo que
repercute en el prondstico. Pese a su baja incidencia, representa una causa
importante de discapacidad a largo plazo y pertenece a las 10 causas de
mortalidad en nifios.®

En el 2004 se publicaron dos importantes guias basadas en la evidencia con el fin
de protocolizar el tratamiento del EVC infantil, la Guia UK y la Guia CHEST y la
Asociacion Americana del Corazon (AHA) en el 2008 presenta un capitulo
destinado al manejo del EVC en infantes y nifios.”

La mortalidad en la literatura se refiere en 10% de los pacientes, con una
recurrencia del 20% en los sobrevivientes, con déficit neuroldgico en poco mas de

dos tercios de ellos.®

EPIDEMIOLOGIA

La Enfermedad Vascular Cerebral (EVC) en la infancia es una enfermedad
infrecuente a nivel mundial con una incidencia reportada de 2 a 13 por 100,000
nifios por afio en los paises desarrollados.® La literatura Europea menciona un

incremento de los afios 90 de 2.5 a 2.7 eventos a 10.7 por cada 100 000 nifios por
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afio para el 2002.” En paises latinoamericanos se refiere una incidencia en nifios
de 2.5 a 4.5 por 100,000 al afio.®

DEFINICIONES

Las enfermedades vasculares del sistema nervioso central (SNC) consisten en
alteraciones de una o varias areas, transitorias 0 permanentes por isquemia o
hemorragia.’

El término EVC se utiliza genéricamente para describir un grupo de enfermedades
vasculares cerebrales sin considerar su fisiopatologia, curso o pronéstico.’

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la EVC: como la progresion
acelerada de signos clinicos, ya sea de alteraciones globales o focales de la
funcién cerebral y una duracion de 24 horas o mas, que puede provocar la muerte
con ninguna otra causa aparente que el origen vascular. Cuando los sintomas se
resuelven antes de las 24 horas y sin alteracion de la neuroimagen, se denomina
accidente isquémico transitorio (AIT).2

Se divide en dos grandes grupos la EVC: isquémica y hemorragica. A
continuacion presentaremos la definicion, etiologia, cuadro clinico y tratamiento

descrito en la poblacién pediatrica. Abordaremos por separado la EVC neonatal.

ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL NEONATAL

Se define como la enfermedad vascular cerebral que ocurre entre las 28 semanas
de gestacion y 28 dias de edad posnatal. Son comunes los factores adversos
prenatales o perinatales que se incluyen también los de indole materno, éstos se
explican en el Anexo 3 “Tabla de Causas de EVC”.°

Segun la AHA™ lo define como la enfermedad vascular cerebral como resultado
de un evento isquémico o hemorragico por la disrupcidon de arterias o venas en la
etapa de la gestacion al primer mes de vida. Lesiones que ocurren desde las 28
semanas de gestacion a los 7 dias de vida y otros autores consideran desde las
20 semanas de gestacion hasta los 28 dias de vida.

El 80% son eventos isquémicos y el resto por trombosis de senos venosos o

hemorragicos.*
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Se clasifica por tiempo en Fetal, Neonatal y Perinatal; los subtipos
anatomoclinicos son: evento vascular cerebral arterial isquémico (respeta un
territorio arterial), hemorragico (incluye una hemorragia parenquimatosa,
subaracnoidea o intraventricular), trombosis de senos venosos e infartos venosos
periventricular (infarto agudo o crénico en la sustancia blanca periventricular).*

El cuadro clinico de presentacion para los infartos isquémico y venoso
frecuentemente se presenta con crisis convulsivas, tipicamente focal de
componente motor involucrando solo una extremidad, representa el 10% de las
causas de crisis neonatales, con retraso psicomotor temprano.*?> Otros signos
incluyen hemiparesia, dificultad para la respiracion.*

Para el diagndstico es 6ptimo el estudio de imagen y dependera del estado clinico
del paciente. El ultrasonido transfontanelar es seguro y facil de realizar, pero
puede pasar lesiones superficiales e isquémicas. La tomografia de craneo (TCC)
es rapida y representa con precision lesiones superficiales o hemorragicas
confirmando su localizacién. Sin embargo la trombosis venosa y el infarto
isquémico agudo pueden faltar facilmente en una TCC. Al igual que el ultrasonido,
las técnicas de Resonancia magnética (RNM) no exponen al recién nacido a los
efectos potencialmente nocivos de las radiaciones ionizantes. La angiorresonancia
(MRA) y la venorresonancia magnética (MRV) pueden definir con méas precision el
sitio de una oclusion arterial o venosa. Ademas los estudios de RNM a menudo
demuestran anomalias parenquimatosas asociadas mas claramente, incluyendo
lesiones no isquémicas que clinicamente imitan un accidente cerebrovascular
arterial o venoso. La ponderacion por difusién puede confirmar la presencia y la
localizacion de un infarto antes que otras secuencias de RM o TCC. La
angiotomografia (TCA) es un medio exacto de identificar las anomalias vasculares
cuando hay una hemorragia inexplicable. La angiografia por catéter (CA) es una
técnica mas dificil en los bebés y tiende a hacerse solo cuando se prevée la
intervencion quirtrgica.****

El tratamiento agudo consiste en dar soporte vital y la estabilizacién del paciente.
Los informes anecdoéticos sugieren que la evacuacion quirargica del hematoma

puede reducir la presion intracraneal extremadamente alta, pero no esta claro si la
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cirugia mejora el eventual resultado. El drenaje ventricular y, si se indica,
derivacion posterior para la hidrocefalia progresiva causada por la hemorragia
intraventricular (IVH) es apropiado. Se ha mencionado que la terapia éptima para
recién nacidos con evento vascular cerebral isquémico (AlS) o trombosis de senos
venosos (CVST) no se ha determinado. La terapia trombolitica se ha utilizado en
trombosis periférica en neonatos, pero rara vez para CVST neonatal, por lo que ni
su seguridad ni su eficacia se ha comprobado. Ni la heparina no fraccionada
(HNF) ni la Heparina de bajo peso molecular (HBPM) se utiliza ampliamente en
nifos con AIS perinatal, aunque en los nifios con trastornos protromboéticos o
cardiacos se pueden beneficiar. N observado complicaciones. Se describe el uso
de concentrado de proteina C para prevenir la trombosis venosa en neonatos con
Deficiencias congénitas o iatrogénicas del factor de coagulacion. En caso de
cursar con niveles marcadamente bajos de plaguetas y deficiencias de factores
deben corregirse. En caso de deficiencia de vitamina K en regiones del mundo
donde la vitamina K no se administra rutinariamente se recomienda en los recien
nacidos con atresia biliar, o en hijos de madres que ingerieron warfarina, fenitoina
o barbituricos durante el embarazo. Hay poca informacion sobre el uso a largo

plazo de Terapias profilacticas tales como HBPM en recién nacidos.****

ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICA

Se define cuando aparece un déficit neuroldgico focal que dura mas de 24 horas,
con evidencia en la neuroimagen de un infarto cerebral. Si se resuelve antes de 24
horas y no hay alteracion neurorradioldgica, el evento se denomina accidente
isquémico transitorio (TIA).>

La EVC isquémica comprende el 45% de todos los EVC en la edad pediatrica e
incluye a la trombosis de senos venosos.’

Respecto a los factores de riesgo para EVC en la poblacion pediatrica debemos
tener en cuenta que son completamente diferentes a la poblacién adulta.'’ La
etiologia y factores de riesgo mas comunes para el EVC isquémico en nifios son
enfermedades cardiacas, lesiones vasculares, enfermedades hematoldgicas,

infecciones, trauma de cabeza y cuello, condiciones genéticas; mientras que en
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adolescentes se mencionan con mas frecuencia vasculopatia, defectos cardiacos,
embarazo reciente, estados de hipercoagulabilidad, tabaquismo, uso de drogas,
ateroesclerosis prematura, hipertensién y enfermedades metabdlicas o que nos
demuestra que la incidencia de los factores depende de la poblacién estudiada.®

.14 estudio multicéntrico

Como se demuestra en el estudio de Mackay M, et.a
entre 30 institutos donde se busca describir los factores de riego en EVC
isquémico y relacionar su presentacion con la edad, geografia y caracteristicas del
infarto. En la tabla 2 se observan todos los factores de riesgo descritos. El estudio
reporta un total de 676 nifilos, donde predominaron las arteriopatias en el 53%,
trastornos cardiacos (CDs) 31%, infecciosas 24%, problemas agudos de cabeza 'y
cuello (AHNDs) 23% , enfermedades sistémicas agudas (ASCs) 22% con solo un
9% de causas idiopéticas. Presentdndose en un 52% multiples factores. También
identificaron que respecto a la geografia existe una baja prevalencia de
arteriopatias en Asia, baja prevalencia de enfermedades sistémicas cronicas
(CSCs) en Europa y Australia, alta prevalencia para trastornos protrombaéticos en
Europa, alta prevalencia de enfermedades sistémicas agudas en Asia y Sur
América. Ademas por grupo de edad encontraron una alta prevalencia de
enfermedades cardiacas y enfermedades agudas sistémicas fue alta en
preescolares, las arteriopatias en niflos de 5 a 9 afios, y las enfermedades
cronicas de cabeza y cuello (CHNDs) fue alta en nifios de 10 a 14 afos. Siendo
las arteriopatias asociadas con signos focales, mientras que los signos difusos
estuvieron asociados con ASCs, CHNDs y AHNDs. Las arteriopatias, CSCs y
ASCs fueron asociadas con multiples infartos y las CDs con conversion
hemorragica.

Mencionaremos las etiologias mas frecuentes, el resto se explican Anexo 4 “tabla

de factores de riesgo para EVC Isquémico”:***?

* Las enfermedades cardiacas congénitas son la causa mas frecuente del
EVC isquémico al predisponer al cardioembolismo e incluye el periodo
perioperatorio, el tiempo de bomba y cardioplejia. También se incluyen las
enfermedades adquiridas como pericarditis, cardiomiopatia y reemplazo de

valvula.
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Dentro de los trastornos hematoldgicos el 5% corresponde a la enfermedad
de células falciformes, enfermedad cerebrovascular sintomatica y en un
porcentaje mayor presenta eventos asintomaticos antes de los 15 afos.
Numerosos trastornos protrombéticos estan asociados a EVC isquémico
dentro de estos encontramos la de trombosis de senos venosos.

Las vasculitis por trastornos inflamatorios en las paredes de los vasos
provocan oclusion e isquemia. Se pueden encontrar aumentados el
complemento, anticuerpos antinucleares elevados y la velocidad de
sedimentacion globular.

Las infecciones no deben dejarse de lado, principalmente las meningitis
(bacteriana o tuberculosa) pueden promover oclusién arterial o sistémica.
Las enfermedades vasculares de la coldgena producen arteritis
intracraneana.

La radioterapia para neoplasias intracraneales puede predisponer a
vasculitis asi como infecciones por VIH vy sifilis.

La enfermedad de Moya Moya es una enfermedad progresiva croénica,
caracterizada por la oclusion y estenosis de la porcion intracraneana de la
arteria cardtida interna con eventos isquémicos transitorios.

La diseccidn arterial es el dafio traumatico o espontaneo de la intima con la
oclusién de la luz. Puede presentarse oclusion carotidea por trauma
periamigdalino.

La homocisteinuria es un desorden autosémico recesivo del metabolismo
de la metionina que afecta arterias y venas de todos los tamafnos por
agregacion plaquetaria y dafio de la intima de los vasos.

Sindrome de MELAS, sindrome de MENKES, enfermedad de Leigh,
academia isovalérica, aunque raras no deben dejar de sospecharse.

La displasia fiboromuscular afecta las arterias de mediano y pequefio calibre
en donde se alternan areas con estrechamiento del lumen y otras mas
dilatadas.

El sindrome de Sturge Weber presenta angioma leptomeningeo ipsilateral

al angioma facial, con eventos de isquemia déficit focal.
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e La oclusion de senos venosos es mas frecuente en neonatos con
antecedentes de hipoxia al nacimiento, ruptura prematura de membranas,
infeccion materna, desprendimiento de placenta normoinserta y diabetes
gestacional. En nifios y adolescentes se asocia a anticuerpos
anticardiolipina positivos, procesos infecciosos como mastoiditis, meningitis,
otitis y sinusitis, deshidratacion y falla cardiaca, asi como tumoraciones con
efecto de masa sobre los senos venosos y enfermedades de tejido
conectivo.

La presentacion clinica es principalmente brusca con déficit motor, sensitivo y/o
visual, afasia, alteracidon del estado de conciencia, signos de alteraciéon en
cerebelo. Dolor en el cuello y sindrome de Horner asociado con diseccion de la
arteria cervical. En el 42% de los casos con EVC isquémico los sintomas iniciales
fueron confundidos con otras alteraciones neuroldgicas como migrafa,
hemiparesia posictal y encefalitis.>**
Para el diagnostico nos apoyamos de los estudios de imagen, de vital importancia,
se ha demostrado que la incidencia y prevalencia de EVC en nifios ha
incrementado después de la introduccién de las imagenes diagndsticas.™
Nos permiten valorar la fase en la que se encuentra el infarto, el territorio vascular
qgue sigue(arteria carétida interna, arteria cerebral anterior (ACA), arteria cerebral
media (ACM), arteria cerebral posterior (ACP), sistema vertebro basilar), si es
anico o multiple y localizacién (I6bulo frontal, parietal, temporal, occipital, insula).
Describiremos los diferentes métodos de imagen que se ejemplifican en el Anexo
5 “Tabla de estadios de EVC Isquémico por TCC, IRM y angiografia”;: 1>*°
A. Tomografia computada de craneo (TCC) nos permite valorar el EVC
isquémico desde su fase Hiperaguda. La sensibilidad se incrementa
después de las 24 horas sin embargo nos permite evidenciar cambios muy
sutiles. Podemos clasificarlo en fases de EVC las cuales se especifican en

la tabla 3:

e Hiperagudo en las primeras 12 horas. Se ha descrito la TCC normal hasta

en un 50 a 60% de los pacientes.
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Aguda de 12 a 24 horas. Lo importante en esta fase es descartar alguna
hemorragia, lesion tumoral, alteracion vascular.

Subaguda de 1 a 3 dias. Ya es evidente el &rea de hipodensidad, clasica
imagen. El 15 a 20% pueden tener evolucion hemorragica en esta fase.
Cronica mayor a 4 dias hasta meses o afios. Proceso destructivo e
irreversible.

La angiotomografia es un método accesible, Gtil para valorar la circulacion
intracraneal, altamente sensible para la deteccion de trombos, evalla
troncos cervicales. Ver tabla 3.

. La TCC perfusion util para la evaluacion del volumen sanguineo cerebral
CBV (normal range, 4-5 mL/100 g, el Flujo sanguineo cerebral CBF ( 50-60
mL/100 g/min), Tiempo de transito MTT (entre arterial y venoso). Es
rapido, proporciona una vision cuantitativa y cualitativa de CBF, CBV y
MTT. Nos permite valorar la zona de penumbra e isquemia.

. La Resonancia Magnética (IRM) es mas especifica para EVC que la TCC,
nos ayuda a diferenciar entre otros diagnoésticos diferenciales, las
secuencias utilizadas son: T1, T2, FLAIR, Eco de gradiente, T1 con
gadolinio las cuales se describiran en la tabla 3. RM Difusién se basa en el
movimiento molecular, en donde se observan datos de EVC isquémico
desde los primeros 20 minutos de evolucién y por Perfusién nos permite
establecer el area de penumbra e isquemia.

La Angioresonancia (RMA) nos permitira evidenciar el vaso afectado, zonas
de estenosis u oclusion.

Otros métodos son el ultrasonido transfontanelar que es menos invasivo,
existen lugares donde se lleva a la cama del paciente, doppler carotideo
gue nos permite visualizar carétidas externas y sistema vertebral.

. Angiografia es un meétodo invasivo, involucra cateterismo, amerita al
paciente estable, es el gold estandar, permite evaluar la circulacién
cerebral, visualizando zonas de estenosis, oclusion, vasculitis, diseccion o
lesiones ocultas como malformaciones vasculares. Existe el riesgo de

alergia al medio de contraste.

17



Para el diagndstico de los factores de riesgo y etiologias nos apoyamos de

paraclinicos se mencionan en el Anexo 11 y 12 “Figura de abordaje Diagndstico

del paciente con EVC”.

El tratamiento se menciona en el Anexo 6 “Tabla de Tratamiento de EVC en

nifios”. Pero el manejo inicial consiste en las medidas generales y el ABC de todo

paciente: Via aérea, controlar signos vitales, manejo de liquidos, evitar de

descontrol de glucosa, control temperatura, valorar uso de antiepiléptico. Ver

Anexo 10 “Figura del manejo inicial del EVC en nifios”.

Contamos las siguientes terapias las cuales describiremos.
1.

5,9,17,18

TERAPIAS ANTITROMBOTICAS

Anticoagulantes:

Heparina no fraccionada: indicadas en etiologias como cardioembolismo y
diseccion de la capa intima arterial.

Heparina de bajo peso molecular. Es la primea opcién, debido a su
farmacocinética, modo de aplicacién (subcutanea).

Antiplagquetarios:

Acido acetil salicilico: se usa para la prevencion de un accidente
cerebrovascular secundario.

AGENTES NEUROPROTECTORES

Son aquellos que impiden la progresion de la cascada metabdlica en las
horas siguientes al infarto cerebral evitando méas dafio cerebral.

AGENTES ANTITROMBOLITICOS

Disuelven el trombo, con la recanalizacion del vaso. Sin embargo su
eficacia no esta demostrada en nifios.

TECNICAS DE INTERVENCION NEURORRADIOLOGICA

No hay estudio en la infancia ademas de que se consideran mas peligrosos
por el tamafo de los vasos y la mayor delgadez de las paredes.
NEUROCIRUGIA

Se indica un procedimiento descomprensivo como hemicraniectomia

cuando hay desplazamiento de estructuras sobre la linea media.
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ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL HEMORRAGICA

Se define como el comienzo agudo de sintomas neuroldgicos focales que duran

mas de 24 horas con evidencia en la neuroimagen de hemorragia intracraneal no

asociada a infarto isquémico. La frecuencia se estima entre 1.5 a 5.1 por 100,000

nifios por afio.° Representa el 45% de los EVC en pediatria.’

Dentro de las etiologias y factores de riesgo es importante que mencionemos

como mas frecuentes las malformaciones vasculares, enfermedades

hematolégicas y tumores intracraneales, sin olvidar las siguientes: >*?

e Las malformaciones arteriovenosas y los aneurismas constituyen la causa
mas frecuente de hemorragia subaracnoidea o en parénquima cerebral no
traumatica, en niflos. Los aneurismas arteriales son menos frecuentes,
tipicamente causan hemorragia subaracnoidea aislada o en combinacion
con hemorragia intracerebral.

e La hemorragia cerebral puede ocurrir con un conteo plaquetario menor de
20.000/mm3. La purpura trombocitopénica autoinmune y la quimioterapia,
son las causas mas comunes de trombocitopenia clinicamente significativa.

e Los trastornos de la coagulacion pueden presentar hemorragia intracraneal,
en la hemofilia A, hemofilia B, enfermedad de Von Willebrand y en otros
trastornos de la coagulacion hereditarios y adquiridos.

e Puede haber hemorragia intracraneal por deficiencia de vitamina K, por
enfermedad hepética con disminucion de produccién de factores de la
coagulacion y coagulacién intravascular diseminada, asi como por
deficiencia de factor VI, factor XIlI.

e La hemorragia dentro de un reciente infarto es comun, se debe considerar
en nifios que se deterioran.

e La hemorragia dentro de un tumor intracerebral es relativamente comun. La
hemorragia cerebral o de la médula espinal, puede ocurrir afios después de
la irradiacién de tumores cerebrales.

e Puede haber encefalopatia hemorragica secundaria a hipernatremia,
caracterizada por multiples hemorragias peri capilares o trombosis capilar.

e La hipertension arterial puede producir hemorragia.
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e Se ha encontrado hemorragia intracraneana en nifios que reciben hormona
adrenocorticotropica, anfetaminas, efedrina, fenilpropanolamina y teofilina;
posiblemente debido a la hipertension que producen estas drogas.

Las manifestaciones clinicas dependen de la localizacion de la hemorragia, lo mas
frecuente son datos de hipertension endocraneana de comienzo agudo o
subagudo, cefalea, emesis, signos de focalidad neurolégica, crisis convulsivas.®

El diagnostico esta apoyado por la imagen y paraclinicos como ya mencionamos
previamente. Sin embargo es importante hacer mencion a los cambios en imagen
que podemos encontrar: *°

A. TCC De eleccién en pacientes no colaboradores o inestables. Permite la
visibilidad de una sustancia la cual dependera de sus valores de atenuacion
de los rayos x. En el caso de la hemorragia existe una correlacion lineal
entre densidad y hematocrito. Nos permite clasificar la hemorragia en fases:
e Hiperagudo
e Agudo
e Subagudo temprano
e Subagudo tardio
e Cronico

Dados por la degradacion de la hemoglobina. Se describen en la tabla 5. El
estudio de resonancia magnética es Util sobre todo en pacientes colaboradores o
bien bajo el efecto de la sedacion, se describen en el Anexo 7 “Tabla de estadio
de EVC Hemorragico por TCC e IRM”.

El tratamiento incluye el manejo de la hipertension endocraneana, fiebre, tension
arterial, tratamiento descompresivo y en caso de malformaciones arteriales
embolizacion, radiocirugia o cirugia.*®

ABORDAJE DIAGNOSTICO

Existen guias basadas en la experiencia de cada pais y la evidencia demostrada
hasta el momento. Ver en los Anexos 11 y 12 “Figura de abordaje Diagnostico del
paciente con EVC” que ejemplifican el abordaje diagndstico, ya que de este
dependera el diagnostico y tratamiento oportunos, para mejorar el prondstico de

nuestro paciente.
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Mencionaremos lo mas importante de cada punto ya que lo fino se observa en los

esquemas ya mencionados:

9,20

Historia Clinica y Examen Fisico nos permitirdn sospechar de un EVC ya
sea por datos focales, crisis epilépticas o0 datos de hipertension
endocraneana, alteracion del estado de conciencia. En todos se indica la
realizacion de un estudio de TCC para definir si se trata de un EVC
isquémico o hemorragico, sin pasar por alto que dentro de las primeras 12
horas de evolucién en el EVC isquémico los cambios y signos pueden ser
muy sutiles y hasta el 45% de estos se muestran normales.
En caso de un evento hemorragico se recomienda el estudio de IRM y
RMA. Completar el protocolo de EVC. Referir a un centro neuroquirdrgico.
Valorar la necesidad de drenaje segun las condiciones clinicas del paciente
(Nivel de evidencia IV con grado recomendacion C).
En caso de tratarse de un EVC isquémico. Con TCC normal déficit
neurolégico de 24 horas sin crisis epilépticas considerar IRM y descartar
TSV.
Con TCC anormal evidencia de un evento isquémico cortical o subcortical,
completar protocolo de EVC (paraclinicos y estudios de imagen
especializados ecocardiograma) si las pruebas de coagulaciébn estan
normales descartar causas cardiolégicas o vasculopatias con USG carotideo,
USG vertebral, Doppler. Si salen normales realizar RMA en busca de
displasia Fibromuscular y vasculitis lo que nos hara considerar pasar a una
angiografia. Si nada sale anormal repetir estudios no invasivos en 6 meses,
en caso de resultar sin alteraciones lo ubicaremos en etiologia desconocida.
Si la TCC evidencia una Trombosis de senos venoso se debe realizar una
IRM o RMA, descartar alteraciones hematolégicas o autoinmunes. En caso
de presentar alteraciones en la coagulacion valorar anticoagulacion y
continuar manejo por especialista para descartar Coagulopatia hereditaria.
En caso de alteraciones en anticardiolipinas, homocisteinemia o0

dislipoproteinemias envio a especialista para manejo integral.
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PRONOSTICO

El reporte del Instituto Nacional de Enfermedades Neurologicas y Stroke (NINDS),
puntualiz6 que entre el 10 y 40% de los nifios afectados por EVC mueren a
consecuencia de ello, y mas del 50% que sobrevivieron experimentaron secuelas
cognitivas o neurolégicas a largo plazo (hemiparesia, déficit cognitivo, trastornos
del aprendizaje, trastornos del lenguaje o habla, crisis epilépticas y trastornos del
movimiento).®

El EVC es causa de morbilidad en poblacién pediatrica con consecuencias en el
ambito personal, familiar, econémico y social, por lo que utilizaremos la escala de
Rankin (ver Anexo 8 “Tabla de Escala Modificada de Rankin”) y asi valorar las
condiciones en las que se egresa el paciente con el motivo de continuar

valorandolo cada ocasion gque el paciente regrese, minimo cada 6 meses.

ESTUDIOS SIMILARES

Analizamos cuatro estudios sobre EVC en poblacion infantil los cuales se resumen
en el Anexo 9 “Tabla de Andlisis de Estudios en EVC Infantil”. Podemos observar
que el de mayor poblacion es el de Mackay M, et. al 2011 con 676 pacientes con
EVC isquémico. El rango de edad de las poblaciones va de 1 mes a 15 afios con
una edad promedio de 5 a 8 afios. Con predominio en el sexo masculino en dos
estudios. El tipo de EVC que predomind fue el Isquémico alrededor del 40 al 77 %.
Como se refiere en la literatura en el EVC Isquémico predominé la sintomatologia
focal no asi en el Hemorragico con datos de Hipertensibn Endocraneana. La
etiologia para el EVC Isquémico fue muy variada e incluyd principalmente
arteriopatias y cardiopatias congénitas. Llama la atencion que en el estudio de
Mackay M, et. al.** el 52% de los pacientes curso con etiologia multifactorial. A
diferencia del EVC Hemorragico en donde las Malformaciones Arteriovenosas son
la principal etiologia. La TCC se realiz6 como primer estudio de imagen del 50 al
100% de los pacientes. Una vez que se evidencio la lesion por imagen se realizo
la IRM. El tratamiento antiplaquetario se utilizd méas frecuentemente respecto al
anticoagulante. Segun la escala de Rankin mas de un tercio se encuentran en

estadio 1 contra menos del 10% en estadio 6.
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2. JUSTIFICACION

La enfermedad vascular cerebral (EVC) en nifios fue evidenciada desde el siglo
XVII por Thomas Willis.> Abriendo un nuevo campo a la investigacion, los nifios y
adolescentes al igual que los adultos pueden presentar ECV bien sea isquémica
(trombdtica, embdlica) o hemorragica. El presente estudio toma importancia
considerable ya que existe poco conocimiento de los factores de riesgo en los
nifios, la clinica de presentacibn es mas heterogénea e inespecifica y los
hallazgos en la neuroimagen son dependientes del tiempo de la evolucion, lo que

retrasa el diagndstico y tratamiento, con repercusion en el prondstico.

La Enfermedad Vascular Cerebral (EVC) en la infancia ha incrementado,
comparando que en los afios 90 se diagnosticaban 2.5 a 2.7 eventos por 100,000
nifios al afio, en la actualidad la cifra ha incrementado a 10.7 eventos por 100,000
nifios al afio.” y siendo nuestro hospital un centro de referencia nacional, es
importante documentar la presentacion clinica y la expresion imagenolégica de los

paciente con diagnostico de EVC.

Pese a su incidencia, representa una causa importante de discapacidad a largo
plazo y pertenece a las 10 causas de mortalidad en poblacién pediatrica.® Por lo
gue consideramos conveniente realizar un estudio en la poblacién pediatrica de
nuestro servicio de los pacientes que cuenten con diagnéstico de EVC, describir la
presentacion clinica asi como las caracteristicas imagenoldgicas, siendo ésas las
bases para obtener un registro sobre el abordaje diagnostico y el tratamiento

oportuno de nuestros pacientes.

De esta forma identificaremos areas de oportunidad para optimizar recursos y
tiempo en el abordaje de estos pacientes y con ello mejorar el pronéstico y reducir
el riesgo de secuelas. Sentaran las bases para el desarrollo posterior de guias de

practica clinica en nifios con EVC.
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Dado que nuestro Centro es una Unidad Especializada recibe pacientes de
referencia nacional, nuestros resultados se podran traspolar a la poblacién
mexicana. Asi como también permitird la creacion de una base de datos con fines
estadisticos futuros. Es posible la realizacion de nuestra investigacion ya que
contamos con los recursos personales (pacientes con EVC), expedientes,
recursos de laboratorio y gabinete, asi como el espacio fisico para la realizacion

de ésta.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Enfermedad Vascular Cerebral (EVC) en la infancia ha incrementado de un 2.5
a 2.7 eventos por 100,000 nifios al afio a 10.7 eventos en los ultimos 30 afios.’
Aun con pocos estudios en la poblacion pediatrica comparados con los adultos a
pesar de que la etiologia es muy diferente en ambos.” Representa una causa
importante de discapacidad a largo plazo condicionando limitaciones
psicoldgicas, sociales y fisicas que son responsables del deterioro en la calidad de
vida. Encontramos que la EVC pertenece a las 10 causas de mortalidad en

poblacién pediéatrica.’

Consideramos que el conocer las caracteristicas clinicas y radiologicas de los
pacientes con EVC nos permitira enfocar de mejor manera nuestros recursos,
acortar el tiempo entre el diagndstico y tratamiento oportunos, crear una base de
datos con fines estadisticos en un futuro. De lo anterior surge la siguiente

pregunta:

e ¢ Cuales son las caracteristicas clinicas e imagenolégicas en los nifios con
Enfermedad Vascular Cerebral en el servicio de neurologia pediatrica CMN
La Raza de 2010-2017?

4. HIPOTESIS

Este trabajo por ser descriptivo no amerita hipétesis sin embargo se plantean las

siguiente hipétesis de trabajo.

4.1 HIPOTESIS ALTERNA
e Las caracteristicas clinicas e imagenologicas en los nifios con Enfermedad
Vascular Cerebral del servicio de neurologia pediatrica CMN La Raza seran

iguales a lo reportado en la literatura internacional.
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4.2 HIPOTESIS NULA
e Las caracteristicas clinicas e imagenologicas en los nifios con Enfermedad
Vascular Cerebral del servicio de neurologia pediatrica CMN La Raza seran

diferentes a lo reportado en la literatura internacional.

5. OBJETIVOS:

5.1 OBJETIVO GENERAL
e Describir las caracteristicas clinicas e imagenologicas en los nifios con
Enfermedad Vascular Cerebral del servicio de neurologia pediatrica CMN

La Raza

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
¢ Definir la edad de presentacion de la EVC en nifios por grupo de edad.
e Identificar el tipo de EVC mas frecuente en nifios.
¢ Identificar la etiologia méas frecuente en nifios con EVC.
e Describir las caracteristicas clinicas segun el tipo de EVC.
e Especificar los territorios cerebrales afectados en nifios con EVC.
e Mencionar el tratamiento administrado en nifios con EVC.
e Indicar el estadio de discapacidad segun la escala de Rankin al alta del
servicio de nifios con EVC

e Realizar una base de datos con fines estadisticos futuros.
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6. MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO
e Tipo de estudio: Descriptivo.
e Por la poblacion: Homodémico.
e Por la medicion: Transversal.

e Por larecoleccion de la informacion: Retrospectivo.

UBICACION ESPACIO-TEMPORAL

Estudio unicéntrico que se realizara en el servicio de Neurologia Pediatrica de la
UMAE General Dr. Gaudencio Gonzélez Garza. A realizarse de enero 2017 a
octubre 2017.

ESTRATEGIA DE TRABAJO

Se recolectara informacion a través de la revisidbn de expedientes y estudios de
imagen de los pacientes pediatricos con el diagnéstico de EVC en el periodo de
junio 2010 a agosto 2017 para obtener las caracteristicas clinicas e

imagenoldgicas de esta enfermedad.

TAMANO MUESTRAL

POBLACION

Todos los pacientes derechohabientes con diagnostico de Enfermedad Vascular
Cerebral que ingresaron al servicio de Neurologia Pediatrica de la UMAE General

Dr. Gaudencio Gonzalez Garza.

SUJETOS DE ESTUDIO

Todos los pacientes consecutivos de 29 dias de vida a 16 afios con diagndstico de
Enfermedad Vascular Cerebral que ingresaron en el periodo de junio 2010 a
agosto 2017.al servicio de Neurologia Pediatrica de la UMAE General Dr.

Gaudencio Gonzalez Garza.
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CRITERIOS DE SELECCION.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Sin distingo de género se incluiran a los pacientes con edades entre 29 dias de
vida y 16 afos ingresados en el servicio de neurologia pediatrica de la UMAE
General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza con el diagnéstico de Enfermedad

Vascular Cerebral, ya sea isquémico o hemorragico.

Se incluirdn aquellos pacientes hospitalizados y los expedientes de pacientes

previamente hospitalizados en el periodo de junio 2010 a agosto 2017.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyen de nuestra investigacion aquellos pacientes que se encuentren con

expediente clinico incompleto.

CRITERIOS DE ELIMINACION
Perdida del expediente clinico y/o estudios imagenoldgicos durante el estudio.
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7. VARIABLES Y ESCALA DE MEDICION

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL . TIPO ESCALA . INSTRU
DEFINICION OPERACIONAL DE MEDICION | MENTO
EDAD Tiempo que ha vivido una | Se anotara la edad consignada en el expediente | Cuantitativa Discreta Hoja de
persona u otro ser vivo | clinico de los pacientes con diagnéstico de EVC recolecci
contando desde su nacimiento. mayores a 1 dia de vida hasta 16 afios. 6n de
datos
GENERO Se refiere a la identidad sexual | Los clasificaremos para su estudio en : Cualitativa Nominal Hoja de
de los seres vivos, la distincion e Femenino (Dicotémica) recolecci
que se hace entre femenino y e Masculino on de
masculino. Hace referencia a los datos
ideales socioldgicos, creencias y
condiciones de vida.
GRUPO ETARIO Dicho de varias personas que | Grupo de edad en que se divide la poblaciéon | Cualitativa Nominal Hoja de
tienen la misma edad. | pediatrica de acuerdo a periodos de tiempo en que (ordinal) recolecci
Perteneciente o relativo a la | sus caracteristicas son afines. Se clasifican en : on de
edad de una persona. Periodo ¢ Neonato (primer dia de vida a los 28 dias) datos
eterio o franja etaria. e Lactante (mayor a 28 dias a 2 afios)
e Preescolar (mayor de 2 afios a 6 afios)
e Escolar(6 afios a 11 afios)
e Adolescente (11 afios a 16 afios)
ENFERMEDAD Sindrome clinico caracterizado | Se clasificara en: Cualitativa Nominal Hoja de
CEREBROVASCULA | por el rapido desarrollo de e Isquémico (Dicotémica) recolecci
R sintomas ylo signos e Hemorragico 6n de
correspondientes usualmente a datos
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una afeccién neurolégica focal,
y que persiste mas de 24 horas,
sin otra causa aparente distinta

del origen vascular.

CARACTERISTICAS | Muestra o reflejo de fenémenos | Acontecimientos que ocurren en un paciente en el | Cualitativa Nominal Hoja de
CLINICAS que revela la existencia de una | curso de una enfermedad como los datos (Politébmica) recolecci
enfermedad. complementarios proporcionados por los 6n de
procedimientos  diagnosticos, el curso  del datos
razonamiento clinico, la conclusion diagndstica,
tratamiento empleado y la evolucion del enfermo. Los
indicadores manejados son:
SIGNOS FOCALES:
e Hemiparesia
e Disartria
e Afasia
e Ataxia
e Déficit de campos visuales
SIGNOS NO FOCALES
e Cefalea
e Disminucion del estado de conciencia
¢ Nausea/emesis
e Crisis epiléptica
e Veértigo
e Diplopia
e Papiledema
VARIABLES Muestra o reflejo de fendmenos | Acontecimientos que ocurren en un paciente en el | Cualitativa Nominal Hoja de
IMAGENOLOGICAS | que revela la existencia de una | curso de una enfermedad a través de imagenes (Politémica) recolecci
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enfermedad a

imagenes médicas.

través

de

médicas. A través de técnicas radioldgicas, por lo que

nos apoyaremos de imagenes por tomografia

computada, resonancia magnética y arteriografias

cerebrales. Lo gque nos permitira clasificar y

determinar:

1.

Tipo de EVC

Isquémico: arterial o trombosis de senos
Venosos.
Hemorragico: hemorragia
intraparenquimatosa o subaracnoidea.

Fase de EVC isquémico: hiperagudo, agudo,
subagudo y croénico.

Fase de EVC hemorragico: hiperagudo,
agudo, subagudo temprano, subagudo tardio
y crénico.

Territorio vascular afectado:

Circulacion anterior: carétida interna, arteria
cerebral anterior, arteria cerebral media,
arteria coroidea anterior, arterias
lenticuloestriadas.

Circulacion  posterior:  arteria  cerebral
posterior, arteria basilar, arterias vertebrales,
PICA, AICA, SICA.

Territorios vasculares afectados:

1

2
3
4

6n

datos

de
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6. Numero de infartos:

e Unico

e  Mdltiples

7. Lado del infarto:

e Derecho

e lzquierdo

e ambos

8. Método de neuroimagen utilizado:
e TCC no contrastada

¢ IRM secuencia de difusion
e Angiorresonancia

e Angio TCC

e Angiografia

e Ultrasonido

FACTOR DE | Probabilidad de que un objeto | Cualquier rasgo o caracteristica o exposicién de un | Cualitativa Nominal Hoja de
RIESGO material, sustancia 6 fendmeno | individuo que aumente su probabilidad de sufrir una (Politémica) recolecci
pueda potencialmente | enfermedad o lesion: 6n de
desencadenar  perturbaciones e Arteriopatia datos
en la salud o integridad fisica de e Enfermedades cardiovasculares
una persona. e Enfermedades cronicas sistémicas

¢ Enfermedades hematol6gicas

e Enfermedades agudas sistémicas
e Enfermedades de cabeza y cuello
e Enfermedades infecciosas

e Factores de riesgo para hipertension

TRATAMIENTO Es el conjunto de medios de | Se clasificara en manejo: Cualitativa Nominal Hoja de
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cualquier clase (higiénicos, 1. Quirdrgico (Politémica) recolecci
farmacolégicos, quirdrgicos o 2. Antibiotico on de
fisicos) cuya finalidad es la 3. Antipiléptico datos
curacion o el alivio de las 4. Antitrombotico
enfermedades o sintomas. Es e Heparina
un tipo de juicio clinico. ¢ Heparina de bajo peso molecular

e Warfarina

e Activador de plasmindgeno tisular

5. Antiplaquetario:

e Aspirina

e Clopidogrel

6. Otros

SECUELAS Una secuela es la alteracion | Segun los datos obtenidos a la valoracion neurolégica | Cualitativa Nominal Hoja de

persistente de wuna lesién, | al momento del alta, se valorara el resultado clinico (Politémica) recolecci
consecuencia de una | del paciente el cual se definira como: on de
enfermedad, un traumatismo o 1. NORMAL datos
una intervencion quirdrgica. Se 2. DEFICIT NEUROLOGICO
considera secuela a partir del e  Motor
momento en que no se pueden e Sensitivo
resolver las consecuencias o e  Cognitivo

complicaciones de un problema
de salud. Generalmente el
paciente suele precisar una
adaptacion fisica y/o psiquica a
su nueva situacion  vital.
Aparecen en cualquier edad de

la vida.
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8.DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Los datos se obtuvieron del expediente clinico y estudios de imagen de los
pacientes para lo cual se utiliz6 una hoja de recoleccién de datos (Anexo 1) la

realizada expresamente para este estudio.

Previa autorizacion del comité local de investigacion y ética en investigacion en
salud (CLIEIS) Hospital General Centro Médico La Raza.

Se procedié a realizar un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y

transversal.

Se reviso el archivo de neurologia pediatrica, las notas de alta para obtener a todo
paciente con diagnéstico de Evento Vascular Cerebral,

Se procedio a revisar el expediente Clinico en Archivo General y o archivos en

expediente electrdnico.

Se complementé la hoja de recoleccién de datos con la informacion obtenida del

expediente clinico. Anexo 1y 2.

Incluimos a los Pacientes que su expediente clinico y/o electrénico cumplié con la

normatividad y contenido para su analisis.
Se incluyeron a los pacientes cuyo diagnostico clinico fue apoyado y corroborado

por estudio de imagen (tomografia, resonancia magnética, angiorresonancia,

arteriografia, ultrasonido doppler carotideo).
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9. ANALISIS ESTADISTICO

Los resultados se presentan en tablas y graficas.

e Las variables cualitativas se analizaron con frecuencias y porcentajes

e Las variables cuantitativas se analizaron con medidas de tendencia central
y de dispersion de acuerdo a la curva de distribucion de datos.

e Para las variables con curva simétrica se utilizaron medias y desviacion
estandar.

e Para las variables con curva no simétrica se utilizaron medianas y rangos

e Para el andlisis estadistico se utilizé el programa estadistico SPSS version

20.

FACTIBILIDAD DEL ESTUDIO
RECURSOS HUMANOS

Investigador principal: Dr. Martin Arturo Silva Rodriguez.

Alumna de curso de especializacion en Neurologia Pediatrica: Viridiana Cadena
Ramos.

RECURSOS MATERIALES

Expedientes clinicos, materiales de oficina, consumibles de computacion e

impresion, fotocopias, hojas en blanco, libros y revistas médicas.
RECURSOS FINANCIEROS

Los propios del investigador, financiamiento interno
RECURSOS TECNOLOGICOS

Computadora, impresora, programas: Word, Power Point, Excel y SPSS.
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10.ASPECTOS ETICOS

De acuerdo a lo establecido en el Reglamento de la Ley General de Salud en
materia de investigacion para la salud en el articulo 17 fraccion |l se considera al
presente proyecto de investigacion sin riesgo. Nuestro estudio respeta las normas
institucionales, nacionales e internacionales en materia de investigacion en seres

humanos. Esta disefiado de acuerdo a los siguientes lineamientos:

Reglamento de la ley General de Salud: De acuerdo al reglamento de la Ley

General de Salud en Materia de Investigacion, para la salud, Titulos del primero al
sexo y noveno 1987. Norma Técnica No. 313 para la presentacion de proyectos e

informes técnicos de investigacion en las instituciones de Atencién a la Salud.

Reglamento federal: Titulo 45, seccidén 46 y que tiene consistencia con las buenas

practicas clinicas.

Declaracion de Helsinki: Principios éticos en las investigaciones médicas en seres

humanos, con ultima revision en Escocia, octubre 2000.

Se dara Carta de Consentimiento Informado (Anexo 2).

36



11 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividad

Recopilacion bibliografica.

Realizacién del anteproyecto

Enero-
Febrero
2017

Marzo-
Mayo
2017

Junio
2017

Junio
2017
Febrero
2018

Marzo-
Abril
2018

Mayo
Junio
2018

Julio-
Agosto
2018

Presentacién del anteproyecto para

revision.

Revision del protocolo de

investigacion por el comité

Recolecciéon de datos

Andlisis e interpretacion de los datos

Redaccién del documento final.
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12.RESULTADOS

Se incluyeron 81 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion. El perfil
clinico de los pacientes se obtuvo de la Hoja de Recoleccion de datos, la cual se

explico en la tabla 1.

PERFIL CLINICO DE LOS PACIENTES

Variable n=281 %
Sexo
- Femenino 37 45.1
- Masculino 44 53.7
Edad (afios) X 7.8+
Grupo etareo
- Lactante 16 19.7
- Preescolar 19 23.4
- Escolar 16 19.7
- Adolescente 30 37.0

Antecedentes de importancia

- Neurolégico 5 6.1
- Cardiovascular 7 8.6
- Hematoldgico 0 0

- EVC* previo 5 6.1
- Reumatoldgico 1 1.2

PRESENTACION DE SINTOMAS Y SIGNOS POBLACION EVC* EVC*
GLOBAL ISQUEMICO HEMORRAGICO

N=81 % N=71 % N=10 %

Sintomas y signos Focales
- Hemiparesia 55 67.9 51 71.8 4 40
- Afasia 13 16.0 11 15.4 2 20
- Disartria 13 16.0 12 16.9 1 10
- Ataxia 10 12.3 7 9.8 3 30
- Déficit campos visuales 2 2.4 2 2.8 0 0

Sintomas y signos no Focales
- Cefalea 51 62.9 45 63.3 6 60
- Nauseay vémito 30 37.0 26 36.6 4 40
- Crisis epiléptica 33 40.7 29 40.8 4 40
- Vértigo 3 3.7 3 4.2 0 0
- Diplopia 2 2.4 1 14 1 10
- Papiledema 7 8.6 4 5.6 3 30
- Pérdida de laconciencia 14 17.2 9 12.6 5 50

*Enfermedad  Vascular  Cerebral. % Promedio
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El grupo estuvo conformado de 81 pacientes, 39 (46.4%) masculinos y 45 (53.6%)
femeninos, la distribucion por sexo fue equitativa.

El grupo etareo que predominé fueron los adolescentes, seguidos de los
preescolares, escolares y al final los lactantes.

Solo 18 pacientes contaron con antecedentes asociados a cardiopatias
congénitas.

La edad promedio fue de 94 meses, con un rango de 3 meses a 15.9 afios.
Respecto a la presentacion de signos y sintomas focales en los 81 pacientes
fueron: la hemiparesia en un 67.9%, seguida de afasia, disartria y ataxia con
menos del 20% para cada una, disfuncion de campos visuales 2.4%. En el grupo
sintomas y signos no focales se observé cefalea en 62.9% de la poblacion, crisis
epilépticas y nausea/vomito en porcentaje similar 40.7% y 37% respectivamente,
pérdida de conciencia en 17.2%, mientras que vértigo, diplopia y papiledema en

porcentajes menores.

FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL

POBLACION TOTAL EVC* ISQUEMICO EVC*
FACTOR DE RIESGO HEMORRAGICO

N=81 % N=71 % N=10 %
Arteriopatia 6 7.4 6 8.4 0 0
Enfermedad Cardiaca 10 12.3 10 14.0 0 0
Enfermedad Hematolégica 9 111 9 12.6 0 0
Enfermedad Oncoldgica 3 3.7 3 4.2 0 0
Enfermedad Sistemica Cronica 7 8.6 7 9.8 0 0
Enfermedad Sistémica Aguda 23 28.3 22 30.9 1 10
Enfermedad Estructural 7 8.6 5 7.0 2 20
Trauma 8 9.8 4 5.6 4 40
Farmacos 4 4.9 4 5.6 0 0
Enfermedad Cabezay cuello 4 4.9 3 4.2 1 10
Dispositivos 0 0 0 0 0 0

*Enfermedad Vascular Cerebral
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Para el EVC isquémico los porcentajes mas altos en signos y sintomas se
encontraron: hemiparesia, cefalea, nausea y vomito y crisis epilépticas. Por otro
lado, en el EVC hemorragico se presentd: cefalea, nausea/vomito, crisis
epilépticas y pérdida de la conciencia.

En los pacientes con EVC Isquémico los factores de riesgo encontrados fueron:
enfermedades sistémicas (30.9%), enfermedades cardiacas (14%) vy
enfermedades hematoldgicas (12.6%). Por otro lado, para el EVC hemorragico se
encontré enfermedad estructural (40%) y trauma (20%).

El EVC isquémico predomind sobre el EVC hemorragico con 87.6% y 12.3%
respectivamente. Para el EVC isquémico el arterial se presenté en un 70.3% en
comparacion con el venoso que correspondio al 17.2%. En contraste en el EVC
hemorragico el intraparenquimatoso se observdé en el 9.8% y la hemorragia

subaracnoidea en 2.4 % (dos pacientes).

ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL

TIPO N=81 %

ISQUEMICO 71 87.6
- Arterial 57 70.3
- TSw* 14 17.2
HEMORRAGICO 10 12.3
- Intraparenquimatoso 8 9.8
. 2.4

- Subaracnoideo

*Trombosis de senos venosos

Las caracteristicas imagenologicas del EVC Isquémico arterial que presento
nuestra poblacion: la circulacion arterial mas afectada fue la anterior (77.1%) en la
arteria cerebral media (59.6%), y en cuanto localizacidon hemisférica predomino
para el lado izquierdo (54.3%), presentandose en estadio agudo el 61.4% de los
estudios. La Trombosis de senos venosos gque abarcé dos o mas venas predomind
en el 57.1%, siendo los senos Sagital superior y transverso los mas afectados
(92.8% y 50%).
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CARATERISTICAS IMAGENOLOGICAS EN ENFERMEDADD VASCULAR CEREBRAL

CARATERISTICAS IMAGENOLOGICAS EVC ISQUEMICO
EVC ARTERIAL N=57 %
Territorio Arterial
Arteria Caroétida Interna 2 35
Arteria Cerebral Media 34 59.6
Arteria Cerebral Anterior 4 7
Arteria Coroidea 1 1.7
Arteria Lenticuloestriadas 8 14
Arteria Cerebral Posterior 6 10.5
Arteria Basilar 2 3.5
Arteria Vertebral 1 1.7
PICA* 0 0
AICA** 1 1.7
SUCA®** 3 5.2
Hemisferio
Derecha 22 38.5
Izquierda 31 54.3
Ambas 4 7
Circulacion
Anterior 44 77.1
Posterior 8 14
Ambas 5 8.7
Fase de EVC
Hiperaguda 0 0
Aguda 35 61.4
Subaguda 10 17.8
Cronica 12 21
TROMBOSIS DE SENOS VENOSOS N=14 %
Territorio Seno Venoso
Seno Venoso Superior 13 92.8
Seno Venoso Inferior 0 0
Seno Transverso 7 50
Seno Recto 2 14.2
Seno Sigmoides 3 21.4
Numero
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Unico 6 42.8
Multiple 8 57.1

CARACTERISTICAS IMAGENOLOGICAS EVC HEMORRAGICO

HEMORRAGIA INTRAPRENQUIMATOSA N=8 %
Hemisferio afectado

Derecho 2 25
Izquierdo 2 25
Ambos 4 50

Sitio afectado

Frontal 3 37.5
Parietal 3 37.5
Temporal 3 37.5
Occipital 1 125
Insular 0 0
Tallo encefélico 0 0
Diancefalo 0 0
Fase EVC

Hiperagudo 0 0
Agudo 5 62.5
Subagudo 3 37.5
Cronico 0 0
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA N=2 %
Fisher | 0 0
Fisher Il 2 100
Fisher Il 0 0
Fisher IV 0 0

*Arteria Cerebelosa Postero Inferior ~ **Arteria Cerebelosa Anterior Inferior ~ ***Arteria Cerebelosa Superior

Las caracteristicas por imagen para el EVC hemorragico que se presentaron para:
EVC hemorragico intraparenquimatoso afecté a ambos hemisferios en el 50%, las
lesiones fueron multiples predominando en el I6bulo frontal, parietal y temporal con
37.5% para todos, seguidos del l6bulo occipital con 12.5%. Por otro lado, se
presentaron en estado Agudo en el 62.5% y subagudo en el 37.5%. La

Hemorragia subaracnoidea solo se presento en 2 pacientes en estadio Fisher II.
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TRATAMIENTO EVC ISQUEMICO EVC HEMORRAGICO

N=71/% N=10/%

Quirdrgico 0/0 1/10
Antibiético o antiviral 10/14 1/10
Antiepiléptico 33/46.4 5/50
Antitrombotico

Heparina bajo peso molecular 17/23.9 1/10
Warfarina 1/1.4 0/0
Heparina no fraccionada 7/9.8 0/0
Antiplaquetario

Aspirina 21/29.5 0/0

El tratamiento quirdrgico solo se manejo para un paciente con EVC hemorragico,
observamos que para el EVC isquémico y hemorragico el tratamiento
antiepiléptico fue el mas frecuente con 46.4% y 50% para cada grupo. El
tratamiento antitrombotico y antiplaquetario fueron usados s6lo en el EVC
Isquémico.

Las secuelas motoras predominaron en EVC isquémico con 85.9% y las sensitivas
y motoras en el EVC hemorragico con 60 y 80%. Por escala de rankin el estadio 2

predominé (67.6%) en EVC Isquémico y los estadios 0,4,5 con 20% cada uno en

EVC hemorragico.

SECUELAS EVC ISQUEMICO EVC HEMORRAGICO
N=71/% N=10/%
Motora 61/85.9 6/60
Sensitiva 6/8.4 8/80
Cognitiva 9/12.6 1/10
Ninguna 10/14 2/20
~ ESCALA DERANKIN  71=100  N=10/%

0 0/0 2/20
1 16/22.5 0/0

2 48/67.6 1/10
3 7/9.8 1/10
4 0/0 2/20
5 0/0 2/20
6 0/0 0/0
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FASE PREHOSPITALARIA'Y ESTANCIA HOSPITALARIA

VARIABLE N=81 %
ANO DE INGRESO

2010 2 24
2011 17 20.9
2012 19 234

2013 4 4.9

2014 3 3.7
2015 13 16.0
2016 18 22.2

2017 5 6.1

DIAS DE ESTANCIA

1-7 DIAS 38 46.9
8-14 DIAS 29 35.8
15-30 DIAS 11 13.5

MAS DE 30 DIAS 3 3.7

ASISTENCIA MEDICA PREVIA RECIBIDA
Medio Facultativo 18 222
Hospital General de Zona 52 64.1
TIEMPO TRANSCURRIDO ENTRE INICIO DE LOS
SINTOMAS Y LLEGADA A NUESTRO HOSPITAL
Primeras 3 horas 1 1.2
4-24 horas 28 34.5
25-48 horas 10 12.3
Més de 48 horas 42 51.8
ALTA

Domicilio 79 97.5

General de Zona 2 2.4

Obtuvimos un promedio de 11.5 pacientes con EVC por afio. Con un promedio de
9.9 dias de estancia, el 22.2% de nuestros pacientes acudieron a instancia con
facultativo por primera vez, y el 64% fue referido de su Hospital General de Zona.
El 51.8% acudieron por asistencia médica después de 48 horas de iniciado su
padecimiento. El 97.5 % fue egresado a su domicilio y s6lo el 2.4% a su Hospital
General de Zona.
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13.ANALISIS Y DISCUSION
Existen pocos estudios relativos a la Enfermedad Vascular Cerebral en los
pacientes pediatricos, predominando la literatura europea y norteamericana en
poblacion adulta; de tal forma que las guias actuales son adaptaciones de estas
en nifios. Se llevdo a cabo la presente investigacion para conocer las
caracteristicas clinicas y radiolégicas en nuestra poblacion.
Se estudiaron 81 pacientes pediatricos con diagnoéstico de EVC; en relacion a
nuestra poblacion estuvo conformada de manera casi equivalente por hombres y
mujeres (46.4% y 53.6%), tomando en cuenta que algunas de las publicaciones
revisadas sefialan un predominio de EVC en la infancia en el sexo masculino”**,
En un rango de edad muy variable, ya que abarca desde lactantes hasta
adolescentes, encontrando el promedio de edad 94 meses (7.8 afios) con un
rango de edad de 3 meses a 15 afios 11 meses. Similar a lo reportado en la
literatura”®42*,
El grupo etareo que predominé fueron los adolescentes, seguidos de los
preescolares, escolares y lactantes.
El antecedente que logramos identificar con mayor frecuencia fue el asociado a
cardiopatias congénitas que afecto al 8.6%* de nuestra poblacién..............
En cuanto al tipo de EVC con mayor porcentaje fue el EVC Isquémico con 87.6%
comparado con el Hemorragico en 12.3% lo cual coincide con la literatura en
donde predomina el EVC Isquémico’®?,
Respecto al EVC tipo isquémico la presentacion de signos y sintomas
predominaron hemiparesia, cefalea, nausea/vomito, afasia y crisis epilépticas
como se refiere en la literatura”®*2*, Con predominio de factores de riesgo como
enfermedad sistémica aguda en donde encontramos procesos infecciosos desde
encefalitis y meningitis, seguido por cardiopatias congénitas, alteraciones
hematolégicas y trauma.
Encontramos que el EVC isquémico de tipo Arterial fue el mas frecuente en un
70.3% con respecto a la Trombosis de senos venosos con 17.2%. Observando
hemiparesia 71.8%, cefalea 63.3%, crisis epilépticas 40.8%, nausea/vomito, afasia

y disartria 15-16%, diferente a lo referido en la literatura internacional en adultos
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que las manifestaciones mas frecuentes son focales %> Dentro de los factores de
riesgo predominaron las enfermedades sistémicas 30.9% (principalmente proceso
infecciosos), cardiopatias congenitas14% y enfermedades hematologicas 12.6%
llamando la atencidon que en la literatura se refieren cardiopatias congeénitas,
arteriopatia y infecciosa’®4?.

En cuanto a las caracteristicas imagenoldgicas del EVC Isquémico Arterial
encontramos mayor afectacion a nivel de la circulacion anterior (77.1%), en la
arteria cerebral media (59.6%), predominio para el hemisferio izquierdo (54.3%),
presentacion en estadio agudo en el 61.4% de los estudios.

Por otro lado, la Trombosis de Senos Venosos la encontramos en la variedad de
multiple lesiones, observando en nuestro estudio en 57.1%, siendo los senos
Sagital superior y transverso los mas afectados (92.8% y 50%), el seno Sagital
Superior se afecta el doble de veces que el resto™.

Dentro del manejo antitrombotico el 64.7 % no ameritd manejo de este grupo, el
23.9% se administré heparina de bajo peso molecular, 9.8% cumarinicos y solo el
1.4% heparina no fraccionada; el 30% recibié antiplaquetario. Lo cual coincide con
la guia de manejo del EVC pediatrico donde establece como manejo de primera
linea a los antiagregantes plaquetarios y en caso de alteraciones de la
coagulacién antitrombéticos®’.

Las secuelas que predominaron fue de componente motor en el 85.9%,
alcanzando en la escala de discapacidad Rankin estadio 2 (67.6%) y 1 (22.5%) los
cuales nos hablan de estadios muy leve y leve en donde pueden valerse por si
mismos sélo con incapacidad en algunas tareas, lo cual mejora su prondstico®’.
Encontramos que en el EVC hemorragico se presentd en 12.3% de nuestra
poblacién de estudio, predominando los sintomas y signos no focales como
cefalea 60%, perdida del estado de conciencia 50%, nausea y vomito 40%, crisis
epilépticas 40%>>"8. Dentro de los factores de riesgo predominaron la enfermedad
estructural (malformacién arteriovenosa) y trauma (traumatismo craneoencefélico)
tiene mayor porcentaje (40% y 20%)"82,

Las caracteristicas imagenolégicas del EVC hemorragico que se presentaron
para: EVC hemorragico intraparenquimatoso (8%) afect6 ambos hemisferios en el
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50%, las lesiones fueron mdultiples predominando en el Iébulo frontal, parietal y
temporal con 37.5% para todos, seguidos del l6bulo occipital con 12.5%, se
presentaron en estado Agudo en 62.5% y subagudo 37.5%; para la Hemorragia
subaracnoidea (2.4%) solo se presenté en 2 pacientes en estadio Fisher Il *°.
Dentro del manejo notamos que solo se practicé descompresion para un paciente
con EVC hemorragico, no asi el manejo antitrombdético y antiplaquetario el cual no
se administr6 a ninguno, y se entiende por la fisiopatologia. Las secuelas
sensitivas predominaron en el 80% y las motoras en el 60%. Por escala de
discapacidad de Rankin a su egreso los estadios 0,4,5 se presentaron en el 20%
comparado con el EVC isquémico fueron mas heterogéneos pero con mayor
discapacidad hasta ser totalmente dependientes®’.

Obtuvimos un promedio de 11.5 pacientes con EVC en nuestro servicio por afo.
Con un promedio de 9.9 dias de estancia, el 22.2% de nuestros pacientes
acudieron a instancia con facultativo por primera vez, y el 64% fue referido de su
Hospital General de Zona. El 51.8% acudieron por asistencia médica después de
48 horas de iniciado su padecimiento. El 97.5 % fue egresado a su domicilio y solo
el 2.4% a su Hospital General de Zona'’.

Por lo que concluimos sobre nuestro estudio
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15.ANEXOS
ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS: EVENTO VASCULAR CEREBRAL EN NINOS

NO. DE FOLIO
DEMOGRAFIA Otro O
Edad : Afios Meses ANTECEDENTES FAMILIARES

0-29 dias | Hematoldgicos

29 dias- 4afios] e

10-14 afios O Evento Vascular Cerebral

15-16 aflos O O
Género : Masculino O Femenino O Reumatoldgicos]
Raza :

Mestizo O Neurolégicos

Mestizo O

Indigena O
FACTORES DE RIESGO
CARDIOPATIA ONCOLOGICO HEMATOLOGICO ENFERMEDADES
Congénita Neoplasia Anemia O CRONICAS
Persistencia Foramen | Cerebral] Enfermedad de Tejido
Oval aislado. [J Benigna Tipo Conectivo [

Maligna O Anemia Células Tipo

Adquirida O Cirugia Falciformesd Sindrome de Down [

Otra cardiopatial]

EVC cirugia cardiaca

<72 hd
Arritmiad
Cirugia Cardiacaldl

Intracraneald

Radioterapia O
Quimioterapia O
L-

asparaginasa [J

Otra neoplasia
cervical/craneal
O

Trombocitopenia [
Coagulopatia O
Tipo

Neoplasia Hematolégica [J
Tipo

Otro Sindrome Genético I
Tipo

Migrafiald
MELAS O
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ENFERMEDAD ESTRUCTURAL | FARMACOS DISPOSITIVOS

SISTEMICA AGUDA Aneurisma O Anticonceptivos orales O Catéter Central. O

Fiebre > 48 horas O MAV O Valvula Derivacion VP O
Sepsis/Bacteremiall ENF.CABEZA/CUELLO

Meningitis O TRAUMA AGUDA

Deshidratacion [ Craneal OJ Faringitis [

Acidosis O Cervical O Otitis Media O

Anoxia O Sinusitis O

Choque O Mastoiditis [

Infeccion

Gastrointestinal 7dias
previos[]

Infeccién Respiratoria
7dias previos O

Varicela 12 m prev O

CARACTERISTICAS CLINICAS

SIGNOS FOCALES SIGNOS NO FOCALES
Hemiparesia [ Cefalea O
Disartria O Disminucion Estado de Concienciald
Afasiall Nausea/Vémito [
Ataxia O Crisis epilépticas O
Deficit campos visuales[] Vértigo O
Diplopia O
Papiledema [
ETIOLOGIA

e CARDIACO O

e VASCULOPATIA O

e ENFERMEDAD CRONICAO

e PATOLOGIA CABEZA Y CUELLOO

e ENFERMEDAD SISTEMICA AGUDAL
CARDIOLOGIA
ELECTROCARDIOGRAMALC

ECOCARDIOGRAMALO
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NEUROIMAGEN'
LOCALIZACION

CIRCULACION ANTERIOR O
A. Caroétida Interna O
A.Cerebral Media O

A. Cerebral Anterior O

CIRCULACION POSTERIOR O
e A. Cerebral Posterior O
e A.Basilar O

e A.\Vertebrales

e A Coroidea Anterior. O e PICAO
e A Lenticuloestriadas O e AICAO
e SICAO
AMBAS O
LADO DEL INFARTO >10
e lzquierdo O TERRITORIOS VASCULARES
e Derecho O AFECTADOS
e Bilateral O 1
VOLUMEN DEL INFARTO MAYOR CM3 20
30
HALLAZGOS 40
Sin hallazgos patoldgicos O NUMERO DE INFARTOS
Hallazgos Patol6gicos O Unicos O
Oclusion MultiplesO
Estenosis [ SEGMENTOS AFECTADOS
Irregularidad] ACM proximal O
Ectasia/pseudoaneurisma ACI supraclinoidea [
fusiforme Vertebrobasilar O
Banda O Arterias Cervicales O

Lengueta intimal/hematoma
murald
VASOS AFECTADOS
SEGMENTOS ARTERIALES AFECTADOS
10

neuroimagen de seguimientod

METODO DE NEUROIMAGEN EMPLEADO
TAC No Contrastada O
IRM secuencia difusién
Angiorresonancial]
AngioTACO

EVOLUCION IMAGENOLOGICA
Estable O
Mejora/Resuelve [
Progresa [J

Progresa;post. mejora/resuelve

Sin
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Angiografiald
UltrasonidoOd

CLASIFICACION EVC

ISQUEMICO O

ARTERIAL O

1. SVA (Arteriopatia de pequefios vasos) [

Arteriopatia Cervical/Adrtica
Cardioembodlica
Multifactorial

N o g s~ w DN

Otros

FCA (Arteriopatia cerebral focal unilateral) [
Arteriopatia Cerebral BILATERAL

a
O
O
O

O

TROMBOSIS DE SENOS VENOSOS CEREBRALES O

HEMORRAGICO O

TRATAMIENTO

QUIRURGICO O
ANTIBIOTICO O
ANTIEPILEPTICO O
ANTITROMBOTICO O
1. Heparina O
2. Heparina de bajo peso
molecularC

RESULTADO
NORMALO
DEFICIT NEUROLOGICOO

e Motor I
e Sensitivo O

e Cognitivo

MUERTE O

3. WarfarinaOd

4. Activador de Plasminégeno
Tisular™

ANTIPLAQUETARIO

5. Aspirinald

6. Clopidogrel

OTRO O

ALTA
e Domicilio O
e Hospital de Rehabilitacion O
e Otro Hospital. O

TIEMPO ENTRE INICIO DE SINTOMAS Y
DIAGNOSTICO DE EVC
HORAS
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ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO

[

L)
IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $OCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(NINOS Y PERSONAS CON DISCAPACIDAD)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al participar
en el estudio:

Informacion sobre resultados y alternativas
de tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Descripcion de las caracteristicas clinicas e imagenoldgicas en los nifios con Enfermedad

Vascular Cerebral en el servicio de Neurologia Pediatrica CMN La Raza.

Ninguno.

Ciudad de México, Febrero 2018.

Se le ha invitado a que participe en este estudio de investigacion, ya que su hijo (a)
padece Enfermedad Vascular cerebral. El propdsito del estudio es conocer como afecto
esta enfermedad su movimiento y su sensibilidad y revisar sus estudios de Tomografia
y/o Resonancia de craneo.

Antes de que su hijo decida participar en este estudio, usted debe leer este documento
gue se llama consentimiento informado y explica el estudio. Por favor haga todas las
preguntas que sean necesarias para que pueda asi decidir si desea participar o no en
este estudio.

Una vez que acepte participar en este estudio, Usted nos permitira revisar el expediente
electrénico y los estudios de tomografia y/o resonancia magnética de craneo realizados a
su hijo (a).

No ocasionara ninguna molestia a su hijo, ya que solo se revisaran sus expedientes
electronicos y sus estudios.

El presente estudio no implica ningln costo para Usted.

Es importante mencionar que Usted o su Hijo no tendran beneficios inmediatos con los
resultados de este estudio; sin embargo, los conocimientos que se obtengan en este
estudio permitirdn conocer como se comporta la enfermedad en la poblacion Mexicana.

En este estudio no se estan evaluando alternativas de tratamiento. Y la informacién sobre
resultados sera confidencial.

Usted debera hacer preguntas de cualquier cosa que no comprenda antes de firmar ésta
forma. El grupo de médicos del estudio también estara disponible para contestar
cualquier pregunta antes del estudio.

CONFIDENCIALIDAD

La informacion que se obtenga de su participacion en el estudio se mantendra en forma
confidencial y su identidad no sera revelada. Los resultados del estudio, pueden ser
publicados con propositos cientificos sin que su identidad sea revelada.
CONSENTIMIENTO

He leido o me han leido esta forma de consentimiento informado, la cual describe el
propésito y naturaleza de este estudio. He tenido tiempo para revisar esta informaciéon y

54




se me han brindado una oportunidad para hacer preguntas. He recibido respuestas que
satisfacen plenamente mis preguntas. Entiendo que mi participacion en este estudio es
completamente voluntaria.

En caso de coleccién de material biol6gico (si aplica):

H No autoriza que se tome la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Si autorizo que se tome la muestra para este estudios y estudios futuros.

Beneficios al término del estudio: Se conocera mejor la enfermedad, pero no tendra ninguun
beneficio inmediato para mi hijo (a), pero a futuro nos permitira
conocer mejor la enfermedad.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podré dirigirse a:

Investigador Responsable: Dr. Martin Arturo Silva Ramirez, 57245900 EXT:23464

Colaboradores: Dra. Viridiana Cadena Ramos, 57245900 EXT:23464

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electronico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Nombre y firma de ambos padres o

tutores o representante legal

Testigo 1 Testigo 2

Nombre, direccion, relacién vy firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio.

Clave: 2810-009-013
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ANEXO 3. TABLA DE CAUSAS DE EVC NEONATAL

CAUSAS DE EVC NEONATAL
IDIOPATICO
ANOMALIAS DEL DESARROLLO VASCULAR

e Atresia

e Hipoplasia
ALTERACION DE LOS VASOS SANGUINEOS
e Proliferativas
e [soinmunes en neonatos
VASOESPASMO POR USO MATERNO DE DROGAS
DISTORSION DE LOS VASOS POR MOVIMIENTO EXTREMO DE CABEZA Y CUELLO (diseccion
arterial)
EMBOLOS
e Coagulos o restos de placenta
e Involucién de la vena umbilical el ductus arteriosus
¢ Enfermedad cardiaca congénita cianozante
e Vasos con catéteres
TROMBOSIS
Meningitis
Encefalopatia hipdxico isquémica
Deshidratacion e hipernatremia
Sepsis y coagulacion intravascular diseminada
Policitemia e hiperviscosidad
Déficit de proteina Cy S
Déficit antirombina III
Anticuerpos antifosfolipidos
TROMBOEMBOLISMO
e Anastomosis de placentas en gestiones gemelares
e Transfusion feto-fetal
ENCEFALOPATIA HIPOXICO ISQUEMICA Y ASFIXIA CON TROMBOEMBOLISMO
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ANEXO 4. TABLA DE FACTORES DE RIESGO PARA EVC ISQUEMICO

FACTOR DE RIESGO

ECMO: Oxigenacion por Membrana Extracorpoérea.
MELAS: Encefalopatia mitocondrial con acidosis lactica y episodios de strokelike.

PHACES: Malformacio6n de fosa posterior, hemangioma facial, anomalias arteriales cerebrovasculares,
anomalias cardiovasculares, anomalias en el ojo.

TABLA DE FACTORES DE RIESGO

DIAGNOSTICOS INCLUIDOS
Arteriopatia focal cerebral, Sindrome de Moya
Moya, diseccion arterial, vasculitis, arteriopatia de
células falciformes, arteriopatia post varicela,
otras, arteriopatias no especificadas.
Enfermedades congénitas cardiacas,
enfermedades cardiacas adquiridas, foramen oval,
posoperado dentro de las 72 horas de cirugia de
corazén, cirugia cardiaca previa, cateterismo
cardiaco, ECMO, Dispositivo de asistencia
ventricular izquierda, arritmia, otras cardiopatias.
Enfermedad por anemia de células falciformes,
catéter permanente, trisomia 21, otros desérdenes
genéticos, leucemia, deficiencia de Hierro, pildora
anticonceptiva, enfermedades de la colagena,
tumor soélido extracraneal, administracion de L
asparaginasa.

Simple o multiples, tetrahidrofolato metil
reductasa, elevacion de lipoproteina A, trombofilia
adquirida, factor V de Leiden, otras trombofilias
genéticas, deficiencia Protrina S, Protrombina

20214, deficiencia Proteina C, deficiencia
Antitrombina III, hiperhomocisteinemia, no
especificas.

Fiebre mayor a 48 horas, sepsis (cultivos
positivos), choque, deshidratacién, acidosis,
anoxia, gastroenteritis viral.

Migrana, tumores cerebrales, shunt
ventriculoperitoneal, aneurismas cerebrales,

MELAS, malformacion arteriovenasa intracraneal,
otros tumores de cabeza y cuello, sindrome de
PHACES.

Trauma de cabeza y cuello, faringitis, meningitis,
cirugia reciente intracraneal, otitis media,
sinusitis, mastoiditis, otras.

Incluye las enfermedades infecciosas de cabeza y
cuello crénicas y agudas.

Hipertensién, Hiperlipidemia, Diabetes Mellitus
tipo 1,.

Cuando no encontramos ninguna de las causas ya
mencionadas.

57



ANEXO 5. TABLA DE ESTADIOS DE EVC ISQUEMICO POR TOMOGRAFIA
COMPUTADA DE CRANEO (TCC), RESONANCIA MAGNETICA (IRM) Y
ANGIOGRAFIA

ESTADIO DEL EVC ISQUEMICO POR TTC

HIPERAGUDA

Periodo menor a 12 horas del EVC isquémico.

Signos: arteria cerebral hiperdensa, hipodensidad de los nucleos lenticulares

AGUDA

Periodo de 12 a 24 horas de ecolucion

Signos: arteria cerebral hiperdensa, hipodensidad de nucleos lenticuclares, mala diferenciaciéon d
ela sustancia gris y blanca cortical y a lo largo también de la insula (signo de la cinta insular)
SUBAGUDA

A partir del 3er dia hasta las primeras dos semanas de evolucion.

Signos: imagen hipodensa que sigue un territorio vascular en forma de cufia. Efecto d evolumen
que disminuye entre los dias 7 y 10 de evolucién. Evolucién hemorragica.

CRONICA

Mayor a dos semanas.

Signos:efecto d emasa, realce d elas circonvuluciones. A partir de la 2da a 8va semana se
resuelve el efecto d emasa. Puede presentar una calcificacion transitria. Meses a afios: se
observan areas de encefalomalacia, pérdida de volumen.

ANGIOTOMOGRAFIA
Signos: oclusién vascular, flujo anterégrado lento con vaciamiento arterial retardado, llenado
colateral retrogrado, areas denudadas (no perfundidas), floracién vascular (perfusién de lujo),
cortocircuito arteriovenoso.
La TCC perfusién
» Zonade penumbra

P CBF reducido hasta un 60%

» CBVnormal o aumentado

» MTT marcadamente aumentado, llegando hasta un 30%

ESTADIO DEL EVC ISQUEMICO POR IMAGEN DE RESONANCIA MAGNETICA

HIPERAGUDA

Periodo menor a 12 horas del EVC isquémico.

Signos: ausencia del vacio de flujo, realce por contraste intravascular, bajo coeficiente de
difusion, alteraciones de la perfusidn.

AGUDA

Periodo de 12 a 24 horas de ecolucion

Signos: borramiento de los surcos, realce meningeo adyacente al infarto, efecto de masa.
SUBAGUDA

A partir del 3er dia hasta las primeras dos semanas de evolucién.

Signos: disminucién del realce meningeo hasta desaparecer, realce por contraste
parenquimatoso precoz, transfomacion hemorragica, efecto de masa, disminuciéon edema.
CRONICA

Mayor a dos semanas.

Signos: efecto de masa, realce por el contraste persistente, se resuelve el efecto de masa,
cambios encefalomaldcicos, perdida de volumen en la distribucién afectada.

RM POR DIFUSION

La difusiéon inicia 30 min después del EVC, baja de 3 a 5 dias, después de esto, aumenta y
regresa a la normalidad 1 a 4 semanas, el edema citotéxico... evoluciona a edema vasogénico,
meses después se desarrolla Gliosis y el liquido extracelular aumenta.
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Signos:
e Hiperintensidad a partir de 30 minutos hasta 5 dias después del evento
e Hiperintensidad media 1 a 4 semanas
e Intensidad variable meses después

ANGIORRESONANCIA

Signos: oclusién vascular, flujo anterégrado lento con vaciamiento arterial retardado, llenado

colateral retréogrado, areas denudadas (no perfundidas), floracién vascular (perfusion de lujo),
cortocircuito arteriovenoso.
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ANEXO 6. TABLA DE TRATAMIENTO DE EVC NINOS

GUIA UK
No contemplado

No contemplado

AAS 5mg/kg

Exanguinotransfusiéon hasta HbS
menor a 30%, transfusion hasta HbS
menor a 30%

No recomendado

AAS 1-5 mg/kg/dia

Valora anticoagulacién hasta
evidencia de curaciéon del vaso o
hasta 6 meses.

Considerar anticoagulacion tras
discutir con cardi6logo.

AAS 1-3mg/kg/dia
Transfusion d esangre cada 3-6
meses para Hb S menor de 30%.

Valorar uso de Hidroxiurea o TMO.
Considerar anticoagulacion

No contemplado

No contemplado

Anticoagulacion hasta
recanalizacion p maximo 6 meses
No contemplado

GUIA CHEST
No anticoagulante ni AAS

HNF o HBPM por 3 meses

HNF o HBPM durante 5-7 dias
hasta que se descarte disecciéon y
origen cardioembolico.
Hidratacion y
exanginotransfusion

No recomendado

AAS 2-5mg/kg/dia al finalizar el
tratamiento anticoagulante
Después de 5-7 dias HNF o
HBPM, tratar con HBPM o
Warfarina durante 3 a 6 meses.
Tras HNF o HBPM 5-7 dias tratar
con HBPM o Warfarina durante
3 a 6 meses.

AAS 2-5mg/kg/dia al finalizar el
tratamiento anticoagulante
Programa de transfusion a largo
plazo

No contemplado

HNF o HBPM 5-7 dias seguido de
HBPM o warfarina 3 meses.
Monitorizacion radiografica e
iniciar anticoagulacién si existe
extension de la trombosis

HNF o HBPM 5-7 dias seguido de
HBPM o warfarina 3 a 6 meses.
Tratamiento general

HNF: Heparina no fraccionada
HBPM: Heparina de bajo peso molecular
TMO: Transplante de médula dsea

60



ANEXO 7. TABLA DE ESTADIO DEL EVC HEMORRAGICO POR TCC E IRM.

ESTADIO DEL EVC HEMORRAGICO POR TTC ‘

HIPERAGUDO

Periodo menor a 6 horas del EVC hemorragico.

Caracteriza por: Hemoglobina (Hb) saturada 90% y eritrocitos bicncavos.

Signos: Coleccién formada por plasma y células (Coagulo semiliquido). Imagen hiperdensa y
heterogénea de 30-60 Unidades Hounsfield (UH). Signo del remolino.

AGUDO

Periodo de 7 a 72 horas de evolucién

Caracteriza por: Desaturaciéon de Hb, Edema con eritrocitos esféricos.

Signos: Formacién de coagulo de fibrina que se retrae, expulsando el suero. Imagen homogénea
de 80-100 UH.

SUBAGUDO TEMPRANO

A partir del 3er al 7mo dia de evolucion.

Caracteriza por: Meta hemoglobina. Periferia- Centro. Equinocitos integros.

Signos: Los coagulos intraparenquimatosos en resoluciéon se lician primero y luego se
reabsorben, proceso que comienza en la periferia y avanza hacia el centro

SUBAGUDO TARDIO

En el periodo de 1 semana a 1 mes.

Caracteriza por: MetaHb extracellular, lisis celular con disminucién del edema

Signos: adquiere un aspecto isodenso respecto al parénquima cerebral. Ruptura de la barrera
hematoencefdlica en la cdpsula vascularizada que rodea al hematoma. Reforzamiento
periférico tras administraciéon de contraste.

CRONICO

Periodo de meses a afios.

Caracteriza por: Ferritina y Hemosiderina de los macré6fagos.

Signos: Los hematomas crdnicos son hipodensos. Una atenuacion elevada dentro de los
hematomas croénicos suele ser secundaria a una nueva hemorragia. Puede verse una region
hiperdensa focal dentro de un foco de baja densidad o un nivel liquido-liquido.

ESTADIO DEL EVC HEMORRAGICO POR IMAGEN DE RESONANCIA MAGNETICA

HIPERAGUDA
Periodo menor a 6 horas del evento hemorragico.
Signos: Oxihemoglobina Diamagnética
+ T1 isointensa al parénquima.
* T2 hiperintensa con la Periferia hipointensa por la desaturacion de la Hb.

AGUDA
Periodo de 7 a 72 horas de evolucién
Signos: Desoxihemoglobina. Paramagnético
*+ T1 isointenso al parénquima
* T2 hipointenso al parénquima

SUBAGUDA TEMPRANA
A partir del 3 al 7mo dia.
»  Signos: Metahemoglobina Intracelular
* Isointenso = centro
* T1 hiperintenso
* T2 hipointenso

SUBAGUDA TARDIA
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A partir del I semana a 1 mes.
*  Signos: Metahemoglobina Extracelular
* T1 hiperintenso
* T2 hiperintenso

CRONICA

Meses a afos.

Signos: Metahemoglobina diluida rodeada por ferritina y hemosiderina
* T1 hipointenso
* T2 hiperintenso con halo hipointenso

ANEXO 8. TABLA DE ESCALA MODIFICADA DE RANKIN

ESCALA MODIFICADA DE RANKIN

NIVEL GRADO DE DISCAPACIDAD

0 Asintomatico Sin discapacidad

1 Muy leve Puede realizar tareas y actividades habituales, sin
limitaciones.

2 Leve Incapacidad para realizar algunas actividades previas, pero
pueden valerse por si mismos, sin necesidad de ayuda.

3 Moderada Requieren algo de ayuda. Pero pueden caminar solos.

4 Moderadamente grave Dependientes para actividades basicas de la vida diaria sin
necesidad de supervision continua.

5 Grave Totalmente dependientes. Requieren asistencia continua.

6 Muerte
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ANEXO 9. TABLA DE ANALISIS DE ESTUDIOS EN EVC INFANTIL.

Poblacion Total

Edad afios
e Promedio
e Rango
Género N/%
e Femenino
e Masculino

Servicio estudiado

Total con EVC Isquémico
N/%

Total EVC hemorragico N/%

Manifestaciones Clinicas:
e EVCIsquémico

e EVC Hemorragico

Etiologias para:
e Isquémico

Nunes T, et.al. Paraguay,
2008.

10

8.5

5/50

5/50

Neurologia pediatrica

77%

23%

Paresia, afasia

Cefalea, paresia

Vasculitis, Moya Moya,
diseccion carotidea,
idiopatica.

Mackay M, et. al.
Multicéntrico, 2011.
676

5.7
1.7 a 11.6 afios

277/41
399/59

30 centros
100%

0%

Hemiparesia, afasias,
disturbios visuales y
conciencia, cefalea,
papiledema, crisis
epilépticas.

Multifactorial 52%:
Arteriopatias 53%,
cardiopatias 31%, infecciosas
24%, AHNDs 23%, ASCs 22%,
CSCs 19%, PTSs 13%.

Huici M, et. al. Barcelona,
2014.
61

4.6
1.3a175

22/36.1
39/63.9

Urgencias
26/42.6

35/57.4

Hemiparesia, crisis
epilépticas, emesis, paralisis
facial.

Hemiparesia, cefalea, emesis,
crisis epilépticas, alteracion
de la conciencia.

Arteriopatia, indeterminada,
diseccion arterial,
cardioembolismo.

Graziano A, et.al. Argentina,
2016.
18

5
1 mes a 15 afios

4/18

14/18

Pediatria

14/77

4/18

Hemiparesia, crisis

epilépticas, cefalea, emesis,
deterioro estado conciencia.

Cefalea, nausea, emesis.

Cardiopatia congentita,
miocardiopatia, infecciosa,
trombofilia, desconocida.
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e Hemorragico

Tratamiento
e Anticoagulante
Antiplaquetario

Quirurgico
(0] {7013
Evolucion Escala Rankin:
(0]

N/%: Numero total/ porcentaje.
TCC: Tomografia computada de

Malformacidn arteriovenosa

11/10
4/10
3/10

2/10

1/10
10/10

4/10
3/10
1/10

3/10

craneo.

IRM: Imagen de resonancia magnética
Escal de Rankin: 0- asintomatico, 1- Muy Leve, 2- Leve, 3- Moderada, 4-Moderadamente Grave, 5-Grave, 6-Muerte.
AHNDs: Trastornos agudos de cabeza y cuello.
ASCs: Enfermedades sistémicas agudas.

CSCs: Enfermedades sistémicas crdnicas.

PTSs: Estados protrombdticos.

253/676
499/676
183/676

No aplica

No aplica

Malformacién arteriovenosa,
hemorragia subaracnoidea,
cavernoma, Coagulopatia.

60/61
52/61
21/61

8/61

15/61
28/61
46/61

19/61
5/61
3/61
1/61
1/61
3/61
3/61

Malformacidn arteriovenosa,
alteracion hemostasia.
Hipertension arterial

18/18

10/18
17/18

No aplica

12/18
1/18
2/18
1/18

2/18
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ANEXO 10. FIGURA DE MANEJO INICIAL DEL EVC EN NINO

ABC, obtener una Via Intravenosa, valorar transfusion sangre.

=

Medidas neuroprotectoras (elevacion cabeza 3 grados, fluidos
intravenosos, normotermia, normotensién, normoglicemia)

-

Si se sospecha de hemorragia o presion intracraneal, tomar TCC.

¢

Realizar IRM/MRA de cabeza y cuello si se confirma EVC.

=

En seleccionados pacientes, se puede considerar la trombolisis
dentro de 4 y media horas de evolucidn, trombectomia dentro
de las primeras 6 horas.

7

Admitir al paciente para observacion, frecuentemente a
neurologia, y checar signos vitales por 48 a 72 horas.

A

Instituir terapia secundaria (aspirina o heparina)

p-

Completar el protocolo de EVC
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ANEXO 11. FIGURA DE ABORDAJE DIAGNOSTICO DEL PACIENTE CON EVC

(parte 1)

|||||||||||||

Hir:r'ia

Exameg fisico

Examenes de laboratorio iniciales Imagenes
Cuadro hemition TAC gineo
Electralitos 'f
Périil lipicicn RAC ) ARM
- +
FTfPTT Angiograiia cerebral
Tamizaje pan Wxicos
Ecocardiograma
Estudio de LCE

{Cuando s sospecha imbeocitn)

Examenes de laboratorio posteriores
Proteina Cy 5
Antitrombina NI
Factor W e Lesiden
Anlicuerpes anticandiolipines
Anticoagulante Kipico
Aminodcidos
Electrofonesis de Hb (Nifios predispuestos genéticamente)
Lactaio | Finuvabo {Séricos y en LCE]

TAC = Tomografia Axial Computarizada; RMC = Resonancia
Magnética Cerebral; ARM = Angiografia por Resonancia Magnética;
VEG = Velocidad de Sedimentacidn Clobular; PT = Tiempo de
Fratrombina; PTT = Teempo Parcial de Tromboplasting; LCE = Liguico
Cefalomaguideo ¥ Hb = Hemoglobina.

Modificado de *The Hemiplegic Child, Peter H. Berman, MD. Mismi
Children"s Hospital < XIX Annual Child Neurology Postgraduate
Cowarse". (8)
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ANEXO 12. FIGURA DE ABORDAJE DIAGNOSTICO DEL PACIENTE CON EVC

(parte 2)

.ﬂﬁl’.‘ﬂlﬁ:
RMC o TAC CRAMED SIMPLE
ANGIORRESOMAMNCIA si hay indicios con RMWMC de:

Oichusoines por émbolas

[seccines arieriak=s

Sindrome de Moya-bdoya

Drisplasia idhromasoular

Malicmacanes JienoveEncens

ArerkTas

Fistulis

Arieritis de grandes vasos
Ciadra hemidtico, V3G, sdendido de sangre periiénca, glicemia, g arteriales, PT, PTT, fibrindgena, VORL, VIH,
hemocultrees, cnguimin de onima, BUS, creatingna, ctogquimico de LCR y Gram, cdivo para bacienas, uberuloss,
hongos, KOH, WORL, ViH, ADA v anticuerpos. para variosl

Con las IMAGEMES y segiin ACY tromibdiion, emibdlicn o hemoardgion:

¥ ¥ ¥

&1 TROMBOTICO EABOLIC0 HEMORRAGICD
Proteinas C y 5, antibnambsna [ll, sleciroioresis de Hib, Favos X idrax Prsetha Ionarnddgsca oocaina
anticuerpos anti-DfA, antiradeares, antiiosioligidos ERG IUsn medicamenins:

y anticardiolpinas, factor reumatoiden, anbooagudanis Erocardicgrama ACTH
lipicn, perid ipidion, Gactor 'y de Leiden, gen de Ardetaminas
penarmambina, resisiencia a la proteina C adiada, Efesdrina
tamizaje metabdlico en onna, cromamgrafia de Fendiproparolamina
aminicidos en sangre v orina, dcido lioioo séroo Tesaiilina
Hemorragia sin coagulopatia
[Déifacit de protefmas C y & v antibrombana (1 Angiomesnnancia rommal
Tomar nuesves niveles a los tres meses.
5 perssie défici es genéton.
5 o hay déficit fue adguido y secundano a:

Enfermedad hepdtica

Trasplante de médula drea

Coagulacidn intrvesndar deesminada.

Sepmin

Simdrame nefritico.

Enteropatia perdedaora de proleis.

Tratamienio oon L-asparaginas.

Anemia de coldlis Riciioamnes
Elecimiceesis de His

Wasrulitiz sistema nendoss central
Biopeia de leptomeninges

Indarto em tenibono venebeobasilar
Radiograiia columna fewnextensiin

DRl — “Venereal Disease Bessach Laboraiony™ o Serologia; ViH - Vins inmunodeficenca hemama; BUN - “Biood
drea Mibogen™ o nitrdgeno uréico en sngre; KOH - Para idenfificacién de hongos; AL - Adenosin: deaminaza y
5CTH u hormona adrenooomticolropa.

vindificado de Endogue Diagndsticn de b Endfermedad Cerebrosasoular en Mifos. Pediatni 2002, (7)
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