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RESUMEN

Introduccion: La toma de decisiones terapéuticas en el contexto del
paciente con infarto cerebral agudo depende en gran medida del analisis de
la imagen realizada al paciente en el momento de su llegada al hospital.
Tomando en consideracion que las terapias de reperfusion cerebral con las que
se cuenta en la actualidad son la trombdlisis intravenosa, y trombectomia
mecanica; es fundamental el analisis de la informacion de imagen obtenida.
En la actualidad para el tratamiento de reperfusion cerebral en ventanas
extendidas requiere demostrar la existencia de tejido viable denominado
penumbra isquémica; por lo anterior se ha considerado a la perfutomografia
cerebral como una herramienta util para la determinacion tanto de zona de
infarto como de penumbra isquémica en la seleccion de pacientes para
tratamiento de reperfusion cerebral; sin embargo los sistemas para la
obtencién y analisis de perfutomografia cerebral no estan disponibles en la
mayoria de los centros de primer y segundo contacto a diferencia de las
imagenes obtenidas por tomografia simple que atraves de la escala ASPECTS
TC permite valorar la extension de los cambios isquémicos tempranos. Por lo
anterior se utilizé la informacion brindada por ambos métodos de estudio, en
pacientes referidos al Centro Médico Nacional 20 de Noviembre para la toma
de decision referente a terapia de reperfusion cerebral.

Objetivo: Determinar la concordancia del score ASPECTS-TC y Perfutac,
en el diagnostico de circulacion colateral de pacientes con isquemia cerebral
aguda.

Método: En imagenes de angiotomografia de pacientes con isquemia
cerebral aguda dos neurodlogos vasculares calcularon la escala de ASPECTS y
rMLC, asi como el indice de perfusion por perfutomografia. Se analizd la
concordancia interevaluadores. Del expediente clinico se registraron las
variables: Edad, sexo, factores de riesgo para enfermedad vascular cerebral,
tiempo de evolucion e instalacion de sintomatologia neuroldgica, tratamiento
aplicado y resultados.



Resultados: Se incluyeron 16 pacientes con una media de edad de 66.68
anos (x14.77), siendo evaluados con una media de NIHSS de 16.06(+7.75), con
una mediana del tiempo de inicio de sintomas y llegada al Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre de 384.5 minutos IQR(371-498), con un calculo de
ASPECTS por observador 1 con media de 5.87 (+2.72) y por observador 2 con
media de 5.87 (¥2.72), se realizo el calculo de la escala de rLMC con una media
de 11.37 (+ 4.84), y por observador 2 con una media de 11.37 (* 4.84), Se obtuvo
un indice de perfusion con media de 0.66 (+ 0.16). En cuanto a la localizacion
de la oclusion vascular se obtuvieron tres pacientes con oclusion carotidea
(18.75%), 11 con oclusion a nivel de arteria cerebral media segmento M1 (68.75%),
uno con oclusion en tandem (6.25%) y uno con oclusion de arteria cerebral
posterior. En el analisis de concordancia entre ASPECTS-CT y rLMC se aplico el
Indice Kappa de Cohen que para el Calculo de ASPECTS se catalogd como
bueno (kappa=0.70, p<0.001), en tanto que para el rLMC se catalogdé como muy
bueno (kappa=1.0,p<0.001. No se encontré concordancia entre ASPECTS-CT e
inide de perfusion. Se realizo el calculo de la correlacion entre ASPECTS y rLMC
medidas por ambos observadores mediante analisis de correlacion de
Spearman sin encontrar correlacion entre ambas variables (rho=-0.0824).



ABREVIATURAS

ASPECTS: Alberta Stroke Program Early CT Score.
NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale.
PERFUTAC: Pertutomografia cerebral.

rLMC: Regional Leptomeningeal Score



I. INTRODUCCION

Actualmente, el analisis de imagen por perfusion cerebral en pacientes
con infarto cerebral agudo aporta suficientes elementos para la toma de
decisiones terapéuticas invasivas como la trombectomia mecanica y no
invasivas como la trombadlisis, ambas en ventanas extendidas (>45h -9 h en
trombodlisis, >6 h — 24 h en trombectomia mecanica).

La perfusion cerebral ha demostrado un alto rendimiento diagnostico
para la determinacion y diferenciacion de zonas de infarto cerebral y de
penumbra isquémica en los pacientes con sindrome neuroldgico focal agudo
en el contexto de presentacion de infarto cerebral, siendo necesaria para la
eleccion de los pacientes candidatos a terapia de reperfusion por trombolisis
de acuerdo a EXTEND ( Mismatch perfusion >1.2, nudcleo de infarto menor a
70ml, volumen de penumbra mayor a 10ml) o a trombectomia mecanica, por
DEFUSE-3 ( Nucleo del infarto menor a 70ml, mitmatch perfusion igual o
mayor a 1.8 y volumen de penumbra mayor a 15ml).

Considerando que la escala ASPECTS-TC es mas accesible y aporta
informacion de isquemia cerebral y tejido en penumbra se propone la
presente investigacion para conocer la concordancia diagnodstica de la
circulacion colateral cerebral anterior en pacientes con isquemia cerebral
aguda para conocer la posibilidad de su uso en la toma de decisiones
terapéuticas oportunas en hospitales de baja complejidad, pero con capacidad
para realizar abordajes terapéuticos de reperfusion.

Tomando en consideracion que el infarto cerebral agudo, en donde el
tiempo de atencion médica es crucial para intentar el restablecimiento del
flujo sanguineo cerebral, situacion que repercutira en la funcionalidad del
paciente, se ha propuesto que una vez demostrada la existencia de oclusion
de gran vaso (arteria cardtida interna extracraneal o intracraneal, arteria
cerebral media segmento MI, arteria cerebral anterior segmento Al, arteria
cerebral posterior segmento P1 o arteria basilar) mediante estudio de
angiotomografia cerebral, o angiorresonancia magnética cerebral
herramientas Utiles para clasificar y evaluar el grado de colateralidad de flujo
sanguineo cerebral, clasificando al infarto cerebral como de nucleo pequeno



(ASPECTS igual o mayor a 6) pudiera pasar directo a sala de hemodinamia para
rescate vascular por trombectomia mecanica como terapia de reperfusion
cerebral sin necesidad de analisis por estudio de perfusion cerebral, por lo que
se pretende realizar un analisis del grado de correlacion existente entre el
tamano del nucleo del infarto medido por RAPID y su correlacion con el grado
de colateralidad por angiotomografia, asi como un analisis de concordancia
entra ASPECTS y RAPID para el diagndstico de circulacion cerebral colateral en
pacientes con infarto cerebral agudo y oclusién de gran vaso.

Se propone la presente investigacion para conocer la posibilidad de utilizacion
de un método diagndstico accesible y de menor complejidad y costo en el
diagndstico de isquemia cerebral aguda y colateralidad vascular cerebral en el
contexto de oclusién de gran vaso.



Il ANTECEDENTES

De acuerdo a la AHA, en su guia de actualizacion 2021(1), la enfermedad
cerebrovascular de tipo isquémica representa 87% en su forma de
presentacion, siendo el restante 13% de tipo hemorragica. Siendo ésta, una
enfermedad que condiciona un impacto considerable en la poblacion mundial
y que ha tenido un comportamiento global con un incremento sustancial en
su presentacion no solamente debido a que en la piramide poblacional ha
existido un incremento mundial de poblacion en el grupo etario de los adultos
mayores, sino que también se ha observado que cada vez mas existe una edad
de presentacion mas temprana de la enfermedad cerebrovascular, lo anterior
con relacion al incremento de factores de riesgo cardiovasculares
directamente relacionados con un incremento en la poblacion con
tabaquismo, dietas ricas en sodio que se traducen en un incremento en la
presentacion de sindrome metabdlico( obesidad, hipertension, dislipidemia)
con su ya conocida repercusion a nivel endotelial. Ejemplo de lo anterior, entre
1990 y 2019, el nUmero de muertes por infarto cerebral se ha incrementado de
2.04 millones a 3.29 millones, esperandose un incremento para el ano 2030 a
4.9 millones. Siendo actualmente la primer causa de discapacidad funcional a
nivel mundial (2)(3).

Saver (4) estimd que por cada minuto de oclusion vascular cerebral,
existe una pérdida de 32 000 neuronas, una pérdida de 230 millones de
sinapsis, de la misma manera que por cada minuto de oclusion vascular existe
una pérdida de 1.9 millones de neuronas, 14 billones de sinapsis, asi como 120
millones de neuronas, 830 billones de sinapsis que traducen un
envejecimiento cerebral de 3.6 anos, concluyendo que por cada infarto
cerebral, llega a existir una pérdida de 1.2 billones de neuronas, 8.3 trillones de
sinapsis y un envejecimiento cerebral de 36 anos. De tal manera surge el
constructo de “Tiempo es cerebro”, considerando que el tiempo en que se
tarde en dar un tratamiento o6ptimo para reestablecimiento del flujo
sanguineo cerebral, determinara en gran medida el grado de funcionalidad
gue se pueda recuperar en el contexto de instalacion de infarto cerebral
agudo.
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A partir de 1995(5), con la introduccion del rTPA como tratamiento para
el infarto cerebral agudo, han existido una serie de ensayos clinicos pivotales
(6-8) que han demostrado la efectividad del mismo, iniciando asi, la era del
tratamiento de reperfusion cerebral en el infarto cerebral utilizando rTPA,
trombectomia mecanica, o ambas (terapia puente), considerando como
ventanas extendidas para el tratamiento de reperfusion (trombdlisis a partir de
las 4.5 horas de establecido el déficit neuroldgico (9) y trombectomia
mecanica(10)) a partir de las 6 horas hasta las 24 horas(11). Escenario clinico
(ventana extendida) en el que se considerd la evaluacion con imagen avanzada
(perfutomografia cerebral y resonancia magnética) como herramientas
fundamentales para determinar la existencia de tejido cerebral rescatable por
terapias de reperfusion, en donde se analiza la penumbra isquémica y el
Nucleo del infarto para la determinacion de la zona de penumbra isquémica,
siendo la colateralidad vascular(12) lo que determinara la progresion del infarto,
dividiendo de esta manera, a los pacientes en progresores lentos (mejor grado
de colateralidad) o progresores rapidos (menor grado de colateralidad)

El analisis imagenoldgico que aporta la perfutomografia cerebral,
considera diferentes variables fundamentales para la toma de decisiones
terapéuticas, siendo asi, los mapas de perfusion cerebral necesarios para su
analisis y que consideran variables como: Volumen sanguineo cerebral (CBV),
tiempo de transito medio (MMT), y flujo sanguineo cerebral (CBF),
considerando que el flujo sanguineo cerebral es la relacidén entre el volumen
sanguineo cerebral y el tiempo de transito medio. El nucleo isquémico se
caracteriza porque tiene un tiempo de transito medio prolongado, con
disminucion tanto del flujo sanguineo cerebral como del volumen sanguineo
cerebral en tanto que la zona de penumbra isquémica se caracteriza por tener
un volumen sanguineo cerebral normal, disminucion moderada del flujo
sanguineo cerebral con incremento del tiempo de transito medio (13)

La perfutomografia cerebral es y ha sido una herramienta fundamental
para el analisis imagenoldgico de los pacientes que cursan con un infarto
cerebral agudo(14) en las ventanas extendidas tanto para trombdlisis como
trombectomia mecanica, siendo necesaria para la eleccion de los pacientes
candidatos a terapia de reperfusion por trombectomia mecanica y que fueron
considerados dentro de los criterios imagenoldgicos que establecié DEFUSE-3
( Nucleo del infarto menor a 70ml, mistmach perfusién mayor o igual a 1.8 y
volumen de penumbra mayor a 15ml). De la misma manera, el estudio DAWN,
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consideré fundamental la realizacion de perfutomografia cerebral para la
elegibilidad de los pacientes candidatos a reperfusion cerebral con
trombectomia mecanica, tomando en cuenta el volumen del infarto de
acuerdo a la edad, esto en los criterios imagenoldgicos ( en pacientes con 80
anos de edad o mayores, NIHSS mayor o igual a 10, y volumen de infarto menor
a 21 ml; pacientes menores de 80 anos con NIHSS mayor o igual a10 y volumen
de infarto menor a 31 ml, pacientes menores a 80 anos con NIHSS mayor o igual
a 20y volumen de infarto menor a 5Iml) en quienes se demuestra obstruccion
de gran vaso, con escala de funcionalidad previa en Rankin de 0 61,y con una
evolucion del déficit neuroldgico focal de 6 a 24 horas.

La informacion que aporta la perfutomografia cerebral referente al
calculo estimado del nucleo del infarto cerebral y la penumbra isquémica,
brinda de forma indirecta una nocion del grado de colateralidad vascular
cerebral que, como mecanismo de autorregulacion del flujo sanguineo
cerebral, se pone en marcha ante la oclusion vascular en territorio proximal en
el circulo de Willis. Entendiendo de esta manera, que un nucleo pequeno de
infarto cerebral en etapa aguda, se relaciona con el grado de colateralidad que
pueda estar presente en tanto que un nucleo de infarto cerebral grande,
pueda estar condicionado por un grado de colateralidad vascular menor
(17)(18)(19).

La evaluacion imagenoldgica del grado de colateralidad se puede llevar
a cabo con diferentes escalas, sin embargo, tradicionalmente se ha
considerado a la escala de evaluacion del estudio ASPECTS(20), que puntua 15
sitios acuerdo al territorio vascular tomando en cuenta el territorio de
circulacion anterior en arteria cerebral anterior, arteria cerebral media y arteria
cerebral posterior, siendo que en el corte ganglionar evalda ( Al, M1, M2, M3, P1
y nucleos de la base) en tanto que en el corte supraganglionar evalla (A2, M4,
M5,y Mg, C1, C2 y C3), de tal manera que en la evaluacion de la colateralidad se
considera Grado O, cuando existe oclusion de gran vaso y no se observa
mediante angiotomografia la existencia de vasos cerebrales que suplan el
territorio que esta sufriendo isquemia, Grado 1 cuando se observa aporte
vascular mayor a 0% y menor a 50% del territorio vascular isquémico, y Grado
3 cuando existe mas del 50% de aporte de flujo sanguineo cerebral pero menos
del 100%. (21,22,23). Imagen 1.
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C1-3 A2,P2 ; M4-6

Imagen T:.Territorios vasculares evaluados por escala ASPECTS en
pacientes con infarto cerebral agudo(imagen tomada de referencia 21)

Se ha propuesto que una vez demostrada la existencia de obstruccion
de gran vaso mediante estudio de angiotomografia cerebral, herramienta Util
para clasificar y evaluar el grado de colateralidad de flujo sanguineo cerebral,
clasificando al infarto cerebral como de nucleo pequeno ( (ASPECTS igual o
mayor a 6) pudiera pasar directo a sala de hemodinamia para rescate vascular
por trombectomia mecanica como terapia de reperfusion cerebral sin
necesidad de analisis por estudio de perfusion cerebral(24), por lo que se
pretende realizar un analisis del grado de correlacion existente entre el tamano
del nucleo del infarto medido por RAPID y su correlaciéon con el grado de
colateralidad por angiotomografia, ambas herramientas diagnosticas
utilizadas en pacientes del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre para la
toma de decisidon terapéutica en el contexto de infarto cerebral con
obstruccion de gran vaso de localizacion en arteria cerebral media segmento
proximal (M1).

RAPID, es un software que ha sido utilizado en los ensayos clinicos que
evalian el tratamiento de reperfusion vascular cerebral en ventanas
extendidas del infarto cerebral agudo, aprobado por la FDA que actualmente
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es utilizado en mas de 100 paises a nivel mundial y en mas de 2000 hospitales
alrededor del mundo utilizado para el analisis de la informacion de estudios de
perfusion tanto por perfutomografia como por perfuresonancia que tiene
como finalidad la identificacion de la zona de penumbra isquémica o tejido
rescatable para definir tratamientos de reperfusion vascular cerebral. El
sistema RAPID calcula de forma automatica los mapas de perfusion (volumen
sanguineo cerebral CBYV, flujo sanguineo cerebral CBF, tiempo de transito
medio TTM y tiempo maximo Tmax) e identifica los desajustes entre dichos
mapas con una sensibilidad de 91% y una especificidad del 100%,25 y que
mediante el indice de perfusién ( Tmax > 10 s / Tmax > 6 s) puede evaluar el
grado de colateralidad presente en el paciente en el momento del estudio.
Siendo asi una herramienta confiable con alta tasa de reproducibilidad. Sin
embargo, su alto costo lo hace poco accesible para la mayoria de los hospitales
a nivel mundial.

La angiotomografia cerebral en pacientes con oclusion de gran vaso en
etapa aguda en quienes se realiza reconstruccion de maxima intensidad
vascular, aporta mediante el rLMC score informacién de la colateralidad
vascular cerebral, siendo 20 el nUmero maximo que se puede obtener en dicha
clasificacion. Toma en cuenta los territorios vasculares por ASPECTS ademas
del territorio vascular de arteria cerebral anterior y la region de los nucleos de
la base. Evalua la densidad vascular en territorio de circulacion cerebral
anterior considerando baja colateralidad una puntuaciéon de 0-8, colateralidad
intermedia de 9-16 y buena colateralidad de 17-20. Imagen 2 (26)

Regions Score 0 occlusion (0 - artery not seen,
1- less prominent, 2- equal or more

prominent when compared to a
matching region in the opposite
hemisphere)

M1

Imagen 2. Calificacion de rLMC para la evaluaciéon de

Sylvian Sulcus

M2

colateralidad vascular cerebral en infarto cerebral agudo.

M3

w4 Tomado de AJNR Am J Neuroradiol 32:1640-45 26

M5

M6

ACA

Basal Ganglia

rLMC score /20
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M. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los parametros de evaluacion en imagenes de perfusion cerebral
aportan informacion indispensable para la toma de decisiones terapéuticas. El
score ASPECT, por tomografia computarizada aporta un puntaje con elevada
probabilidad de lesion isquémica y de potencial tejido de penumbra
isquémica, la modalidad de analisis mediante RAPID en el estudio de
perfusion por tomografia aporta con mayor precision el tejido de penumbray
el tejido isquémico, sin embargo este uUltimo requiere de tecnologia costosa y
compleja no accesible en muchos hospitales de primer y segundo contacto e
incluso solo esta disponible en pocos hospitales de tercer nivel de atenciéon en
México. Considerando que el estudio ASPECT-TC es mas accesible y aporta
informacion altamente sugerente de isquemia cerebral basado en esto se
plantea la siguiente pregunta de investigacion

¢Cual es la concordancia entre ASPECTS TC y Perfutac en el

diagnéstico de circulacién colateral de pacientes con isquemia cerebral
aguda?

15



IV. JUSTIFICACION

La enfermedad cerebrovascular es la primera causa de discapacidad a
nivel mundial, y la segunda causa de muerte en la poblacion en general.

Los paises en vias de desarrollo, como el nuestro, estadisticamente
cuentan con una mayor prevalencia de factores de riesgo cardiovascular
(Diabetes tipo 2, Hipertension, Obesidad, Sedentarismo, Tabaquismo,
Dislipidemia) que son en su conjunto la antesala para la presentacion de
desenlaces como la enfermedad cerebrovascular tanto en su modalidad
isquémica como hemorragica.

Dado el comportamiento de la piramide poblacional, se prevé que la
incidencia y prevalencia de la enfermedad cerebrovascular en anos venideros
se incremente de forma exponencial, es necesario contar con protocolos de
accion que optimicen la atencion y el tratamiento de dicha condicion clinica,
siendo el estudio de imagen y su eleccion, una parte fundamental en el
eslabdn de la atencion médica de esta enfermedad, por lo que el analisis de |la
correlacion entre herramientas diagnodsticas utilizadas en el Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre en la atencion de los pacientes que son referidos e
ingresan por esta condicion, puede sustentar métodos de atenciéon mas
optima que repercuta finalmente en la funcionalidad del paciente.

Se propone la presente investigacion para conocer la posibilidad de utilizacion
de un método diagndstico accesible y de menor complejidad en el diagnostico
de isquemia cerebral aguda, lo cual permitiria identificar con mejor
oportunidad el inicio de terapéutica especifica.
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V. HIPOTESIS

H1: La concordancia entre ASPECTS TC y Perfutac, en el diagnostico de
circulacion colateral de pacientes con isquemia cerebral aguda es mayor del
90%

HO: La concordancia entre ASPECTS TC y Perfutac, en el diagndstico de
circulacion colateral de pacientes con isquemia cerebral aguda es menor del
90%

17



VI. OBJETIVO GENERAL

Determinar la concordancia ASPECTS TC y Perfutac, en el diagnostico de
circulacion colateral de pacientes con isquemia cerebral aguda.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

En pacientes con infarto cerebral agudo atendidos en el servicio de Terapia
Endovascular Neuroldgica del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre:

1. Conocer la colateralidad vascular cerebral mediante angiotomografia en
pacientes con oclusion de gran vaso en territorio de arteria cerebral
media segmento proximal calculando rLMC score

2. Documentar el tamano del ndcleo del infarto cerebral por
perfutomografia cerebral en pacientes con oclusion de gran vaso en
territorio de arteria cerebral media segmento proximal

3. Documentar el indice de perfusion mediante la relacién Tmax >10s /
Tmax >6s en pacientes con oclusion de gran vaso en contexto de infarto
cerebral agudo

4. Conocer el comportamiento hemodinamico cerebral en el contexto de
pacientes con infarto cerebral proximal de acuerdo a su progresion

5. Documentary registrar ASPECTS en tomografia simple de craneo de los
pacientes incluidos

18



VIl.- MATERIALES Y METODOS

Disefo y tipo de estudio:
Transversal, Observacional, descriptivo, retrolectivo.

Poblacion de estudio: Pacientes con infarto cerebral con oclusion de gran vaso
en ventana extendida para terapias de reperfusion atendidos en el servicio de
terapia endovascular neurolégica del Centro Meédico Nacional 20 de
Noviembre registrados en el periodo 2020-2022.

Universo de trabajo: Pacientes atendidos y valorados por sindrome neuroldégico
focal agudo en el contexto de infarto cerebral agudo en ventana extendida
para terapias de reperfusion en quienes se realizo perfutomografia cerebral, asi
como angiotomografia cerebral en el Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre de Marzo 2020 a Febrero del 2022.

Tiempo de ejecucién: 6 meses a partir de la aprobacién del protocolo por los
comités institucionales.

Definicién de grupo control: No aplica

Definicién de grupo a intervenir: El presente estudio no incluye un grupo de
intervencion al tratarse de un estudio observacional y descriptivo. La atencion
de los pacientes incluidos en el analisis se basa en las practicas habituales de
atencidon institucional. Se realizara una revision de los expedientes y registro de
variables.

Criterios de inclusién

-Edad igual o mayor a 18 anos

-Infarto cerebral agudo con oclusion de gran vaso
-Ventana extendida para tratamiento de reperfusion

Criterios de exclusion

-Simuladores de infarto cerebral
-Edad menor a 18 anos
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-Pacientes con infarto cerebral agudo en ventana estandar para terapias de
reperfusion
-Pacientes con infarto cerebral agudo con estudios de imagen incompletos

Criterios de eliminacion
Pacientes con infarto cerebral agudo en quienes no se logre obtener la
informacion completa.

Muestreo Probabilistico
No aplica

Muestreo no probabilistico
De acuerdo a los criterios de inclusién

Metodologia para el calculo del tamaho de la muestra y tamano de la
muestra.

Utilizando una formula para proporciones, para una confiabilidad del 95% y
asumiendo una concordancia del 90% se requiere una poblacion de estudio
de 34 pacientes.

n= Z,+2Z3pq
dz

Dénde: Za=1.96; 2B = 0.84; p =0.90; g = 1-p; d = 0.10

Descripcion operacional de las variables.

Nombre variable Definicion Tipo de variable | Unidad de medida

Tiempo de vida

Edad . Cuantitativa 18-100 anos

de un ser vivo

Conjunto de

caracteristicas

fisicas, bioldgicas

corporales con o Hombre

Sexo Y P Cualitativa .

las que nacen los Mujer

hombresy las
mujeres, son
naturalesy
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esencialmente
inmodificable

NIHSS

National
Institutes of
Health Stroke
Scale): escala
mas empleada
para la
valoracion de
funciones
neurologicas
basicas en la fase
aguda de la
enfermedad
vascular cerebral,
tanto al inicio
como durante su
evolucion.

Cuantitativa

0-42

Tiempo de inicio de
sintomas hasta la
llegada a Admision
Continua

Tiempo
transcurrido en
minutos entre el
momento en
que se
identifican los
sintomas de
déficit
neuroldégico o
relacionados
referidos por el
paciente o un
tercero hasta el
momento de
ingreso
hospitalario a la
unidad médica
del ISSSTE.

Cuantitativa

Minutos

ASPECTS

Escala
radiologica que
cuantifica la
magnitud de
cambios
isquémicos
tempranos en el

Cuantitativa

0-10
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territorio de la
arteria cerebral
media en la
imagen cerebral
por tomografia
computarizada o
imagen de
resonancia
magnética con
un total maximo
de 10 puntos que
es compatible
con una
tomografia
normal y un
puntaje minimo
de O puntos que
corresponde a la
presencia de
cambios
isquémicos
tempranos en
todo el territorio
de la arteria
cerebral media.

Escala rLMC

Arterias que
proveen flujo
arterial al tejido
cerebral en

riesgo en caso de
oclusion de las

arterias
cerebrales de
grande y

mediano calibre.

Se evalua la
densidad

vascular en las
reconstrucciones
MIP de la
angiotomografia
cerebral en las
regiones del

Cuantitativa

0-20
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territorio de la
circulacion
anterior

O - 8 pobres
colaterales

9 — 16 colaterales
intermedias

17 — 20 buenas

Localizacidon de
oclusion vascular

colaterales
Oclusion de las
arterias
cerebrales
observada en
estudio de

angiotomografia
cerebral,
angiorresonancia
magnética
cerebral o
angiografia
cerebral en los
segmentos Al,
M1, M2, Pl o
arteria basilar

Cualitativa

Al, M1, P1, arteria
basilar

ndice de perfusion

Tmax >10s/Tmax
>0s

Cuantitativa

Técnicas y procedimientos empleados
Posterior a la autorizacion del protocolo por los comités de la Institucion, se
seleccionaron de forma retrospectiva los pacientes que cumplan con los

criterios de inclusion. De la plataforma y del expediente clinico se registraran

las siguientes variables Edad, genero, NIHSS, Tiempo desde inicio de los

sintomas hasta la llegada a urgencias, ASPECTS, Puntuaciéon rLMC, Oclusion
de grandes vasos y Sitio de oclusion arterial, indice de perfusion
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VIIl.- PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Mediante analisis de frecuencias simples para las variables cualitativas y
medidas de tendencia central y de dispersion para las variables cuantitativas
de acuerdo con la prueba de normalidad. La concordancia y la variabilidad
inter e intra observador se medio con Kappa de Cohen.

Se utilizo el software Microsoft Excel para la construccion de la base de datos

y para el procesamiento de los datos se realizé en el Software estadistico STATA
MP/V 16.0.
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IX.- ASPECTOS ETICOS

Este protocolo esta regido por los principios especificados en la Declaracion de
Ginebra con su correccidon mas reciente de la 46° Asamblea General de la
Asociacion Médica Mundial, en Estocolmo, Suecia, realizada en septiembre del
2004 y la Declaracion de Helsinki enmendada en la 52° Asamblea General,
Edimburgo, Escocia en Octubre de 2000, con nota de clarificacion del parrafo
30, realizada por la Asamblea General de la Asociacion Médica Mundial
realizada en Tokio en 2004

Consentimiento informado.

No aplica

Conflicto de intereses.
No existen conflictos de intereses entre los investigadores y la realizacion del

presente proyecto.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD.

El estudio se ajusto al reglamento de la ley general de salud y a la Norma
Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012 en materia de investigacion, titulo
segundo, capitulo 1, articulo 17 referente a una investigacion sin riesgo, en
virtud de que los estudios de imagen ya fueron realizados, sin presentarse
ningun evento adverso.

La realizacion del presente estudio se encuentra dentro del Reglamento de a
Ley General de Salud e materia de investigacion en salud, titulo segundo,
capitulo 1 (articulo 17) clasificada como:

ll. Riesgo igual al minimo
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RESULTADOS

La licencia para la utilizacion Hospitalaria del Software Rapid para el analisis
de imagen avanzada, concluyo su vigencia, por lo que no fue posible completar
en su totalidad la poblacion calculada de forma inicial. Se presentan los casos
gue cumplieron con los criterios de inclusion y el analisis de los mismos.

Se incluyeron 16 pacientes con una media de edad de 66.68 anos (+14.77),
siendo evaluados con una media de NIHSS de 16.06(+7.75), con una mediana
del tiempo de inicio de sintomas y llegada al Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre de 384.5 minutos IQR(371-498), con un calculo de ASPECTS por
observador 1 con media de 5.87 (+2.72) y por observador 2 con media de 5.87
(£2.72), se realizod el calculo de la escala de rLMC con una media de 11.37 (+ 4.84),
y por observador 2 con una media de 11.37 (* 4.84), mediciones en donde a
pesar de tener algunas diferencias individuales en |la estimacion de cada escala
por cada observador, no se tradujeron las mismas en el calculo de la media. Se
obtuvo un indice de perfusion con media de 0.66 (* 0.16). En cuanto a la
localizacion de la oclusion vascular se obtuvieron tres pacientes con oclusion
carotidea (18.75%), 11 con oclusion a nivel de arteria cerebral media segmento
M1 (68.75%), uno con oclusion en tandem (6.25%) y uno con oclusion de arteria
cerebral posterior (6.25%). Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblaci6n|

Pacientes con infarto cerebral

agudo
N=16
Edad (afios, media +SD) 66.68 (+ 14.77) Localizacion Oclusion Vascular

NIHSS (media + SD) 16.06 (+ 7.75)

Tiempo de inicio de sintomas | 384.5 (371-498)
a llegada (min, mediana, IQR)
ASPECTS_OBS1 (media + SD) 5.87 (£ 2.72)
ASPECTS_OBS2 (media + SD) | 5.87 (+2.72)

18.7%

rLMC_OBS1 (media  SD) 11.37 (£ 4.84)
rLMC_OBS2 (media * SD) 11.37 (+ 4.84)
indice de perfusion (media+ | 0.66 (+ 0.16)
SD)

Localizacién de la oclusién
vascular (n, %)

-ACI 3(18.75)
-mM1 I AC . M1
-Téndem ACI + M1 11 (68.75) . Act+ M1 ACP
-ACP 1(6.25)

1(6.25)

- NIHSS: National Institutes of Healt Stroke Scale
- ASPECTS_OBS!: Célculo de escala de ASPECTS observador 1
-ASPECTS_OBS2: Calculo de escala de ASPECTS observador 2
-rLMC_OBS?: Regional Leptomeningeal Collateral Score, observador 1
- rLMC_OBS2: Regional Leptomeningeal Collateral Score, observador 2
-ACI: Arteria Carétida Interna
- M1: Arteria Cerebral Media Segmento M1
- ACP: Arteria Cerebral Posterior
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Caracteristicas basales de la poblacion

1 1 1

Media
10 20 30 40 50 60 70

L

1

0
L

I cdad I NIHSS

I ASPECTS_OBSH1 I rLMC_oBS1

I ASPECTS_OBS2 [ rLMC_OBS2
indice de Perfusion

De acuerdo a lo anterior, se documenta que no existio diferencia alguna entre
las estimaciones realizadas por los dos especialistas que analizaron las
imagenes de los pacientes incluidos en el estudio tanto para el calculo del
ASPECTS como de la escala rLMC. Tabla 2.

Tabla 2. Diferencias inter-observador ASPECTS y rLMC.

Observador 1 Observador 2 T-Student p
ASPECTS (media + | 5.87 (£ 2.72) 5.87 (£ 2.72) 0 1.0
SD)
rLMC (media * 11.37 (+ 4.84) 11.37 (+ 4.84) 0 1.0
SD)

En el andlisis de concordancia entre ASPECTS-CT y rLMC se aplicé el indice
Kappa de Cohen que para el Calculo de ASPECTS se catalogd como bueno
(kappa=0.70, p<0.001), en tanto que para el rLMC se catalogdé como muy bueno
(kappa=1.0,p<0.001).
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DISCUSION.

Cada minuto que transcurre con oclusion de gran vaso, se traduce en la
muerte de miles de neuronas y sinapsis; situacion que repercute en la
sobrevida y funcionalidad del paciente. En la progresion del infarto cerebral
una vez presente la oclusion de un vaso cerebral proximal, es fundamental la
red de circulacion cerebral colateral, situacion que determinara de forma
estrecha, la velocidad con la que la penumbra isquémica puede pasar a ser
tejido no rescatable, de esta manera existen dos escenarios: progresion lentay
progresion rapida. Dependiendo de las caracteristicas hemodinamicas
presentes en ante un infarto cerebral proximal, se podra determinar si el
paciente es candidato a terapia de reperfusion tanto quimica como mecanica
0 ambas. De la misma manera la velocidad de progresion en la severidad
radiologica (ASPECTS), se vera determinada por la Angi arquitectura cerebral
presente. Por lo anterior se propone que un puntaje bajo en escala de ASPECTS
pudiera traducir una pobre circulacion cerebral colateral, en tanto que un
puntaje alto de ASPECTS una buena circulacion cerebral colateral.

De acuerdo a la evolucion temporal del infarto cerebral se ha divido la
oportunidad terapéutico en ventas estandar para trombectomia mecanica
(hasta 6 horas del inicio del déficit neuroldogico focal agudo) y ventana
extendida (hasta 24 horas de inicio del inicio), siendo propuestos criterios
imagenoldgicos que consideran el comportamiento hemodinamico ante la
oclusion proximal mediante estudios de imagen avanzada, sin embargo la
realidad en nuestro pais es que salvo hospitales contados hospitales de tercer
nivel o privados, cuentan con la tecnologia para el procesamiento avanzado de
la informacion mediante uso de algun Software que pudiera determinar
mediante el estudio de mapas de perfusion las zonas tanto de infarto como de
penumbra isquémica para la toma de decision terapéutica. De tal manera que
al ser una entidad clinica altamente prevalente en nuestra poblacion el infarto
cerebral y por las repercusiones en la funcionalidad y morbimortalidad de la
poblacion que la sufre, es fundamental contar con herramientas
imagenoldgicas que pudieran facilitar ante la ausencia del Software en
mencion en la mayoria de los hospitales del pais para ofrecer terapia de
reperfusion por trombectomia mecanica.

El paradigma de atencion en infarto cerebral agudo se ha venido modificando
de forma acelerada en la Ultima década, de tal manera que actualmente se ha
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contemplado el escenario de realizar trombectomia mecanica en pacientes
con infarto amplio (mayor a 70ml) en ventana extendida. En RESCUE-JAPAN
Limit (27 se concluyd que el 31% de los pacientes que recibieron terapia
endovascular con ASPECTS de 3 a 5 con oclusion de gran vaso tuvieron un
desenlace a 90 dias con un Rankin de O a 3 en comparacion con 12.7% en el
grupo que no recibio terapia de reperfusion endovascular con un incremento
de transformacion hemorragica en el grupo que recibidé neurointervencion
58% en comparacion con el grupo de que recibid tratamiento médico 31.4% sin
embargo sin presentar diferencias en el desarrollo de transformacion
hemorragica sintomatica, con un 86% de reperfusion grado TICI 2b o mayor en
el grupo en quienes se realizd trombectomia mecanica. ANGEL-ASPECT (s
incluyo pacientes con ASPECTS de O a 5 en el contexto de oclusion de gran
vaso, demostrando también efectividad con trombectomia mecanica en
ventana extendida, mayormente en el subgrupo de ASPECTS 3-5. En SELECT2
(29) también se observo tendencia a favor del uso de trombectomia mecanica
incluso con terapia puente con dosis estandar de alteplase en comparacion
con tratamiento médico uUnicamente, de la misma manera incluyendo
pacientes con ASPECTS bajo. Por lo anterior, se esta observando en la
actualidad que las herramientas de imagen avanzada sin bien son de gran
utilidad, no son estrictamente necesarias para la toma de decision de
reperfusion mecanica en pacientes con oclusion de gran vaso en ventana
extendida, siendo asi la escala de ASPECTS una herramienta que de gran
importancia que en el contexto de ventanas extendidas con infarto proximal,
pudiera traducir de forma indirecta un diagnostico de adecuada colateralidad
en pacientes con comportamiento hemodinamico de progresion lenta.

Por lo anterior, en el presente trabajo, realizd la estimacion de la escala de
ASPECTS en pacientes con oclusion de gran vaso mismos que se encontraban
en ventana extendida para trombectomia mecanica, y en quienes de
documentd oclusion de gran vaso. Se realizd ademas el calculo de
colateralidad leptomeningea por rMLC, lo anterior por observador 1 vy
observador 2, ambos neurdlogos vasculares y se compararon los resultados
con posterior calculo de Kappa para demostrar concordancia en el diagnostico
de colateralidad vascular cerebral siendo el ASPECTS, como se comentd
previamente, una aproximacion indirecta del grado de colateralidad, en tanto
qgue el rMLC una herramienta directa. A pesar de que en el calculo de la media
para cada variable no existieron diferencias, en la estimacion individual de cada
paciente si las hubo, sin embargo, por el analisis obtenido, no se tradujo en la
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media de dichas estimaciones para ambas variables. Es importante mencionar
gue dado la suspension de la licencia el Software para la estimacion de zona
de infarto y de penumbra en la perfutac, no fue posible la obtencion de la
poblacion total calculada en un inicio, sin embargo, se documentd un indice
de perfusion de 0.66 +- 0.16 en un total de 16 pacientes. El indice de perfusion
30) se define como el cociente obtenido entre los parametros de Tmax >10s
entre Tmax >6s de la perfutac obtenidos mediante RAPID, tomando como un
parametro de adecuada colateralidad con cifras <0.4 en tanto que >0.4 es
considerado como un parametro de mala colateralidad. De acuerdo con lo
obtenido en el presente estudio, asumimos que el grado de colateralidad en |la
poblacion incluida fue no favorable ante la oclusion vascular proximal,
asumiendo una progresion rapida en su evolucion clinica. Herramienta indice
de perfusion, que fue util para el diagndstico de colateralidad.

En el analisis de concordancia para diagndstico de colateralidad calculado
mediante rMLC por perfutac como método directo y por ASPECTS como
meétodo indirecto, no se logrd su obtencion dado que el 100% de los pacientes
incluidos presentaron un indice de perfusion no favorable (mayor a 0.4), de la
misma manera que no fue posible la inclusion del total de pacientes calculados
en el tamano de la muestra.

Se realizd el calculo de la correlacion entre ASPECTS y rMLC medidas por

ambos observadores mediante analisis de correlacion de Spearman sin
encontrar correlacién entre ambas variables (rho=-0.0824).
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CONCLUSION:

En el analisis de la imagen vascular cerebral realizada por dos neurdlogos
vasculares existié concordancia en el calculo de ASPECTS y rMLC en los
pacientes incluidos en el estudio siendo calculado un indice de perfusion que
tradujo pobre colateralidad en el total de la poblacion en estudio. En el analisis
de concordancia entre ASPECTS-CT y rLMC se aplicé el indice Kappa de Cohen
qgue para el Calculo de ASPECTS se catalogdé como bueno (kappa=0.70,
p<0.001), en tanto que para el rLMC se catalogd como muy bueno
(kappa=1.0,p<0.001). No se documentd correlacion para el diagndstico de
circulacion colateral cerebral en pacientes con infarto proximal entre ASPECTS
e indice de perfusion, considerando las limitaciones del estudio previamente
comentadas.
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