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Caracterizacion de las alteraciones cognitivas en pacientes con infarto

cerebeloso en etapa crénica

Introduccioén

La enfermedad vascular cerebral es un problema de salud publica a nivel mundial, ya
que representa una causa importante de discapacidad y mortalidad (Cantu Brito et al.,
2010). Dentro de esta, los infartos cerebrales representan la mayoria de los casos, de
los cuales 20% afectan a la circulacién posterior (Zurcher et al., 2019). Los infartos del
territorio posterior pueden afectar el tallo cerebral, el cerebelo, el tdlamo y lébulos
temporooccipitales, siendo los cerebelosos puros un 25%, y cerebelo en conjunto con
otra estructura del mismo territorio un 5% (Urban, Higgie and Gaye, 2016). La
presentacion clinica de estos incluye, por orden de frecuencia, paresia hemicorporal,
ataxia de la marcha, ataxia apendicular, afeccién de nervios craneales, entre otros

(Searls, 2012).

Los infartos cerebelares representan el 2-3% del total de infartos, y tipicamente se
presenta con sintomas como mareo, alteraciones de la marcha, asociado a ataxia de
extremidades, nistagmo, hemiparesia o disartria (Calic et al., 2016). Estos infartos
también se han asociado sintomas cognitivos y afectivos a los infartos cerebelares,
aunque comunmente pasan desapercibidos y desatendidos en la practica clinica
(Schmahmann, 2022). Estos sintomas pueden afectar importantemente la
funcionalidad de los pacientes mas alla de los sintomas motores, y su reconocimiento
puede volverlos objetivo de terapias de rehabilitacion especificas que influyan en la

calidad de vida de los pacientes (Schmahmann, 2012; Ruffieux et al., 2017).

Marco teérico

Al conjunto de trastornos cognitivos y del comportamiento derivados de una lesién en

el cerebelo se le catalogd como sindrome cognitivo-afectivo cerebeloso por
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Schmachmann et al. Este sindrome clinico se definié como aquel que surge de una
lesion cerebelosa aguda, y causa alteraciones en las funciones ejecutivas (planeacion,
razonamiento abstracto, disminucion de fluencia verbal), en la funciones
visuoespaciales (desorganizaciéon, memoria y cognicidn espacial), cambios de
personalidad (afecto aplanado, comportamiento desinhibido o inapropiado) y
dificultades linguisticas (disprosodia, agramatismo, anomia) (Schmahmann and

Sherman, no date).

La presencia de estas manifestaciones clinicas de lesiones en cerebelo se explica en
parte por la topografia de las conexiones del circuito corticopontocerebeloso, que se
explica brevemente a continuacion. El cerebelo se forma de 10 lobulillos, agrupados
en un loébulo anterior (I al V), posterior (VI al IX) y el floculonodular. Se reconoce que el
cerebelo contiene 2 representaciones somatotopicas, la principal en el lébulo anterior
y una secundaria en el lobulillo VIII, que estan conectadas reciprocamente con la
corteza motora a través de las proyecciones corticopontinas y en retroalimentacion a
través de los nucleos cerebelosos (globoso, emboliformey dentado dorsal) y el talamo.
En contraste, la gran expansién del cerebelo humano (l6ébulo VI, VII con sus
subdivisiones VIIA en vermis, crus |, crus |l en hemisferios y VIIB), no tienen conexiones
con las areas sensorimotoras. En su lugar, estan conectadas mediante circuitos
reciprocos con asas de avance (feedforward) y retroalimentacion (feedback) con
corteza prefrontal, parietaly temporal en sus regiones polimodales, el cinguloy el area

parahipocampal posterior (Schmahmann, 2012).

En afnos recientes se ha mejorado el conocimiento del efecto que tienen los infartos
cerebelosos en la cognicion, con medidas cuantificables y localizables
topograficamente. Se ha identificado que aproximadamente un 24% de pacientes con
infartos cerebelosos presentan un deterioro cognitivo clinicamente evidente, y el resto
es identificable por pruebas neuropsicoldgicas. La aparicion y gravedad del cuadro
clinico depende de la localizacion de las lesiones y de la relacion con el hemisferio
dominante, y de forma interesante no parece tener relaciéon con el volumen de la lesion

(Kalashnikova et al., 2005). Las alteraciones cognitivas encontradas varian segun las
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pruebas utilizadas. En un estudio de casos y controles con pacientes con lesiones
cerebelosas de diferentes etiologias, se encontraron alteraciones en memoria general
y visual, alteraciones en funciones ejecutivas como menor fluencia verbal y fonémica,
e incapacidad en atencidon por menor atencion, encontrando también mayor afeccioén

en lesiones en cerebelo derecho (Gottwald, 2004).

Las alteraciones cognitivas observadas en el sindrome cognitivo-afectivo cerebeloso
son facilmente observadas en series de pruebas neuropsicolégicas completas, sin
embargo, pueden no ser obvias en la valoracion clinica de los pacientes y en consultas
de seguimiento. La escala del sindrome cognitivo-afectivo cerebeloso (CCAS-S, por
sus siglas en inglés Cerebellar cognitive affective syndrome-scale) fue desarrollada a
partir de las caracteristicas clinicas sobre afeccion del sistema motor y cognitivo
atribuidas al cerebelo, con el fin de servir como herramienta en la practica clinica. Esta
escalaincluye pruebas de fluencia semantica, fonémica, cambio de categoria, registro
verbal, repeticidon de series numéricas (hacia adelante y hacia atras), dibujo y copia de
cubo, recuerdo verbal, similitudes, go no-go y un cuestionario sobre afecto. Cada uno
de estos apartados cuenta con una calificacion individual, que puede corresponder
con pasar o fallar la prueba, asi como una calificacion total, con valores aprobatorios
desde 82 - 120. Se considera un sindrome cognitivo-afectivo cerebeloso definitivo si
falla 3 pruebas, a pesar de contar con un valor total en el rango aprobatorio, dando

especial peso a las pruebas en especifico (Hoche et al., 2018).

Se ha comparado el uso de la CCAS-S con otras herramientas mas comunes como el
Montreal Cognitive Assessment Test (MoCA), que es una herramienta validada con alta
sensibilidad y especificidad para el deterioro cognitivo leve (Nasreddine et al., 2005) y
diferentes tipos de demencias. Esta escala ha demostrado tener una mayor
sensibilidad para las etapas iniciales del deterioro cognitivo en comparacion con otras
pruebas como el Mini-Mental State Examination (MMSE) (Freitas et al., 2012; Hobson,
2015). La prueba MoCA cuenta con versiones en diferentes idiomas, con validacion de
la versidn en espanol en diferentes poblaciones de Latinoamérica incluyendo México

(Aguilar-Navarro et al., 2018). En anos posteriores a su publicacién original, se ha

6



observado que el punto de corte <26 para deterioro cognitivo parece ser demasiado
alto en un gran niumero de poblaciones, por lo que se ha propuesto un punto de corte
de <23 parauna mejor precision diagndsticay evitar un gran numero de falsos positivos
(Carson, Leach and Murphy, 2018). En las comparaciones con la prueba de CCAS-S el
MoCa ha

demostrado un adecuado desempeno para diferenciar pacientes con sindrome

cognitivo afectivo cerebeloso de personas sanas (Chirino-Pérez et al., 2022).

Se han estudiado puntajes de indices de dominios cognitivos de la prueba MoCA para
la memoria (MIS, memory index score), funcién ejecutiva (EIS, executive index score),
visuoespacial (VIS, visuoespacial index score), lenguaje (LIS, language index score),
atencion (AlS, attention index score) y orientacién (OIS, orientation index score).. Estos
indices fueron creados con la intencion de buscar la afeccion de un dominio cognitivo
de forma mas sensible, y de éstos, el indice de memoria (MIS) ha demostrado ser util
para predecir la conversion de deterioro cognitivo leve a demencia tipo Alzheimer, con
un punto de corte de <£7/15 (19). Para el resto de los indices se reportaron diferentes
puntos de corte segun los afios de educacion estratificados en <9, 10-14y 215, siendo
para el EIS <8.5, <10.5 y <11.5, VIS <4.5, <56.5 y <5.5, LIS <8.5, <5.5 y <5.5,
respectivamente. Dichos indices han sido comparados con estudios
neuropsicoldgicos demostrando su utilidad en deterioro cognitivo leve (20).En la Tabla

1 se muestra la suma de componentes y el puntaje total de cada uno de estos indices



Tabla 1. indices de dominios cognitivos de la prueba MoCA.
Sumatoria para obtencién delindice Puntaje total

Puntuacion del - Copiadecubo=1 0-7
indice del dominio - Dibujodereloj=3
visuoespacial - Nominacién=3
(VIS*)
Puntuacion del - Nominacién=3 0-6
indice de lenguaje - Repeticion de frases = 2
(LIS*) - Fluenciade letra=1
Puntuacion del - TMT**=1 0-13
indice del dominio - Dibujodereloj=3
ejecutivo (EIS*) - Repeticion de numeros (anterégrado) = 1

- Repeticién de nimeros (retrégrado) = 1

- Golpeteoalaletra“A”=1

- Restasde7=3

- Fluencia de letra (palabras con “p”) =1

- Abstraccion =2
Puntuacion del - Repeticién de nimeros (anterégrado) = 1 0-18
indice de atencion - Repeticién de nimeros (retrégrado) = 1
(AIS™*) - Golpeteoalaletra“A”=1

-  Restasde?7

- Repeticién de frases

- # palabras en los 2 intentos de repeticién

inmediata

Puntuacion del - Elementos de seccidn de orientacion 0-6
indice de
orientacién (OIS*)
Puntuacion del | # de palabras en prueba de recuerdo diferido: 0-15
indice de memoria - Sin pistas x3
(MIS*) - Conpistax2

- Opcién multiple x1
* Siglas en inglés detalladas en el texto; **TMT: Trail making test, prueba de unién de puntos.

A diferencia de la prueba de MoCA que sélo logra diferenciar a los pacientes con
sindrome cognitivo afectivo cerebeloso, la CCAS-S ha demostrado correlacion entre
los hallazgos en la prueba y localizacidn anatémica de las lesiones del cerebelo

(Chirino-Pérez et al., 2022).

Actualmente, el deterioro cognitivo en pacientes con infarto cerebeloso es raramente
identificado en la clinica, a pesar del aumento de estudios que demuestran su
existencia. Lograr identificar el sindrome cognitivo afectivo cerebeloso puede tener

repercusiones en el manejo del paciente, dando un papel primordial para el inicio de



la rehabilitacién cognitiva y para la readaptacién laboral (Ruffieux et al., 2017).
Continuar esta linea de investigacion tiene el potencial de encontrar areas de
oportunidad que permitan inicialmente establecer la magnitud del problema y
ulteriormente proponer estrategias para reducir la discapacidad asociada a estas

manifestaciones secuelares neuroldgicas.

Justificacidén

Los infartos cerebrales continlan siendo una causa de discapacidad no sélo fisica
signo cognitiva en gran parte de nuestra poblacion, con cifras que parecieran ir en
aumento. Mientras la discapacidad fisica es una limitante mayor para el regreso a las
actividades de la vida diaria de los pacientes, esta generalmente es mas obvia para al
paciente y/o los familiares, teniendo un papel central en la recuperacion de un infarto
cerebral desde los primeros dias. No obstante, las alteraciones de las funciones
neuropsiquiatricas producidas por un infarto cerebral pueden ser igualmente
discapacitantes, que sin duda alguna contribuyen a la carga de la enfermedad. Este
tipo de complicaciones reciben menos atencién por parte de los familiares del
paciente e incluso por parte del equipo de atencién en salud, siendo el propio paciente
quien en la mayoria de las ocasiones sufre sus consecuencias en silencio y sin

acompahamiento.

Enla practica médica es comun conocer los efectos que pueden tener ciertas lesiones
cerebrales sobre las funciones mentales, ya sea en dominios de lenguaje, memoria o
alteracion visuoespacial, siendo en ocasiones de forma retrospectiva (al ver una lesién
se busca intencionadamente la manifestacion clinica). Ya que las alteraciones
cognitivas asociadas a infartos de la circulacién posterior estan probablemente
subdiagnosticadas, es importante conocer el perfil clinico cognitivo en estos pacientes
para aumentar la posibilidad de un diagndstico mas temprano, establecer el impacto

de las mismas en la funcionalidad del paciente y en algun punto proponer estrategias



que aminoren el impacto de las mismas en el desenlace del paciente con enfermedad

vascular cerebral isquémica.

Pregunta de investigacion

¢ Existe una diferencia clinicamente significativa en las alteraciones cognitivas en
pacientes con afectacion cerebelosa en casos de infarto del territorio vertebrobasilar

en fase crdnica, observable con la prueba MoCA?

Objetivos

Objetivo general

- Definir las alteraciones cognitivas en pacientes con infarto cerebeloso en etapa
cronica utilizando la prueba MoCA y buscar diferencias con otros infartos de la

circulacion posterior sin afectacion del cerebelo.

Objetivos especificos

- Describir las alteraciones observadas en la prueba MoCA en pacientes con
infartos en la circulacién vertebrobasilar.

- Buscardiferencias en la prueba MoCA en la puntuacién totaly en los indices de
dominio cognitivo (VIS, LIS, EIS, AIS, OIS, MIS) segun el territorio vascular,
estructura anatdémica y lateralidad de la lesidn de los infartos de circulacién
posterior.

- Comparar los resultados de la prueba MoCA (de forma global, en sus apartados
y segun indices de dominio cognitivo) entre pacientes con infartos de la fosa
posterior (tallo cerebral y cerebelo), infartos aislados del cerebelo e infartos

aislados del tallo cerebral.
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Pacientes y métodos

Diseno del estudio.
Disefio: observacional, transversal, retrospectivo.

Poblacion: pacientes con infarto en el territorio vascular vertebrobasilar (cerebelo,
tallo cerebral, talamo posterior y medial y lobulos occipitales), que hayan sido
atendidos en el Instituto Nacional de Neurologiay Neurocirugia Manuel Velasco Suarez
(INNNMVS). Se obtuvieron datos demograficos de los pacientes, datos clinicos sobre
factores de riesgo. Se aplico la prueba MoCA, obteniendo no sélo la puntuacidn total,
sino también el calculo de indices previamente establecidos comentados en el marco
tedrico para funcion de las funciones visuoespaciales (VIS), de afeccién del lenguaje
(LIS), de las funciones ejecutivas (EIS), funciones de atencién compleja (AIS), de

orientacion (OIS) y de memoria (MIS).

Criterios de Inclusién:

- Pacientes > 18 anos de edad

- Diagnostico de infarto de territorio vertebrobasilar atendido en el Instituto

Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez

Expedientes que cuenten con estudio de imagen confirmando el diagndsticoy
disponible para su consulta (Tomografia Axial Computarizada, imagen por
resonancia magnética o ambos)

Pacientes con seguimiento al menos de 6 meses posterior alictus atendidos
en consulta externa del INNNMVS.

- Cuenten con evaluacién de MoCA en el seguimiento posterior al ictus

11



Criterios de exclusién

Coexistencia de infartos en zonas elocuentes de la circulacién carotidea

(anterior).

- Presencia de otro tipo de lesion (hemorragica, tumoral, desmielinizante,
infecciosa) cerebelosa, en tallo cerebral, tdlamo, l6bulos occipitales o zonas
elocuentes de la circulacién anterior.

- Antecedente conocido de alguna comorbilidad psiquiatrica como ansiedad
generalizada, depresion.

- Antecedente reportado previamente de deterioro cognitivo previamente al

ictus.

Métodos

Analisis estadistico.

Sellevé a cabo un analisis descriptivo de los casos, con conteo, medidas de tendencia
centralyde dispersion. Se realizaron diferentes analisis estadisticos para comparar las
caracteristicas entre el grupo de pacientes con infarto de circulacidon posterior segun
elinvolucro o no del cerebelo. Se realizaron comparaciones de variables demograficas
tanto categdricas como continuas. Para analizar las diferencias en las proporciones de
variables categoricas entre pacientes con y sin involucro del cerebelo, se realizaron
pruebas de Chi-cuadrado de independencia y pruebas exactas de Fisher. La eleccion
de la prueba se basé en las frecuencias esperadas en las celdas de la tabla de
contingencia. a prueba de Chi-cuadrado se utilizé para evaluar la independencia entre
variables categéricas cuando las frecuencias esperadas en las celdas de la tabla de
contingencia eran adecuadas (25). En casos donde alguna frecuencia esperada era
menor que 5, se empled la prueba exacta de Fisher para asegurar la precisién de los
resultados. La eleccidn de utilizar la prueba t de Student y la prueba U de Mann-
Whitney se basé en la adecuacion a los supuestos de normalidad y homogeneidad de
varianzas para cada conjunto de datos. Este enfoque metodologico asegura la validez
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de las comparaciones entre grupos, subrayando que las diferencias observadas (o la
falta de ellas) son representativas y no atribuibles a variaciones en la distribucién de

los datos.

Se analizé también la relacién entre el puntaje de la prueba de MoCA en diferentes
subgrupos de pacientes previamente establecidos. Para la comparacién de variables
continuas, la eleccién de la prueba estadistica dependidé del cumplimiento de los
supuestos de normalidad y homogeneidad de varianzas. Se emplearon las pruebas de
Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk para determinar la normalidad, confirmando con
el analisis visual de los graficos Q-Q. Ademas, se realizé un analisis de homogeneidad
de varianzas mediante la prueba de Levene. En caso de cumplirse estos supuestos, se
utilizé la prueba de ANOVA para evaluar la diferencia de medias. En caso de no
cumplirse los supuestos, se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis. En situaciones donde
se encontraron pequefias desviaciones de la normalidad, si la prueba de Levene indico

varianzas homogéneas, se procedié con el analisis utilizando ANOVA.

Puntaje ajustado de MoCA

Para evaluar la influencia de algunos factores que pueden influenciar el puntaje de
MoCA, como el sexo, los afios de escolaridad, la gravedad del infarto (con la escala
NIHSS) y la discapacidad fisica (medida con la escala mRS) en nuestros pacientes se
realizd un analisis de regresion lineal. El modelo incluyd la variable dependiente
'puntaje crudo de MoCA!' (sin la correccion integrada en la prueba [+1 en £12 afios de
escolaridad]) y como predictor principal los 'afios de escolaridad', junto con otras
covariables clinicas y demograficas pertinentes (e.g., edad, género, sintomas y
factores de riesgo). El analisis reveld un coeficiente positivo para los ahos de
educacion (B=0.444, p<0.05), indicando que cada afno adicional de educacién estaba

asociado con un aumento de 0.444 puntos en el puntaje de MoCA. Este resultado
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sugiere una relacion significativa entre el nivel educativo y la funcidn cognitiva medida

por MoCA.

Dado el interés en investigar especificamente el impacto del involucro cerebeloso en
la funcidén cognitiva, se ajustaron los puntajes de MoCA para eliminar la influencia de
los afos de educacion. Este ajuste se basd en el coeficiente obtenido de la regresion
lineal (B =0.444), reflejando el incremento medio en el puntaje de MoCA por cada afo
adicional de educacidon. Los puntajes fueron ajustados usando la formula:
Puntaje Ajustado de MoCA = Puntaje crudo de MoCA - (BxAnos de escloaridad). Este
meétodo asegura que los puntajes ajustados reflejen mas directamente los efectos de
las lesiones isquémicas en la circulacion vertebrobasilar sobre las alteraciones

cognitivas presentes en estos pacientes.

Resultados

Serealizé la prueba Montreal Cognitive Assessment (MoCA) en su version aprobada en
espanol, a 43 pacientes que acudieron al seguimiento en consulta externa en el afio de
2023 con diagnostico de infarto en territorio vertebrobasilar, evidenciado con imagen
compatible conlesidonisquémica en cerebelo, tallo cerebral, tdlamo medial y posterior
y lébulos occipitales. De los 43 pacientes entrevistados se encontré una edad media
de 51 (¥13.4) anos, una mayor proporciéon de hombres (67.4%), con una media de
educacion en anos de 10.88 (¥4.2), siendo el predominio en escolaridad secundaria

(10-12 anos de educacion, 30.2%).

En el analisis descriptivo se investigaron las proporciones de comorbilidades, factores
de riesgo, etiologia y localizacion de los infartos. No se encontraron diferencias
significativas en la proporcion de factores demograficos entre ambos grupos, como
proporcidn de sexo (hombres: 25.6% vs 18.4%; mujeres: 14% vs 18.6%, p =0.75), o de

escolaridad entre amos grupos, En cuanto los factores de riesgo no se encontraron
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diferencias significativas entre la proporcion de hipertensién arterial sistémica (HAS),
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), tabaquismo, consumo de drogas o infartos previos. Se
analizé también el analisis de los puntajes de la escala MoCA (23 [21-25] vs. 23 [20-24],
p = 0.085), de la escala de NIHSS inicial y del mRS, sin encontrar diferencias
significativas. En cuanto a las manifestaciones iniciales del infarto se encontré una
diferencia significativa en la presencia de nistagmo (19% vs 16.7%, p = 0.04), sin
encontrar otras diferencias significativas. Estos resultados demograficos se muestran

en latabla 1.
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Tabla 2. Caracteristicas epidemiolégicas de la poblacién de estudio.

Infarto de | Infarto de
circulacion circulacion
Total (n=43) posterior con | posterior sin
involucro involucro
cerebeloso (n=17) | cerebeloso (n=26) | p
Sexo *0.75
Hombre 9 (67.4%) 11 (25.6%) 18 (41.9%)
Mujer 4 (32.6%) 6 (14%) 8 (18.6%)
Edad en la evaluacién 1(x13.4) 49 (£14.7) 52 (x12.66) **0.41
<45 afos 4 (32.9%) 8 (18.6%) 6 (14.0%)
> 45 anos 29 (67.4%) 9 (20.9%) 20 (46.5%)
Escolaridad (afios) 10.88 (+4.245) | 10.76 (+4.63) 10.96 (x4.07) **0.94
1-6 10 (23%) 4 (9.3%) 6 (14%)
7-9 8(18.6%) 3 (7%) 5(11.6%)
10-12 13 (30.2%) 5(11.6%) 8 (18.6%)
12-16 9 (20.9%) 4 (9.3%) 5(11.6%)
217 3 (7%) 1(2.3%) 2 (4.7%)
Puntaje MOCA 23 [20-24] 23[21-25] 23 [20-24] **085
Factores de riesgo
HAS 17 (39.5%) 7 (16.3%) 10 (23.3%) **0.85
DM 10 (23.3%) 3 (7%) 7 (16.3%) ***0.71
Tabaquismo 20 (46.5%) 7 (16.3%) 13 (30%) **0.57
Consumo de drogas 2 (4.8%) 2 (4.8%) 0 ***0.15
EVC previo 6 (14%) 3 (7%) 3(7%) ***(0.66
Manifestaciones clinicas del infarto cerebral
NIHSS 4[2-6] 4[2-7] 3[2-6] *0.93
mRS 2(1-2) 2 (1-3) 2[1-2] *0.96
Vértigo / mareo 1 (50%) 12 (28.6%) 9 (21.4%) ***(0.58
Ataxia 3 (54.8%) 11 (26.2%) 12 (28.6%) **0.28
Cefalea 9 (45.2%) 10 (23.8%) 9 (21.4%) **0.14
Nausea/vémito 4 (33.3%) 8 (19%) 6 (14.3%) **0.12
Alteracion sensitiva 5 (35.7%) 6 (14.3%) 9(21.4%) **0.96
Disartria 21 (50%) 12 (28.6%) 9 (21.4%) ***0.58
AED 9 (21%) 4 (9.5%) 5(11.9%) ***%0.53
Nistagmo 8 (19%) 7 (16.7%) 1(2.4%) ***0.04
Sindrome piramidal 18 (42%) 8 (19%) 10 (23.8%) **0.65
Signos bulbares 10 (23%) 5(11.9%) 5(11.9%) **0.71
Alteracién oculomotora 5(11%) 1(2.4%) 4 (9.5%) **%(0.39
Alt. Campo visual 12 (29.3%) 3(7.3%) 9 (21.4%) **%(0.29

HAS, hipertensién arterial sistémica; DM, diabetes mellitus; FA,
enfermedad vascular cerebral; NIHSS, National Institutoes of Health Stroke Scale; mRS, escala
modificada de Rankin; MOCA, Montreal Cognitive Assessment; AED, alteracién del estado de
despierto. Escolaridad expresada en media afios de educaciéon (xDE); NIHSS y mRS expresadas en
mediana (rango intercuartilico). *t-test; **Chi-cuadrado; ***Prueba exacta de Fisher. Chi-cuadrado:
comparaciones con frecuencias esperadas >5 en todas las celdas; Fisher: comparaciones con

frecuencias esperadas bajas; significancia estadistica p <0.05

fibrilacién auricular;

EVC,
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En la Tabla 3 se presentan los valores obtenidos en el MoCA, comparando pacientes
con y sin involucro del cerebelo. La tabla desglosa los puntajes en seis indices
cognitivos: visual (VIS), lenguaje (LIS), ejecutivo (EIS), atencidn (AlS), orientacion (OIS),
memoria (MIS), ademas del puntaje total. El puntaje total se reporta en valor crudo, es
decir el obtenido directamente con la primer medicidn y sin la correccion incluida en
la prueba de MoCA, en donde se suma 1 punto al puntaje total para <12 afios de
escolaridad, esto con el fin de ajustar el efecto ya conocido que tiene la educacién sobre el

desempeiio en el MoCA.

De los pacientes evaluados, 36/43 (81.8%) de pacientes se encontraron algun grado de
afeccion cognitiva definida como un MoCA <26 puntos . La proporcion por grupo de
MoCA <26 fue de 23/26 (88.5%) en el grupo sin afecciéon cerebelosay 13/17 (76.5%) en
el grupo con afeccién cerebelosa. La proporcién tomando en cuenta el punto de corte
revisado de <23 fue de 14/43 (31.8%), 8/26 (30.8%) y 6/17 (35.3%), respectivamente.
Los resultados indican que no existen diferencias estadisticamente significativas en
ninguno de los indices del MoCA ni en el puntaje total entre los pacientes con infartos
cronicos en el cerebelo y aquellos con infartos en regiones posteriores sin involucro
del cerebelo. En el analisis estadistico no se encontraron diferencias significativas en
el VIS (p = 0.96), LIS (p =0.136), EIS (p =0.20), AIS(p = 0.1), OIS (p =0.1), 0 el MIS (p =
0.49). El puntaje total de MoCA fue similar entre los grupos, con medianas de 23 en
ambos casos, reflejando la ausencia de un impacto diferencial significativo del
involucro cerebeloso en la cogniciéon general (t=0.18, p =0.85). De manera similar, los
indices de lenguaje (LIS) y orientacion (OIS) mostraron medianas y rangos
intercuartilicos idénticos entre los dos grupos, con valores p de 0.136 y 0.1,
respectivamente. Aunque el indice de memoria (MIS) mostré una variacién mayor en
las medianas entre los grupos (9 para involucro cerebeloso vs. 6 para sin involucro), la
diferencia no alcanzé significacion estadistica (U = 193, p = 0.49). De acuerdo con el
puntaje del MIS la proporcidn de pacientes con puntaje <7 fue 42/26 (32.6%) pacientes

con infarto sin involucro del cerebelo, y de 6/17 (64.7%) en pacientes con involucro del
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cerebelo. De acuerdo con el estudio de Julayanont (Julayanont et al.,, 2014), la
proporcion de pacientes con indices por debajo del punto de corte es la siguiente: en
LIS 8/26 (30.8%) sin involucro del cerebelo y 7/17 (41.2%) con involucro del cerebelo;
en VIS 10/26 (38.5%) sin involucro del cerebelo y 8/17 (47.1%) de pacientes con
involucro del cerebelo; ningun paciente presenté puntaje por debajo del punto de corte

en el EIS.

Tabla 3. indices y puntaje total de MoCA segun las regiones anatémicas afectadas.

Coninvolucro Sin involucro

cerebeloso (n=17) cerebeloso (n=26)
VIS 5 (4-6) 5 (5-6) U=219,p=0.96
LIS 5 (5-6) 5 (5-6) U=207,p=0.136
EIS 9(7-11) 10(9-12) =-1.2,p=0.20
AIS 15 (13-16) 16 (14-17) U=136,p=0.1
(O] S 6 (6-6) 6 (5-6) U=171,p=0.1
MIS 9(6-12) 6 (4-11) U=193,p=0.49
Total 23(21-25) 23 (20-24) t=0.18,p=0.85

VIS, visualindex score; LIS, language index score; EIS, executive index score; AlS, Attention index
score; OIS, orientation index score; MIS, memory index score.

Para la comparacion de los indices entre los grupos, se utilizé la prueba t de Student (t) para los
datos que cumplian con los supuestos de normalidad y homogeneidad de varianzas. Para los
datos que no cumplian con estos supuestos, se utilizé la prueba U de Mann-Whitney (U). Valores
p <0.05 se consideraron estadisticamente significativos.

Serealizé un analisis de datos por subgrupos con enfoque en encontrar localizaciones
mas asociadas a deterioro cognitivo. Por esta razén se decidio dividir a los pacientes
con un unico infarto, y a su vez describir las alteraciones cognitivas segun el area

infartada. Es importante mencionar que en esta divisiéon no se encontraron lesiones
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isquémicas en el mesencéfalo, tratando la ausencia de esta variable con el método de

eliminacion de casos, disminuyendo el tamafo de muestra a 28 casos.

En pacientes con infarto Unico, se evaluaron los indices y la puntuacion total de MoCA
entre diferentes localizaciones del infarto: bulbo (n=5), puente (n=7), talamo (n=3),
occipital (n=8) y cerebelo (n=5). Los puntajes medianos (rango intercuartilico) para el
indice visual (VIS) fueron 6 (5-7), 5 (3-7), 6 (5-6), 5 (5-6) y 5 (4-7), respectivamente, sin
diferencias significativas (H=2.3, p=0.67). Para elindice de lenguaje (LIS), los puntajes
fueron 6 (5-6), 5 (5-6), 5 (3-6), 6 (4-6) y 6 (5-6) (H = 3.0, p = 0.54). El indice ejecutivo (EIS)
mostro puntajes de 10 (10-12), 9(7-12), 9 (9-10), 10 (10-11)y 9 (7-11) (H= 2.8, p = 0.58).
El indice de atencion (AIS) mostré una diferencia significativa entre los grupos, con
puntajes de 17 (17-18), 16 (13-18), 13(10-14), 16 (15-17) y 16 (14-16) (H=9.9, p = 0.041).
El indice de orientacion (OIS) tuvo puntajes de 6 (6-6) en bulbo y puente, 5 (4-6) en
talamo, 6 (5-6) en occipitaly 6 (6-6) en cerebelo (H=5.2, p=0.25). Elindice de memoria
(MIS) mostré puntajes de 10 (6-14), 5(3-9),4 (1-14), 7 (6-12) y 11 (6-15) (F=1.0, p = 0.38).
La puntuacion total de MoCA fue 24 (24-25) en bulbo, 22 (17-25) en puente, 22 (19-22)
en talamo, 23 (22-23) en occipitaly 22 (21-27) en cerebelo (H = 4.7, p = 0.31). Para la

comparacion de los indices entre los grupos, se utilizo la prueba de Kruskal-Wallis (H)

Figura 1. indices de MOCA en pacientes con infartos Gnicos
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mBulbo 6 6 10 17 6 10 24
m Puente 5 5 16 6 22
mTalamo 6 5 13 5 22
m Occipital 5 6 10 16 6 23
m Cerebelo 5 6 9 16 6 11 22
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cuando no se cumplian los supuestos de normalidad y homogeneidad de varianzas, y

el ANOVA (F) cuando estos supuestos se cumplian. Los valores p menores que 0.05 se

consideraron estadisticamente significativos.

Tabla 4. indices y puntuacién de MoCA total en pacientes con infarto tnico.

Bulbo (n=5) Puente (n=7) | Talamo (n=3) | Occipital Cerebelo
(n=8) (n=5)
VIS 6 (5-7) 5(3-7) 6 (5-6) 5 (5-6) 5(4-7) H=2.3,p=0.67
LIS 6 (5-6) 5 (5-6) 5(3-6) 6 (4-6) 6 (5-6) H=3.0,p=0.54
EIS 10(10-12) 9(7-12) 9(9-10) 10(10-11) 9(7-11) H=2.8,p=0.58
AIS 17 (17-18) 16 (13-18) 13(10-14) 16 (15-17) 16 (14-16) H=9.9, p=0.041
oIS 6 (6-6) 6 (6 -6) 5 (4-6) 6 (5-6) 6 (6-6) H=5.2,p=0.25
MIS 10 (6-14) 5(3-9) 4(1-14) 7 (6-12) 11 (6-15) F=1.0,p=0.38
Total 24 (24-25) 22 (17-25) 22 (19-22) 23 (22-23) 22 (21-27) H=4.7,p=0.31

VIS, visualindex score; LIS, Language index score; EIS, executive index score; AlS, attention index score; OIS,
orientation index score; MIS, memory index score. Expresados en mediana (rango intercuartilico)

Para la comparacion de los indices entre los grupos, se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis (H) cuando no se
cumplian los supuestos de normalidad y homogeneidad de varianzas. Para los casos donde se cumplieron
estos supuestos, se utilizd el ANOVA (F). Los valores p menores que 0.05 se consideraron estadisticamente

significativos.

Analisis de regresion lineal

Se implementé un modelo de regresién lineal para investigar los factores predictivos
del puntaje en el MoCA. El modelo incluydé como variables independientes el sexo, la
edad, los anos de escolaridad, el puntaje inicial en la National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS) y la escala modificada de Rankin (mRS). Los resultados revelaron
que los afios de educacion fueron un predictor significativo del puntaje MoCA, con un
incremento promedio de 0.444 puntos por cada afo adicional de educacion (p <0.001,
IC 95%: 0.22-0.66). El sexo no mostré un efecto significativo (p = 0.29), y la edad sdlo
mostro una tendencia a disminuir el puntaje MoCA en 0.049 puntos por afo, que no fue
estadisticamente significativa (p = 0.16). Los puntajes iniciales en NIHSS y mRS si bien
mostraron tendencias hacia la disminucién de los puntajes MoCA, tampoco mostraron
significancia estadistica (p = 0.064 y p = 0.066, respectivamente). El analisis se llevod a

cabo controlando estas variables simultaneamente, permitiendo una evaluacion
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exhaustiva de cada factor mientras se ajusta por los efectos de los demas. Los
coeficientes, errores estandar, valores t, valores py los intervalos de confianza del 95%

para cada predictor se encuentran en la tabla 5.

Tabla 5. Modelo de regresion lineal evaluando predictores de puntaje MoCA.
Coeficiente Error Valort Valor de p Intervalo de
no estandar confianza (95%)
estandarizado | (SE)
Constante 23.8 2.76 8.644 0.000 18.2-29.49
Sexo -1.061 1.0 -0.137 0.29 -3.0-0.97
Edad (MoCA) | -0.049 0.034 -1.43 0.16 -0.12-0.21
Anos — de a4 0.110 4.04 <0.001 0.22-0.66
educacion
NIHSS inicial | -0.29 0.151 -1.91 0.064 -0.59-0.018
mRS -0.83 0.439 -1.90 0.066 -1.7-0.05
National Institutes of Health Stroke Scale; mRS, escala modificada de Rankin; MOCA, Montreal
Cognitive Assessment.

Se evalud elimpacto de diversas caracteristicas de los infartos de circulacion posterior
con los puntajes corregidos MoCA, ajustados por afios de educacion. Los resultados,
como se presentan en la Tabla 5, muestran una comparacion de los puntajes de MoCA
entre diferentes tipos y las diferentes localizaciones del infarto. Se observé que los
pacientes con infarto de circulacién posterior con y sin afectacién cerebelosa
presentaron puntajes de MoCA ajustados similares, con medias de 17.40 (DE +3.45) y
17.09 (DE +2.70) respectivamente, sin diferencias estadisticamente significativas (U =
218, p = 0.94). En la comparacion entre pacientes con infartos Unicos y multiples, los
puntajes fueron también comparables: 17.35 (DE +£2.95) para infartos Unicos y 16.89
(DE £3.16) para multiples, indicando nuevamente falta de diferencia significativa (t =
0.45, p = 0.64). El analisis extendido a diferentes regiones cerebrales mostro
variaciones en los puntajes de MoCA, siendo el puntaje mas alto observado en
pacientes con afectacion del bulbo (19.12, DE +1.35) y el mas bajo en aquellos con
afectacion del puente (15.46, DE £3.50). Sin embargo, un analisis ANOVA entre los

grupos indico que estas diferencias no alcanzaron significancia estadistica (F=1.18, p
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= 0.33). En analisis comparativo entre lesiones isquémicas exclusivas de fosa
posterior, infartos exclusivamente supratentoriales y combinacion de infartos supra e
infratentoriales arrojé informacion similar con un puntaje de 17.31 (+3.36), 17.21
(x2.03) y 16.89 (+3.39) respectivamente, sin alcanzar una significancia estadistica (F =

0.05, p =0.95). Elresumen de estos hallazgos se puede observar en la tabla 5.

Tabla 6. Puntaje de MoCA corregido segln los afos de educacién dependiendo de las
caracteristicas del infarto.

Puntaje de MoCA
ajustado
Infartc_;l de circulacion posterior con 17.40 (£3.45)
afeccion al cerebelo
- — - - U=218,p=0.94
Infarto de circulacion posterior sin
- 17.09 (¥2.70)
afeccion al cerebelo
Infarto Unico 17.35 (x2.95) _ _
Infarto multiple 16.89 (£3.16) £=0.45,p=0.64
Bulbo 19.12 (¥1.35)
Puente 15.46 (+3.50)
Talamo 17.60 (+1.90) F=1.18,p=0.33
Occipital 17.34 (¥2.16)
Cerebelo 18.30 (+£3.74)
Fosa posterior 17.31 (£3.36)
Supratentoriales 17.21 (£2.03) F=0.05 p=0.95
Supra e infratentoriales 16.89 (+3.39)

Para la comparacion de los indices entre los grupos, se utilizé la prueba t de Student (t)
o ANOVA (F) para los datos que cumplian con los supuestos de normalidad y
homogeneidad de varianzas. Para los datos que no cumplian con estos supuestos, se
utilizoé la prueba U de Mann-Whitney (U).

Enresumen, los analisis no revelaron diferencias estadisticamente significativas en los
puntajes de MoCA corregidos por educacion entre los diferentes tipos y localizaciones
de infartos estudiados. Esto podria indicar que, dentro de nuestra muestra, las
variaciones en la localizacién y la multiplicidad del infarto no influyen de manera
significativa en la funcién cognitiva medida a través del MoCA. Este hallazgo es
relevante para entender mejor como diferentes manifestaciones de infartos cerebrales
afectan o no la cognicion en el contexto clinico. La Figura 2 muestra una representacion
grafica de esta ausencia de significancia independiente del sitio de lesion o del
involucro o no del cerebelo.
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Grafica 2. Puntuacion de MoCA corregido en infartos Unicos y segun el involucro del cerebelo.
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En este estudio, se evaluaron las alteraciones cognitivas en pacientes con infarto en el
territorio vertebrobasilar, ponderando mas especificamente la afectacion del
cerebelo, utilizando la prueba MoCA. Es relevante resaltar la alta proporcion de
pacientes con deterioro cognitivo al menos leve de acuerdo con el punto de corte de
<26 puntos tomando en cuenta <12 afnos de escolaridad, que fue de 81.8%, que
disminuye considerablemente tomando el punto de corte revisado de <23 puntos a un
31.8%. Esto refleja la importancia de estandarizar el puntaje de acuerdo con nuestra
poblacién, pero también refleja una gran proporcion de deterioro cognitivo en
pacientes con infarto en circulacién posterior. Los resultados indicaron que no existen
diferencias estadisticamente significativas en los indices de domino cognitivo del
MoCA ni en el puntaje total entre los pacientes con infartos crénicos en el cerebelo y

aquellos con infartos en regiones posteriores sin afectacion cerebelosa.

Nuestros hallazgos sugieren que, si bien parece ser sumamente frecuente la falla
cognitiva detectada por este método de tamizaje en la fase crénica, las alteraciones
cognitivas en pacientes con infarto cerebeloso no difieren significativamente de

aquellas en pacientes coninfartos en otras regiones de la circulacidon posterior. En este
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punto especifico, esto contrasta con estudios previos que han identificado el sindrome
cognitivo-afectivo cerebeloso como una entidad clinica distinta, destacando la
importancia de las conexiones cerebelosas con areas corticales no motoras
(Schmahmann, 2012; Chirino-Pérez et al., 2022). La falta de diferencias significativas
podria deberse a varios factores, incluyendo la variabilidad en la localizacién y
extension de las lesiones, asi como diferencias en la rehabilitacion y el manejo clinico

de los pacientes.

En la evaluacion de infartos unicos se observd una tendencia no significativa para
afeccion en el dominio de la atencion y de la memoria. Esto es consistente con
observaciones de deterioro cognitivo en infartos talamicos (Annoni et al., 2003). Este
resultado indica la necesidad de descartar con estudios altamente sensibles el
involucro del talamo en pacientes con deterioro cognitivo en pacientes con infartos

cerebrales en territorio posterior.

Estos resultados tienen implicaciones importantes para la practica clinica. Aunque el
cerebelo juega un papel crucial en la cognicion, la similitud en los puntajes de MoCA
entre los grupos sugiere que la evaluacion cognitiva debe ser integral y no centrarse
exclusivamente en la region afectada. Esto refuerza la necesidad de utilizar
herramientas de evaluacién cognitiva que aborden multiples dominios y que puedan

captar alteraciones sutiles en la funcion cognitiva.

Una fortaleza de este estudio es la utilizacion de la prueba MoCA, validada y
ampliamente utilizada, que permite una evaluacidon detallada de varios dominios
cognitivos. Sin embargo, el tamafio de muestra relativamente pequefio y la naturaleza
retrospectiva del estudio limitan la generalizacién de los resultados. Ademas, la
ausencia de diferencias significativas podria estar influenciada por la variabilidad
individual en la recuperaciéon y adaptacion post-infarto, asi como por factores no
estudiados como el impacto de la rehabilitacion cognitiva, la reserva cognitiva y las

redes de soporte.
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Evidentemente este trabajo tiene limitaciones importantes, primero que nada, es una
muestra pequena de pacientes considerando la alta frecuencia de la enfermedad
vascular cerebral isquémica, asimismo, el caracter retrospectivo de las evaluaciones
cognitivas y los diferentes momentos de la evolucion de la enfermedad vascular
cerebral en la que se midio elinstrumento de dominios cognitivos multiples, lo cual sin
duda alguna genera una heterogeneidad aun mayor en la muestra. Otro punto
importante es que si bien la prueba MoCA es una herramienta de tamizaje, validada y
ampliamente difundida en el idioma espanol, incluso ya probada en enfermedad
vascular cerebral, no obstante, existen otras areas que no son evaluadas bajo esta
prueba, por lo que abordar esta problematica deberian robustecer la evaluacién con
otras herramientas. Si bien la afeccidon cognitiva fue sumamente frecuente en los
pacientes con compromiso de circulacion posterior, no hay un grupo control, que
muestre que especificamente esto se debe al compromiso vascular o algunas otras

variables.

Futuras investigaciones deberian considerar estudios longitudinales con tamanos de
muestra mas grandes para evaluar los cambios en la funcion cognitiva a lo largo del
tiempo y su relacion con la localizacion y severidad del infarto. También seria valioso
explorar el uso de herramientas de evaluacion cognitiva especificas para el cerebelo,
como la escala CCAS-S, en combinacion con la prueba MoCA, para una evaluacion
mas exhaustiva. Ademas, estudios que incluyan intervenciones de rehabilitacion
cognitiva podrian proporcionar informacion sobre estrategias efectivas para mejorar la

calidad de vida de estos pacientes.
Conclusiones

Por un lado es importante sefalar que en nuestro trabajo la frecuencia de afeccidn
cognitiva fue muy alta, no obstante, la afeccidn cerebelosa puramente no representd
un marcador que aumentara su frecuencia o gravedad. Estos hallazgos sugieren que el
involucro cerebeloso en pacientes con infartos cerebrales de la circulacién

vertebrobasilar no tiene un impacto significativo en las capacidades cognitivas
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medidas por MoCA, comparado con los pacientes que no presentan afectacién
cerebelosa. Este resultado es esencial para entender que, dentro de esta muestra, la
afectacion cerebelosa no se asocia con una disminucidon en los indices cognitivos

especificos evaluados.

Los analisis proporcionan evidencia de que el involucro del cerebelo, en este contexto
especifico, no altera significativamente las funciones cognitivas evaluadas por MoCA.
Futuros estudios podrian explorar estos efectos en muestras mas grandes o en
contextos clinicos diferentes para confirmar estos hallazgos y examinar si existen
subtipos de pacientes o condiciones en las que el cerebelo podria desempefar un rol

mas prominente en la cognicion.
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