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Resumen

La enfermedad cerebrovascular es una de las primeras causas de muerte y la

principal causa de discapacidad en paises industrializados, y también de nuestro pais.

Con el advenimiento de protocolos de diagnéstico, soporte y tratamiento médico,
cuidados de enfermeria y nuevas técnicas quirdrgicas, pero especialmente de
materiales para procedimientos endovasculares para trombolisis quimica y mecanica
ademas de estudios que apoyan tratamientos con tromboliticos intravenosos e intra
arteriales, se han abierto grandes posibilidades terapéuticas para los pacientes que

sufren de esta patologia, pero especialmente en fase aguda.

Para el diagnostico y tratamiento Optimo de estos pacientes, es necesario la
organizacién del sistema de salud existente para que se pueda lograr un resultado

exitoso y mejorar el pronéstico y la calidad de vida de los pacientes.
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Introduccion

La enfermedad cerebrovascular es una patologia que es una de las principales causas
de discapacidad no traumatica y muerte en paises industrializados asi como en paises
en vias de desarrollo. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estimé que hay 15
millones de casos nuevos de evento cerebrovascular por afio a nivel mundial. De
estos, 5 millones moriran a consecuencia del evento y 5 millones vivirdn con

discapacidades a largo plazo(y).

En nuestro pais existen esfuerzos aislados por parte de diferentes servicios en
diferentes hospitales para tratar de disminuir la morbi/mortalidad de estos pacientes
con la finalidad de poder reintegrar al paciente a la sociedad lo mas rapido y funcional
posible. Sin embargo, estos esfuerzos han sido enfocados principalmente desde el
punto de vista médico, con la creacién de la Unidad de Ictus y con el tratamiento con

trombolitico intravenoso.

La presente propuesta trata ser una guia para el manejo desde el punto de vista
neuroquirdrgico basados en la evidencia (tabla 1 y 2), con el fin de mejorar la
cooperacion y coordinacién entre los diferentes departamentos involucrados para dar

el mejor tratamiento posible a los pacientes que sufren de esta enfermedad.
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Epidemiologia de enfermedad cerebrovascular

extracraneana e intracraneana

Cuando se considera por separado de otras enfermedades cardiovasculares, la
enfermedad cerebrovascular es la tercera causa de muerte en paises industrializados,
por detras de enfermedad cardiaca y cancer, y es la primera causa de discapacidad a
largo plazo ;. Los estudios poblacionales de ictus existentes seleccionan
principalmente poblaciones regionales, y los resultados no pueden ser transpolados a
otras geografias por las variaciones demograficas. Aun asi, la estadistica es similar en
nuestro pais, por el aumento de riesgo cardiovascular y la diversidad étnica de nuestra
poblacion. En cifras oficiales del 2010, las muertes por enfermedades
cerebrovasculares suman 2,6 por 10,000 habitantes en personas mayores de 65 afios
como la segunda causa de muerte por enfermedades del sistema circulatorio (), pero
es factible creer que la incidencia y la prevalencia de esta enfermedad sea mayor ya
gue existe un subregistro de casos en nuestro pais. En un estudio realizado en el
2002 para la poblacién adscrita al Hospital San Juan de Dios se encontr6 una
incidencia de 16,39 por 100,000 habitantes, con una mortalidad de 31% teniendo una
poblacion de atencion directa de 478,669 personas (4. En la actualidad no se cuenta
con datos reales sobre la incidencia y prevalencia de esta patologia en nuestro pais,
con una poblacion de atencién directa en el Hospital San Juan de Dios de
aproximadamente 850,000 personas y una poblacion de atencién indirecta de 375,000
personas podriamos suponer, tomando estadisticas internacionales, que existen
alrededor de 6000 casos nuevos por afio para el area de atraccion del Hospital San
Juan de Dios. Esto hace pensar que se requiere mayores esfuerzos para la

documentacién y diagnéstico de esta enfermedad.

Datos tomados de Greater Cincinnati / Northern Kentucky Stroke Study sugieren una

incidencia anual de aproximadamente 700.000 eventos, de los cuales
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aproximadamente 500.000 son nuevos y 200.000 son eventos recidivantes . En

2003, el Centro para Prevencion y Control de Enfermedades (CDC) reporté una
prevalencia mas alta en 10 estados del sur este de Estados Unidos. Entre las
personas menores de 65 afios de edad, las muertes causados por un evento ictal
ocurre principalmente en grupos raciales/étnicos minoritarios en comparacion con
caucasicos. En NOMASS (Northern Manhattan Stroke Study), la incidencia
clasificada por edad del primer evento isquémico por 100.000 personas fue de 191
entre la poblacion negra (95% IC, 160 a 221), 149 entre hispanos (95% IC 132 a 165),
y 88 (95% IC 75 a 101) entre los blancos. La incidencia promedio anual clasificado
por edad en general (inicial y recurrente) por 100.000 habitantes para los que tienen
20 afos de edad fueron 224 para negros, 196 para hispanos, y 93 para blancos, el
cual representa 2.4 veces el riesgo relativo para la raza negra y el doble para
hispanos en comparacion con blancos. La prevalencia de infarto cerebral silente entre
las edades de 55 y 64 afios es aproximadamente de 11%, aumentando a 22% entre
las edades de 65y 69, 28% entre las edades de 70 y 74, 32% entre las edades de 75
y 79, 40% entre las edades de 80 y 85, y 43% en mayores de 85 afos. La aplicacion
de estas tazas en 1998 a la poblacién estadounidense estimé un aproximado de 13

millones de personas con eventos isquémicos silentes .

La mayoria (54%) de las 167.366 muertes atribuidos a un evento isquémico en 1999
fueron no especificos por la Clasificacion Internacional de Enfermedades, en la
novena revision de codigos para hemorragias o infartos. En base a los datos del
Framingham Heart Study y el estudio ARIC (Atherosclerosis Risk in Communities), la
prevalencia de la estenosis carotidea de 50% fue de un 7% en mujeres y 9% en
hombres de entre 66 a 93 afios de edad (1,7. En el Cardiovascular Health Study de
pacientes mayores de 65 afios de edad, 7% de los hombres y 5% de las mujeres
tuvieron estenosis moderada (50% a 74%); la estenosis severa (75% a 100%) fue

detectada en 2.3% de los hombres y 1.1% de las mujeres (g). El NOMASS, el estudio
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basado a la poblacion mayores a 40 afios de edad que viven en el norte de

Manhattan, Nueva York, a 62% se le documentaron placa carotidea de 0.9 mm de
grosor por sonografia, y se registraron en un 39% placa carotidea minima o no placa
(0 mm a 0.9 mm). En aquellos con enfermedades subclinicas, el promedio de grosor
de placa carotidea fue de 1.0mm para blancos, 1.7mm para negros, y 1.2mm para
hispanos (). En un estudio poblacional de pacientes en Texas con isquemia aguda
transitoria (TIA), 10% de los pacientes a los que se les realizaron ultrasonografia

tuvieron 70% de estenosis en al menos una de las cardtidas internas (g).

La estenosis u oclusion carotidea como causa de ictus ha sido mas dificil de
determinar en estudios de poblacion. Para la poblacién del estudio NOMAS, el infarto
cerebral atribuible a ECV fue definido como ictus clinico con evidencia de infarto en
imagen cerebral asociado a > 60% de estenosis u oclusibn de la carétida
extracraneana o vertebral documentado por imagenologia no invasiva o angiografia.
Entre 1993 y 1997, la incidencia de infarto cerebral atribuible a ECV fue 17 por
100.000 (95%, CI 8 a 26) para negros, 9 por 100.000 (95%, CI 5 a 13) para hispanos,
y 5 por 100.000 (95%, Cl 2 a 8) para caucasicos. Aproximadamente 7% de los
primeros ictus isquémicos fueron asociados con estenosis carotidea extracraneana en
60% o mas . En un estudio de la Clinica Mayo de la poblacion de Rochester,
Minnesota, para el periodo de 1985 a 1989, 18% de todos los primeros cuadros ictales
isquémicos fueron atribuidos a enfermedad extracraneana o intracraneana de grandes
vasos, pero el reporte no clasifico de forma separada aquellos con enfermedad

vascular extracraneana o intracraneana (11)-

Mas alla del impacto de forma individual en los pacientes, las ECV y sus
consecuencias crean una carga social y econémica sustancial en los Estados Unidos
y son reconocidas cada dia mas como gastos importante de recursos en salud a nivel
mundial. La enfermedad cerebrovascular es uno de los diagnésticos neurolégicos que

mas frecuentemente requieren hospitalizacién, alcanzando mas de medio millén de
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hospitalizaciones anualmente. Desde 1970's hasta la actualidad, el numero de

sobrevivientes de cuadro ictal no institucionalizado en los Estados Unidos aumenté de
un estimado de 1,5 millones a 6 millones. Los sobrevivientes se enfrentan a riesgos
de recurrencia de 4% hasta 15% en un afo luego del cuadro inicial y 25% al cabo de 5
afios. Los costos directos e indirectos por cuidados agudos y convalecientes de los
victimas de cuadro ictal en Estados Unidos fue estimado en $68.9 billones en
2009. La carga econdmica y costo a lo largo de la vida varia considerablemente
segun el tipo de cuadro ictal, promediando $103,576 en todos los tipos de ictus, con
costos asociados al primer cuadro estimado en 228,030 para hemorragia
subaracnoidea, 123,565 para hemorragia intracerebral, y $90,981 para ictus

iSqQUéMICO(11).
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Anatomia de la circulacion cerebral

Los signos neurologicos y los sintomas anormales dependen en la localizacién de la
lesién cerebral mas que en el mecanismo de lesién. Aunque en diferentes érganos y
aparatos del cuerpo humano como zonas del pulmén o el higado se ve y funciona de
forma idéntica, en el cerebro las diferentes regiones parecen y actian diferente. Cada
uno de los mecanismos de evento isquémico tiene su preferencia para ciertas
localizaciones anatémicas del cerebro. La identificacién de la localizacién de eventos
isquémicos depende en el analisis de signos y sintomas neurolégicos anormales y en

la interpretacion de la imagenologia del cerebro (1.

La anatomia normal del arco aoértico y arterias cervicales que suplen el cerebro es
sujeta a variaciones considerables. Las tres morfologias del arco adrtico son
distinguidas en base a la relacién del tronco de la arteria braquiocefélica (innominada)
al arco aértico. El arco adrtico tipo | estd caracterizado por tener el origen de los 3
grandes vasos en el plano horizontal definido por la curvatura mas externa del arco.
En el tipo Il, la arteria braquiocefalica se origina entre el plano horizontal de la
curvatura externa e interna del arco. En el tipo lll, se origina debajo del plano
horizontal de la curvatura interna del arco. Adicionalmente a la anatomia del arco
aortico, la configuraciéon de los grandes vasos varia. Mas comunmente, la arteria
braquiocefalico, arteria carétida comun izquierda, y la arteria subclavia izquierda se
originan de forma separado del arco aértico. El término de arco aértico bovino se
refiere a la variacién frecuente de la ramificacion del arco aértico humano donde el
tronco braquiocefalico y la arteria carétida comin izquierda comparten un mismo

origen (13

La arteria cardtida comun distal tipicamente se bifurca hacia las arterias carétida
interna y externa a nivel del cartilago tiroideo en su borde superior, pero pueden

ocurrir bifurcaciones anémalas de hasta 5 cm hacia arriba o abajo. El bulbo carotideo,



19
una porcion dilatada a nivel del origen de la arteria carétida interna, usualmente se

extiende superiormente aproximadamente 2 cm, donde el diametro de la carétida
interna se vuelve mas uniforme. Las arterias carotidas internas se encuentran
localizadas posteriormente como una extensién directa de la arteria carétida comun, y
la arteria cardtida externa cursa mas hacia posterior y lateral. La extension y la
tortuosidad de la arteria carétida interna son pueden tener diferentes variaciones, con
ondulaciones, enrollamientos o estrechez en hasta 35% de los casos, mas
frecuentemente vistas en adultos mayores. Las arterias carGtida internas cursan

detras de la faringe; y no dan ramas a nivel del cuello.

La porcidn intracraneana de cada carétida inicia en la base del craneo, atraviesa el
hueso petroso, y forma una curva en forma de "S". El segmento de la ACI en esta
curva es referido usualmente como sifén carotideo. Hay tres divisiones dentro de este
sifon — una porcién intrapetrosa, una porcion intracavernosa dentro del seno
cavernoso, y una porcion supraclinoidea del cual entra al espacio subaracnoideo
(hacia anterior) cerca del nivel de la arteria oftalmicai4. En este sitio, la arteria gira
posteriormente y superiormente, penetrando la duramadre y dando origen a las
arterias coroideas anterior y comunicante posterior, los cuales cursan posteriormente
desde su porcion supraclinoideo proximal, este se conecta a través del Circulo de
Willis con la arteria cerebral posterior que nace de la circulacién vertebrobasilar. La
arteria cardtida interna luego se bifurca en arterias cerebral anterior (ACA) y arteria
cerebral media (ACM). Las arterias cerebrales anteriores se conectan con el circulo
de Willis a través de la arteria comunicante anterior. Dentro de las vias colaterales
mas importantes son aquellas desde la arteria cardtida externa hacia la arteria
carétida interna (via rama de arteria maxilar interna de la arteria carétida externa a
través de la rama de la arteria meningea media el cual entra hacia el craneo a través
del foramen espinoso, la arteria temporal superficial a la rama de oftalmica de la

arteria carétida interna a través de las ramas frontal y supratroclear el cual suple la
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region frontal por encima de las cejas, la arteria facial, el cual cursa a lo largo de

region maxilar hacia el puente nasal, donde se denominan arterias angulares), de la
arteria carétida externa hacia la arteria vertebral (via la rama occipital de la arteria
carétida externa), del sistema vertebrobasilar a la cardtida interna (via arteria
comunicante posterior), y entre las arterias carétidas internas izquierda y derecha (via
circulacion interhemisférica a través de la arteria comunicante anterior). La
configuracién del circulo de Willis es también altamente variable, con un circulo
completo en menos del 50% de los individuos. Las variaciones por las tortuosidades,
calcificaciones, aneurismas, y malformaciones arteriovenosas tienen importantes
implicaciones que deben ser considerados en la aplicacion de recomendaciones de

tratamientos a pacientes de forma individual.

Las arterias cerebrales anteriores cursan medialmente hasta alcanzar la fisura
longitudinal y luego viaja posteriormente sobre el cuerpo calloso. Suplen las
porciones anteromediales de los hemisferios cerebrales y dan ramas profundas a los
nucleos caudados y porcion basal de los I6bulos frontales. La primera porcién de la
ACA muchas veces esta hipoplasica en un lado, en tal caso la arteria contralateral
suple ambas porciones mediales del lI6bulo frontal. La arteria comunicante anterior
conecta las arterias cerebrales anteriores izquierda y derecha y provee circulaciéon

colateral del lado contralateral cuando una de las arterias esta hipoplasico u ocluido.

El tronco principal de la ACM cursa lateralmente y da origen a las arterias
lenticuloestriadas que van hacia ganglios basales y capsula interna. Aunque
usualmente las arterias lenticuloestriadas nacen del tronco principal de la ACM,
cuando el tronco principal es corto, estas pueden nacer de la divisidon original.
Conforme se acerca a la cisura silviana, la ACM se trifurca en ramas temporal anterior
y divisiones superior e inferior. La divisiébn superior suple la porcién lateral del
hemisferio cerebral sobre la cisura silviana, y la division inferior suple las porciones

temporal e inferior de l6bulo parietal por debajo de la cisura silviana.
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La arteria coroidea anterior es una arteria relativamente pequefia que se origina de la

ACI después del origen de las arterias oftalmicas y comunicante posterior. La arteria
oftalmica se proyecta anteriormente hacia la region posterior de la érbita, mientras que
las arterias coroideas anteriores y comunicante posterior se proyectan hacia posterior
desde la ACI. La arteria coroidea anterior cursa posterior y lateralmente a lo largo del
tracto 6ptico. Irriga de forma conjunta los territorios entre los componentes de la
circulacion anterior (carétida interna) y posterior (sistema vertebrobasilar) ;5. La
arteria coroidea anterior da ramas perforantes hacia el globo palido y brazo posterior
de la capsula interna, lateralmente a la porcion medial del I6bulo temporal, y las ramas
mediales irrigan una porcion del mesencéfalo y talamo. Termina en el cuerpo
geniculado lateral, donde se anastomosa con la arteria coroidea posterolateral y en el

plexo coroideo de los ventriculos laterales cerca del cuerno temporal.

Tradicionalmente, por convencion, los territorios de la arteria cardtida son
denominados como la circulacién anterior, mientas que las arterias vertebral y basilar
y sus ramas son llamadas circulacién posterior (porque suplen la porcion posterior del
cerebro). Cada ACI suple aproximadamente dos quintos del cerebro en cuanto a
volumen, mientras la circulacién posterior nutre un quinto del total. La circulacion
posterior consiste de vasos de cada lado (arteria vertebral y ramas de la arteria
espinal anterior), el cual se une para formar arterias en linea media para irrigar el tallo
y la médula espinal. En la circulacién posterior, hay mayor incidencia de asimetria y
de arterias hipoplasicas; variabilidad de territorio irrigado; y persistencia de patrones
de circulacion fetal. La porcion proximal de la circulacidon posterior de ambos lados
son diferentes. En el lado derecho, la arteria subclavia nace desde la arteria
innominada, un tronco comudn que suple la circulaciéon anterior y posterior. En el lado
izquierdo, la arteria subclavia usualmente nace directamente del arco adrtico, luego

del origen de la arteria cardtida comun izquierda.
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La primera rama de cada arteria subclavia es la arteria vertebral (AV). Esta cursa

hacia arriba y atras hasta que entran al foramen transverso de la 5 o 6 vertebras
cervical y asciende dentro de las forAmenes intervertebrales, saliendo por debajo de
atlas antes de perforar la duramadre para entrar al foramen magno. Sus porciones
intracraneanas terminan en la unién medulopontino, donde las dos AV se unen para

formar la arteria basilar.

Las porciones intracraneanas de la AV dan ramas espinales anterior y posterior, las
arterias perforantes medulares y las arterias cerebelosas posterior inferiores (PICA).
La arteria basilar viaja en la linea media a lo largo del clivus, dando origen a la arteria
cerebelosa antero inferior (AICA) y cerebelosa superior (ACS) antes de dividirse en la
unién pontomensencefalica en ramas terminales de la arteria cerebral posterior

(PCA)@s)-

Las arterias paramedianas y las arterias circunferenciales perforan la porcion basal del
tallo cerebral hacia el tegumento. Las arterias circunferenciales cursan alrededor del
tallo dando ramas al tegumento lateral. La PCA da origen a arterias perforantes al
mesencéfalo y talamo, viaja alrededor del peddnculo cerebral, y suple los Iébulos

occipitales y la superficie inferior del I6bulo temporal ().

Las enfermedades cerebrovasculares extra craneales envuelven varios trastornos que
afectan las arterias que suplen el cerebro y son causas importantes de ictus e
isquemia cerebral transitoria. La causa mas frecuente es la aterosclerosis, pero otras
causas incluyen displasia fiboromuscular (FMD), necrosis quistica medial, arteritis y
diseccion arterial. La aterosclerosis es una enfermedad sistémica, y los pacientes con
ECV tipicamente se enfrentan un riesgo aumentado de otros eventos cardiovasculares
adversos, incluyendo infarto de miocardio, enfermedad vascular periférico, y

muerte. Para mejorar la sobrevida, pronéstico funcional y neuroldégico, y la calidad de
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vida, las estrategias preventivas y terapéuticas deben ir dirigidos a ambos riesgos

cerebral y sistémico.

La distribucion de las lesiones cerebrales por trombosis no es facilmente distinguibles
de aquellos por embolismo, porque en muchos pacientes la trombosis de una arteria
puede llevar a embolismo arterio arterial distal. Usualmente, la regién de isquemia
tiende a estar en el centro de la zona irrigada de la arteria ocluida. La extensién y el
tamafo del infarto depende la localizacién de la oclusion, tasa de oclusion, circulacion
colateral adecuada, y la resistencia de estructuras cerebrales ante isquemia. En
pacientes con oclusiones de la ACI en la regién cervical angiograficamente
documentados, Ringelstein y colaboradores separaron a los pacientes con émbolos
intra arteriales en la ACM y sus ramas de aquellos que tenian infartos corticales y
subcorticales que fueron considerados en relacion a la disminucién de flujo sanguineo
secundario a la oclusion de la ACI. En otro estudio separado, Ringelstein y
colaboradores estudiaron la distribucion de la lesién en el cerebro en pacientes con

embolismo cerebral de origen cardiogénico.

En pacientes que tienen hipoperfusion sistémica, en cambio, las regiones mas
vulnerables a la isquemia estan localizados en las zonas limitrofes entre zonas de
irrigacion de vasos grandes. La disminucion de presion arterial reduce el flujo de las
zonas limitrofes entre las arterias. Algunas zonas son cértico — subcorticales mientras
gue otros son profundas, estas Ultimas usualmente son llamadas zonas limitrofes
internas. Otra forma para considerar la distribucion de los dafios en pacientes con
flujo sanguineo bajo es el concepto de campos distales. Las regiones que reciben la
menor cantidad de sangre son aquellos que estan mas lejos del centro de los vasos
mas largos. Estos campos estan situados en el borde de la distribucion de los
grandes vasos y mas frecuentemente se localizan en la porcion posterior del

hemisferio cerebral (17).



24
Origen vascular de las enfermedades

cerebrovasculares

Todas las enfermedades cerebrovasculares (ECV) tienen su origen en los vasos que
suplen o drenan sangre del cerebro. Por lo que el entendimiento de cambios
patoldgicos que le ocurren a los vasos y la sangre es esencial para el entendimiento
de los diversos tipos de ECV asi como para el planeamiento de estrategias
terapéuticas eficientes. Cambios en la pared de los vasos pueden llevar a la
obstruccion de flujo sanguineo, por la interacciéon de los componentes vasculares,
estos pueden causar trombosis y bloqueo de flujo sanguineo en dichos vasos.
Ademas de la estenosis u oclusién en el sitio de cambios vasculares, la disrupcion del
aporte sanguineo o infartos consecutivos también pueden ser producidas por émbolos
gue se originan de lesiones vasculares que estan proximales de ramas sanas de arbol
arterial mas distal o de origen cardiogénico. En el sitio de oclusion existe posibilidades
para que se desarrollen trombos de forma anterégrada a lo largo de la extensién del

vaso, este es un evento que ocurre rara vez.

Tromboembolismo

Inmediatamente después de la ruptura o erosion de una placa, los colagenos
subendoteliales, el nicleo lipidico y factores procoagulantes como factor tisular y
factor von Willebrand se exponen a la sangre circulante. Las plaquetas se adhieren
rapidamente a la pared del vaso a través de las glicoproteinas plaquetarios la/lla y
Ib/1X22y con agregacion subsecuente a la monocapa inicial a través de union con
fibrinbgeno y la exposicion a glicoproteinas plaquetarias llb/llla en plaquetas
activados. Dado a que las plaguetas son fuentes de 6xido nitroso (NO), la deficiencia
bioactiva de NO resultante, el cual es un vasodilatador efectivo, contribuye a la
progresion de la trombosis a través de aumento de activacién plaguetaria, mejorando

la proliferacion y migracion de VSMC vy participando en la neovascularizacions). Las
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plaquetas activadas también liberan adenosina difosfato (ADP) y tromboxano A2 con

la subsecuente activacién de la cascada de coagulacion. El trombo creciente obstruye
o bloquea el flujo sanguineo en el vaso. Los trombos ateroscleréticos también son
origen de embolismos, los cuales son los mecanismos fisiopatolégicos primarios de
los eventos cerebrovasculares isquémicos, especialmente por enfermedad de la

arteria carétida o de origen cardio — embdlico.

Los trombos se forman in situ cuando la cascada de coagulaciéon se activa y la sangre
se encuentra en un estado hipercoagulable. En algunos pacientes con
hipercoagulabilidad, los trombos rojos se forman de forma simultdnea o
secuencialmente en multiples arterias y venas extracraneanas e intracraneanas. En
pacientes con otro tipo de lesiones (por ejemplo, placas ateroscleréticas arteriales o
disecciones), el proceso de trombosis oclusiva se acelera en sitios de la lesion
vascular. La hipercoagulabilidad puede ser un problema hereditario. Las
enfermedades sistémicas, como el cancer, enteritis regional, y trombocitosis, pueden
causar aumento en la formacién de coagulos. El proceso de la aterotrombosis (por
ejemplo, en arterias coronarias o cerebrales) pueden también activar factores de

coagulacion que promueva la formacion de mas trombos(e; - 64).

Las enfermedades de pequefios vasos usualmente afectan las arteriolas y estan
asociados con la hipertensién. Es causado por acumulaciéon subendotelial de una
proteina patolégica, la proteina hialina, formado por mucopolisacaridos y proteinas de
la matriz. Esto lleva al estrechamiento del lumen e incluso a oclusion de estos
pequefios vasos. Frecuentemente esta asociado con la fibrosis, el cual afecta no solo
las arteriolas, sino también otros vasos pequefios, capilares y vénulas. La
lipohialinosis también debilita la pared de los vasos, predisponiendo a la formacién de
"aneurismas miliares”. Las enfermedades de pequefios vasos se producen por dos
condiciones patoldgicas: status lacunar y status cribrosus (status criblé). EIl status

lacunar se caracteriza por infartos pequefios y de forma irregular debido a oclusion de
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pequefios vasos; es el sustrato patolégico de infartos lacunares y déficit cognitivo de

origen vascular y demencia. En status cribrosus se desarrollan pequefias cavidades
redondeadas alrededor de las arterias afectadas por la alteracion en el transporte de
oxigeno y sustratos metabdlicos. Estos “criblures” junto con los aneurismas miliares
son los sitios de ruptura de los vasos causando hemorragias intracerebrales

hipertonicas tipicas (24 -2s).

Las estenosis ateroscleréticos ocurren mas frecuentemente en el origen de la ACIl en
el cuello. El resto de la ACI rara vez se ve afectada, excepto el sifén carotideo el cual
es un sitio frecuente para la formacion de ateromas. Las arterias supraclinoideas y los
troncos principales de la ACA y ACM se ven afectados menos frecuentemente que la
ACI en el cuello y el sifon en la poblacién general, aunque en negros, chinos y

japoneses, la patologia de la ACM es mas frecuente que la enfermedad de ACI ().

Los sitios de predileccion para estenosis por aterosclerosis en la circulacion posterior
incluye el origen proximal de la AV y las arterias subclavias, las rama proximales y
distales terminales de las arterias vertebrales intracraneanas, la arteria basilar y el
origen de la ACP(7_2g. Las hemorragias por malformaciones vasculares no tiene un
sitio predilecto especial pero usualmente son subcorticales o cerca de la superficie
cortical. Las hemorragias causadas por angiopatia por amiloide también suelen ser
usual, usualmente occipital, y pocas veces afecta ganglio de la base o estructuras de
la fosa posterior 9. Las hemorragias relacionados a uso de drogas ilicitas,
especialmente cocaina y anfetaminas, tienen la misma distribucién general como en la
hemorragia hipertensiva, probablemente porque el mecanismo del sangrado es un

aumento agudo en la presién arterial.

La lipohialinosis y la hipertrofia medial secundaria a la hipertension afecta
principalmente (1) ramas perforantes lenticuloestriadas de la ACM; (2) ramas

perforantes anteriores de la ACA, llamadas frecuentemente arteria recurrente de
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Heubner; (3) las arterias perforantes que se originan de la arteria coroidea anterior; (4)

arterias perforantes de las arterias talamoperforantes y talamogeniculados de la ACP;
y (5) vasos perforantes paramedianas al puente, mesencéfalo, y talamo de la arteria
basilariso - 31). En ocasiones, las placas ateromatosas dentro de las arterias principales
0 microateromas dentro de los orificios de las ramas causan bloqueo de las arterias
perforantess,. La distribucion de la enfermedad de las ramas ateromatosas es el
mismo que el de la lipohialinosis excepto que la enfermedad de las ramas
ateromatosas pueden también obstruir ramas mas grandes (por ejemplo, las ramas de

la arteria coroidea anterior de la ACI y los pediculos talamogeniculados de la ACP) ).

La diseccién — traumatica o desgarro espontaneo de la pared del vaso con sangrado
intramural — usualmente involucra la porcién de la arteria cardtida a nivel de la faringe
y las arterias vertebrales entre su origen y la entrada hacia el foramen intravertebral y
su tercera porcién conforme va girando hacia la porcién rostral de la vértebra cervical
antes de penetrar la duramadre para entrar al craneo (s, 34, 35, 36 EN estas regiones,
las arterias del cuello son méviles y no estan anclados a otras arterias o estructuras
Oseas. El desgarro de las arterias en el cuello es mas frecuentemente por
estiramiento de las arterias o trauma directo. Menos comunes son las disecciones de
las arterias ACI intracraneana, ACM, AV y arteria basilar (34,37, 3g. La arteritis temporal
caracteristicamente afecta la ACl y AV justo antes de que perforen la dura para entrar
a la boveda craneana, asi como las ramas de la arteria oftdlmica antes de entrar al

globo ocular (33, 39).

Los émbolos pueden bloquear cualquier arteria dependiendo en el tamafo y la
naturaleza del material embolico 4. Los émbolos grandes, usualmente coagulos
formados dentro del corazén, pueden bloquear incluso arterias extracraneanas de
gran calibre, tales como arterias innominada, subclavio, carétida, y vertebral a nivel del
cuello. Mas frecuentemente, los trombos pequefios formados en el corazén o arterias

proximales embolizan para bloquear arterias intracraneanas como ACI, ACA, AV,
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arteria basilar, ACP, y especialmente la ACM y sus troncos superior e inferioruo).

Dentro de la circulacién anterior, hay una predileccién de los émbolos para viajar a la
ACM vy sus ramas. En la circulacion posterior, los émbolos tienden a bloquear el
segmento de la AV intracraneana, la arteria basilar distal, y la ACP 4. Pequefios
fragmentos, tales como trombos pequefios o fragmentados, cristales de colesterol u
otros fragmentos de las placas ateromatosas, y fragmentos calcificados de las
valvulas cardiacas y superficie arterial, tienden a embolizar a ramas superficiales

pequefas del cerebro y cerebelo asi como arterias oftalmica y retiniana.

Hemorragia intracerebral

La hemorragia intracerebral es mas frecuentemente causado por hipertension vy tiene
la misma distribucion vascular que la lipohialinosiss). En 1872, Charcot y Bouchard
originalmente describieron microaneurismas, de los cuales se creyd que habia ruptura,
causando hemorragia intracerebral. Aumentos subitos de presion arterial y flujo
sanguineo también pueden causar que estas arterias perforantes se rompan, aun en
ausencia de cambios hipertensivos cronicos @1 - 42. Las malformaciones vasculares
pueden ocurrir en cualquier parte del cerebro. La angiopatia por amiloide cerebral
involucra arterias pequefias y arteriolas en el espacio subaracnoideo y de la corteza
cerebral. Aunque solo se presenta de un 10 a 30% de los pacientes con un cuadro
ictal ingresado a un centro médico, es el que representa mayor costo y es el que peor
prondstico presenta, con recuperacion de independencia funcional a 6 meses de sélo
aproximadamente 20% de los pacientes. La gran mayoria de los pacientes con
eventos hemorragicos consiste de hemorragias intracerebrales con o sin extension
intraventricular y han sido asociados con tasa de mortalidad a 30 dias de 30% a 50%

y tasa de discapacidad sobre 80% (3 - 44).

Trauma, trastornos de la coagulacién, y cambios degenerativos en vasos sanguineos

anormales congénitos dentro de las malformaciones vasculares también pueden
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producir sangrado intracerebral, los cuales progresan en una forma similar que la

hemorragia intracerebral de origen hipertensivo. El aumento gradual de tamafio del
hematoma se traduce clinicamente en empeoramiento progresivo de sintomas y
signos hasta que el hematoma alcance su volumen final. Los hematomas pueden
dejar de aumentar y pueden extenderse hacia sistema ventricular o al espacio pial

reabsorbiéndose de la misma forma que en la circulacién de liquido cefalorraquideo.

Si la hemorragia aumenta de forma considerable, el aumento de volumen intracraneal
va a traducir en aumento de presion intracraneana. Cuando aumenta la presion
intracraneana, la presion venosa en el drenaje de senos durales aumentan de la
misma forma. Para perfundir el cerebro, la presion arterial tiene que aumentar para
producir una diferencia arteriovenosa efectiva. De esta forma, los pacientes con
hemorragia intracerebral pueden tener una presion arterial marcadamente elevada
debido a la hemorragia, y no por su presion arterial previo al evento. Aunque la
disminucion de la presién arterial si ayuda a detener el sangrado, se debe ser
cuidadoso en la forma de hacerlo debido a que también sirve para perfundir areas de

penumbra.

Los pacientes con hemorragia intracerebral usualmente empeoran en las primeras 24
a 48 horas posterior a la presentacion inicial de los sintomas. Este empeoramiento
puede ser explicado por el sangrado continuo, pero mas frecuentemente esta
relacionado con el desarrollo de edema alrededor de la lesion s, ¢6), Yy a los efectos de
la lesién en el flujo sanguineo y el metabolismo, y en hematomas de mayor extension,
la desviacién de contenido parenquimatosa y herniaciones. Los efectos causados por
masas en los pacientes con hematomas son mas comunes que en pacientes con
isquemia porque se ha agregado un volumen extra de contenido (sangre en el
hematoma) ademas del edema circundante. Mas frecuentemente, los efectos de la

presion en hematomas hemisféricos producen desviacion de la linea media sin
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herniacién de contenido parenquimatoso sino hasta que el efecto de masa sea severa

(67)-

La desviacion de los contenidos cerebrales también pueden llevar a la compresion o
estiramiento de arterias e infartar areas de irrigacién y hemorragias secundarias. El
foco mas comldn de cambios vasculares secundarias que puede producir infarto
involucra la ACP donde su paso entre el tentorio y el I6bulo temporal medial y la ACA
adyacente a la hoz. La distorsion del mesencéfalo en el borde del tentorio muchas
veces produce hemorragias secundarias en esta zona. Involucra los vasos de la linea

media y paramedianas y se les denomina hemorragias de Duret (g).

El sistema ventricular también puede ser comprimido en varios lugares. Los
hematomas en el putamen o l6bulos cerebrales pueden distorsionar el foramen de
Monro, causando dilatacion del ventriculo contralateral. Los hematomas talamicos
usualmente obstruyen y comprimen el tercer ventriculo, produciendo hidrocefalia de
ambos ventriculos laterales. Las hemorragias cerebelosas pueden comprimir el cuarto
ventriculo o el acueducto cerebral, produciendo hidrocefalia obstructiva de tercer

ventriculo y ventriculos laterales.

Tipos de enfermedad cerebrovascular agudo

La estadistica mas confiable relacionado a la frecuencia de los diferentes tipos de
ECV agudos proceden de los registros realizados en los pacientes internados en el
estudio de Framingham el cual determiné que la frecuencia de los eventos ictales
segun la causa fueron: 60% por infartos cerebrales de origen aterotrombético, 25,1%
por embolismo cerebral, 5,4% por hemorragia subaracnoidea, 8,3% por hemorragia
intracerebral y 1,2% por enfermedades no determinadas. Ademas, las isquemias
agudas transitorias aisladas (TIA) formaron el 14,8% del total de los eventos

cerebrovasculares (s).
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La isquemia cerebral son causados por una reduccién critica de flujo sanguineo

cerebral regional y, si la reduccion de flujo sanguineo critica dura mas de alla del
periodo critico, posiblemente son causados por cambios aterotrombéticos de las
arterias que suplen al cerebro o por un émbolo de origen cardiaco, la aorta o de
arterias de gran calibre. El substrato patoldgico de la isquemia cerebral es el infarto
isquémico del tejido cerebral; la localizacion, extension y forma de esos infartos
depende en el tamafio de los vasos ocluidos, el mecanismo de obstruccién arterial y la
capacidad compensatoria de la vasculatura. La oclusion de las arterias que alimentan
territorios cerebrales definidos por aterotrombosis o embolizaciones llevan a infartos
territoriales de tamafio variable: pueden ser grandes, por ejemplo todo el territorio
irrigado por la arteria cerebral media (ACM), o pequefio, si las ramas de las arterias de
gran calibre son ocluidos o si hay perfusién colateral compensatoria, por ejemplo a
través del circulo de Willis o anastomosis leptomeningea, es eficiente para reducir el
area que esta con flujo criticamente reducido 5. En pequefio nimero de casos los
infartos pueden también desarrollarse en zonas limitrofes entre los territorios
vasculares, cuando varias arterias grandes estan estendéticas y la perfusién en estas
zonas no pueden ser sostenidas por encima del nivel critico durante esfuerzo
extenuante. Los infartos de zonas limitrofes son un subtipo de infartos de bajo flujo o
infartos inducidos hemodinamicamente, los cuales son resultados de una presion de
perfusion cerebral criticamente reducido en ramas distales de las arterias cerebrales
gue lleva a la reduccion de flujo sanguineo cerebral y aporte de oxigeno en algunas
areas vulnerables. Los infartos de zonas limitrofes se localizan en areas corticales
entre los territorios de las arterias cerebrales mayores; los infartos de bajo flujo mas
comunes afectan estructuras subcorticales dentro de una zona vascular pero con
irrigacion marginal 4. Los infartos lacunares reflejan enfermedad de vasos que
penetran al cerebro para irrigar la capsula interna, ganglios basales, talamo y regiones
paramedianas del tallo cerebral. Frecuentemente su causa es debido a la

lipohialinosis de arterias profundas (enfermedad de pequefios vasos); menos
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frecuentemente son producidos por estenosis del tronco de la ACM vy

microembolizacion a territorios de las arterias perforantes. Patolégicamente éstas
lagunas son definidos como pequefias cicatrices quisticas trabeculadas de
aproximadamente 5 mm en didmetro, pero pueden ser observados mas
frecuentemente en imagenes de resonancia magnética, donde son aceptados como
lagunas de hasta con 1,5 cm de diametro. Los sindromes lacunares clasicos incluyen
sindromes motores puros, sensitivos puros y sensorio — motor, a veces con
hemiparesia ataxica, debilidad de la mano, disartria y hemicorea/hemibalismo, pero no

se compromete funciones cerebrales superiores.

Infartos hemorragicos, conocidos como “infartos rojos” en contraste a los “infartos
palidos”, son definidos como infartos isquémicos en donde se pueden encontrar
cantidades variables de eritrocitos dentro del tejido necrético. La cantidad puede
variar desde pequefios sangrados petequiales en la sustancia gris de la corteza y
ganglios de la base a hemorragias extensas involucrando la corteza y regiones
hemisféricas profundas. La transformacién hemorragica frecuentemente aparece
durante la segunda y tercera fase de la evolucién del infarto, cuando los macréfagos
aparecen y se forman vasos sanguineos nuevos en un tejido que consiste de células
neuronales fantasmas y astrocitos en fase de proliferacion. Sin embargo, la otra
diferencia significativa entre los “infartos rojos” y “palidos” es la intensidad y extensiéon
del componente hemorragico, ya que en al menos dos tercios de todos los infartos
petequiales la hemorragia es microscOpicamente detectable. Los infartos rojos
macroscépicamente contienen sangrados multifocales, estos son mas o menos
confluentes y predominantes en la corteza cerebral y ganglios de la base, los cuales
son mas ricos en capilares que la sustancia blanca. Si la hemorragia se vuelve
confluente se pueden desarrollar hematomas intra infarto, y el edema puede contribuir

al efecto de masa produciendo infarto maligno. La frecuencia de infartos
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hemorragicos en estudios anatdmicos varian de 18 a 42%, con una alta incidencia

(hasta un 85%) de origen cardio — embolico (7).

Los mecanismos para transformacion hemorragica son multiples y varia con respecto
con la intensidad del sangrado. Los sangrados petequiales resultan de diapédesis en
vez de ruptura vascular. En la isquemia severa la permeabilidad de tejidos vasculares
se incrementan y las uniones endoteliales estan rotos. Cuando la circulacién
sanguinea es restablecida espontaneamente o terapéuticamente, la sangre puede
extravasarse por los vasos dafiados. Esto también puede pasar con la fragmentacion
y migracién distal de un émbolo (usualmente de origen cardiaco) en la vasculatura
dafiada, explicando el deterioro clinico tardio en algunos casos. Para la
transformacion hemorragica la circulacién colateral puede también tener un impacto:
en algunas instancias la reperfusion por redes piales puede desarrollar con la
disminucion de edema peri isquemia en las zonas limitrofes de los infartos corticales.
Los riesgos de hemorragia aumentan significativamente en infartos extensos, con
efecto de masa resaltando la importancia de edema para dafo tisular y efecto
deterioro en reperfusion tardia cuando resuelve el edema. En algunos casos la
ruptura de la pared vascular secundaria a la necrosis endotelial inducida por la
isquemia también puede causar un hematoma intrainfarto. La ruptura vascular puede
explicar la hemorragia temprana en los infartos hemorragicos y los hematomas intra
infarto temprano (entre 6 y 18 horas luego del evento), en tanto que la transformacién

hemorragica usualmente se desarrolla entre los 48 horas a 2 semanas.

Hemorragia Intracerebral (HIC) ocurre como resultado de sangrado de una arteria que
suple directamente el parénquima cerebral y es causa de 5 a 15% de todos los EVC
(48 — 49). La hipertension es el principal factor de riesgo, pero ademas la edad y la
raza, y también el fumado, alcoholismo e hipercolesterolemia han sido identificados
como factores de riesgo. En algunas ocasiones la hemorragia intracerebral puede

ocurrir en ausencia de hipertension, usualmente en sitios atipicos. Las causas
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incluyen malformaciones vasculares pequefias, vasculitis, tumores cerebrales y uso de

drogas simpaticomiméticos (por ejemplo, cocaina). La HIC también puede ser
causada por angiopatia por amiloide cerebral y rara vez causado por cambios
abruptos en la presién arterial, por ejemplo por exposiciéon al frio. La presentacion de
HIC también esta influenciado por el aumento de uso de tratamientos antitrombéticos

y tromboliticos para enfermedades isquémicas del cerebro, corazén y otros érganos

(50)-

La HIC espontanea ocurre predominantemente en sitios profundos de los hemisferios
cerebrales ("HIC tipica”). Su localizacion mas comun es en el putamen (35 — 35% de
los casos). La sustancia blanca subcortical es el segundo sitio mas frecuente
(aproximadamente 30%). Las hemorragias en el tdlamo se pueden encontrar en un
10 — 15%, puente 5 — 12% y un 7% en el cerebelo ;). La mayoria de las HIC se
originan por la ruptura de arterias pequefias y profundas con didmetros de 50 — 200
micro metro, los cuales son comprometidos por lipohialinosis por hipertensién crénico.
Estos cambios en los pequefios vasos conllevan a debilidad de la pared del vaso y
microaneurismas miliares y consecuentemente pequefios sangrados locales, los
cuales puede ser seguido por aumento del hematoma en forma de cascada o
avalancha . Luego de que empieza el sangrado de forma activa puede continuar
por varias horas con aumento del hematoma, el cual esta asociado frecuentemente

con deterioro clinico (sg).

Las hemorragias putaminales se originan de la rama lateral de las arterias estriadas
en el angulo posterior, resultando en una masa ovoide empujando la corteza insular
lateralmente y desplazando o envolviendo la capsula interna. Desde esta localizacion
putaminal — claustral inicial se puede extender un hematoma grande hacia la capsula
interna y ventriculo lateral, hacia la corona radiada y hacia la sustancia blanca
temporal. Las hemorragias putaminales fueron considerados hemorragia hipertensiva

tipica.
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Hemorragia de nudcleo caudado, una forma menos comun de sangrado desde las

ramas distales de las arterias del estriado lateral, ocurre en la cabeza del nucleo
caudado. Este sangrado se conecta rapidamente a los ventriculos y usualmente

envuelve el brazo anterior de la capsula interna.

Las hemorragias talamicas pueden involucrar la mayoria de sus nudcleos y extenderse
hacia el tercer ventriculo medialmente y el brazo posterior de la capsula interna
lateralmente. ElI hematoma puede continuar creciendo o extenderse hacia el
mesencéfalo. Los hematomas grandes muchas veces alcanzan la corona radiada y la

sustancia blanca parietal.

Las hemorragias lobares (de la sustancia blanca) se originan en la unién cortico —
subcortical entre la sustancia blanca y gris y se extiende a lo largo de las fibras mas
comunmente en los l6bulos parietales y occipitales. Los hematomas estan cerca de la
superficie cortical y usualmente no estan en contacto directo con estructuras
hemisféricas profundas o al sistema ventricular. Debido a que son hemorragias

atipicas no necesariamente estan correlacionados con la hipertension.

Las hemorragias cerebelosas usualmente se originan en el area del nlacleo dentado
por la ruptura de las ramas distales de la arteria cerebelosa superior y se extienden
hacia la sustancia blanca hemisférica y hacia el cuarto ventriculo. EIl tegumento
pontino es comprimido frecuentemente cuando ocurre sangrado en esta region. La
hemorragia en la linea media es una variante que origina del vermis cerebeloso,
siempre se comunica con el cuarto ventriculo y frecuentemente se extienden

bilateralmente hacia el tegumento pontino.

Las hemorragias pontinas por sangrado de pequefios vasos perforantes
paramedianas de la arteria basilar producen hematomas localizados medialmente

afectando las bases del puente. Una variante unilateral resulta por la ruptura de las
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ramas circunferenciales distales largos de la arteria basilar. Estos hematomas

usualmente se comunican con el cuarto ventriculo y se extienden lateralmente y hacia

el puente ventralmente.

La frecuencia de recurrencia de las HIC en pacientes hipertensos es baja (6%) 4). La
taza de recurrencia es mas alta con pacientes que tienen control pobre de
hipertensién y también en hemorragias por otras causas. En algunos casos puede
ocurrir HIC simultdneos multiples, pero principalmente en aquellos casos en donde la

causa no sea hipertensiva.

En las HIC, la acumulaciéon local de sangre destruye el parénquima, desplaza
estructuras nerviosas y diseca el tejido. En el sitio del sangrado se forman globos de
fibrina alrededor de coleccion de plaquetas. Luego de horas o dias, se desarrolla
edema extracelular en la periferia del hematoma. Luego de 4 a 10 dias los eritrocitos
empiezan a lisarse, los granulocitos y posteriormente las células microgliales llegan y
se forman los macrofagos esponjosos, los cuales fagocitan los productos de la
degradacién celular y la hemosiderina. Finalmente, los astrocitos en la periferia del
hematoma proliferan y se vuelven gemistocitos con citoplasma eosinofilico. Cuando
se remueve el hematoma, los astrocitos son reemplazados por fibras gliales. Luego
de este periodo — que se puede extender a meses — el residuo del hematoma es una
cavidad aplanada con una capa rojiza resultado de macrofagos cargados de

hemosiderina (3.

Trombosis de venas cerebrales

Trombos de venas cerebrales y senos durales se desarrollan por diversas causas y
por condiciones predisponentes. La trombosis de venas cerebrales es usualmente
multifactorial, cuando varios factores de riesgo y causas contribuyen al desarrollo de

esta patologia 5. La incidencia de trombosis de venas cerebrales séptico ha sido
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reducido a menos de 10% de los casos, pero la trombosis por sepsis de senos

cavernosos todavia es un problema severo, aunque raro. La trombosis de venas
cerebrales aséptica ocurre durante el puerperio y menos frecuentemente durante el
embarazo, pero también puede estar relacionado al uso de anticonceptivos orales.
Dentro de las causas no infecciosas de trombosis de venas cerebrales esta la
trombofilia congénita, particularmente mutaciones de gen de protrombina y factor V de
Leiden, y mutacion de protrombina, se debe considerar también deficiencias de
antitrombina, proteina C y proteina S. Otras condiciones con riesgo para trombosis de
venas cerebrales son las neoplasias, enfermedades inflamatorias y lupus eritematoso
sistémico. Sin embargo, en un 20 — 35% de la etiologia de las trombosis de venas

cerebrales es alin desconocido.

El trombo venoso es rico en eritrocitos y fibrina y pobre en plaquetas. Mas tarde, esto
es reemplazado por tejido fibroso, ocasionalmente con recanalizacién. El sitio mas

comun es el seno sagital superior y sus venas tributarias.

En algunos trombos, particularmente del seno lateral, puede ser que no tenga
consecuencias para el tejido parenquimatoso, la oclusion de las venas cerebrales
usualmente conlleva a infarto venoso. Esto infartos se localizan en la corteza y en la
sustancia blanca adyacente y usualmente es hemorragico. La trombosis del seno
sagital superior puede producir Unicamente edema cerebral, pero usualmente causa
infartos hemorragicos hemisféricos bilaterales. Estos infartos venosos son diferentes
de los infartos arteriales: el edema citotdxico esta ausente o es leve, el edema
vasogénico es prominente y la transformacion hemorragica o sangrado es usual. A

pesar del componente hemorragico anticoagulacién es el tratamiento de eleccién.
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Fisiopatologia de laisquémia cerebral

Patologia celular del infarto isquémico

Cambios en arterias de gran calibre que irrigan el cerebro, incluyendo la aorta, son
producidos principalmente por aterosclerosis. Las arterias de tamafio mediano e
intracerebrales también pueden ser afectados por enfermedades vasculares agudos o
crénicos de origen inflamatorio o por infecciones subagudas a cronicas como por
ejemplo arteritis de células gigantes, angitis granulomatosa de sistema nervioso
central, panarteritis nodosa, mas rara vez lupus eritematoso sistémico, arteritis de
Takayasu, granulomatosis de Wegener, artritis reumatoidea, sindrome de Sjégren, o
Sneddon y la enfermedad de Behcet. En algunas enfermedades que afectan los
vasos cerebrales, la etiologia y la patogénesis son inciertas, por ejemplo la
enfermedad de moya moya y displasia fibromuscular; estas enfermedades son
caracterizados por cambios vasculares en localizaciones tipicas. Algunas
arteriopatias son hereditarios, tales como arteriopatia cerebral autosémico dominante
con infartos subcorticales y leucoencefalopatia), y en algunas otras patologias se han
sugerido causas degenerativas como en angiopatia por amiloide cerebral. Todos
estos trastornos vasculares pueden causar obstruccién, y llevar a trombosis y
embolizaciones. Los vasos pequefios del cerebro se afectan por hialinosis y fibrosis,
esta "enfermedad de pequefios vasos”™ pueden causar lesiones en lagunas y si se

extiende, es sustrato para deterioro cognitivo vascular y demencia vascular ().

La oclusion aguda de una arteria cerebral mayor causa una secuencia estereotipada
de alteraciones morfolégicas el cual evoluciona en un periodo prolongado y depende
en la topografia, severidad y duracion de la isquemia s¢) . Las células del cerebro mas
sensibles son las neuronas, seguido de — en orden — por oligodendrocito, astrocitos y
células vasculares. Las regiones cerebrales mas vulnerables son el hipocampo en el

area CAl, las capas de neocorteza 3, 5y 6, el segmento externo del nlcleo estriado,
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y las capas de células de Purkinje y células en canasta de la corteza cerebelosa. Si

el flujo sanguineo disminuye por debajo del nivel gatillo de metabolismo energético, la
patologia primaria es necrosis de todos los elementos celulares, resultando en infarto
cerebral isquémico. Si la isquemia no es lo suficientemente severa para causar fallo
energético primario, o si esta es de corta duracion tanto asi que el metabolismo
energético recupera luego de reperfusion, puede progresar a un tipo de muerte celular
tardio el cual exhibe caracteristicas morfolégicas de necrosis, apoptosis o una

combinacion de ambas.

La aterosclerosis es la patologia mas comdn que puede llevar a la muerte y parte de
su morbilidad seria incluyendo enfermedad cerebrovascular. La lesién patolégica
basica es la placa ateromatosa, y los sitios mas comunmente afectados son la aorta,
las arterias coronarias, las arterias carotidas en su bifurcacion, y la arteria basilar. La
arteriosclerosis, un término mas genérico describiendo el endurecimiento y
engrosamiento de las arterias, incluye la esclerosis tipo Monkeberg y esta
caracterizada por calcificacion de la tinica media y arterioesclerosis con cambios
proliferativos e hialinos que afectan las arteriolas. Este proceso inicia en una edad
temprana, las lesiones se acumulan y crecen a lo largo de la vida, estos se vuelven

sintomaticos y clinicamente evidentes cuando se afectan 6rganos blancos (ig).

La lesion inicial de la aterosclerosis ha sido atribuida a las “estrias grasas” y ‘'masa de
célula intimal". Estos cambios ocurren en la nifiez y adolescencia y no
necesariamente corresponde a sitios de futuras placas ateroscleréticas. Las estrias
grasas son areas focales de coleccién de lipido intracelular en los macréfagos y
células de musculo liso. Varios conceptos han sido propuestos para explicar la
progresion de estas lesiones precursoras a la formacion definitiva de aterosclerosis (g,
20, €l méas destacable de estos es la hipotesis de respuesta a lesion el cual postula
reaccion celular y molecular a varios estimulos aterogénicos en forma de un proceso

inflamatorio de reparacién. Esta inflamacion se desarrolla concomitantemente con la
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acumulacién de lipoproteinas de baja densidad (LDL) minimamente oxidados, y

estimula las células de musculo liso vascular (VSMC), células endoteliales y
macroéfagos, y como resultado se agregan células espumosas con acumulacion de
LDL oxidado. En estadios mas avanzados del desarrollo de placas ateroscleroéticos
las VSMC migran, se proliferan, y sintetizan componentes de matriz extracelular en el
lado luminal de la pared del vaso, formando una capa fibrosa de lesién
ateroescleroticao, 21). ESte proceso complejo de crecimiento, progresion y ruptura de
la placa aterosclerética involucra un numero grande de moduladores de matriz,
mediadores inflamatorias, factores de crecimiento y sustancias vasoactivas. Esta
cobertura fibrosa envuelve el ndcleo lipidico profundo con una acumulacion masiva de
lipidos extracelular (placa ateromatosa) o fibroblastos y calcificaciones extracelulares
pueden contribuir a una lesion fibrocalcificada. Los mediadores que provienen de
células inflamatorias en la porcibn mas delgada de la cobertura superficial de una
placa vulnerable (el cual se caracteriza por tener un ndcleo de lipido grande con una
capa fibrosa delgada) pueden llevar a la disrupcién de la placa con formacion de un
trombo o hematoma o inclusive a la oclusién total del vaso. Durante el desarrollo de la
aterosclerosis, el vaso puede aumentar o disminuir en calibre. Sin embargo, una vez
gue la placa aumenta a mas de 40% del area del vaso, la arteria no seguira
aumentando, y el lumen disminuye su diametro con forme la placa crece. En placas
vulnerables la formacion de trombosis sobre una lesion puede estrechar aun mas el
lumen del vaso y puede llevar a la oclusion o ser el origen de un émbolo. Las placas
menos comunmente pueden tener poco colageno y elastina con una pared arterial
debilitada y delgada, resultando en la formaciéon de una lesién aneurismatica el cual

puede ser origen de hemorragia intracerebral cuando hay ruptura de la misma (1.

Muerte celular isquémico primario

En el nucleo del territorio de una arteria cerebral ocluida, el signo mas temprano de

lesién celular es el edema neuronal, el citoplasma exhibe microvacuolizacién, el cual
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esta asociado ultra estructuralmente con edema mitocondrial s7). Estos cambios son

potencialmente reversibles si el flujo sanguineo se restablece antes de que la
membrana mitocondrial empiece a romper. Una a dos horas luego del
establecimiento de la isquemia, las neuronas evolucionan a cambios necroticos
irreversibles (neuronas rojas o cambios celulares isquémicos, caracterizados por
citoplasma acidofilico condensado, formacién de pinocitosis nuclear triangular y en
contacto directo con astrocitos edematizados. Electromicroscépicamente la
mitocondria muestra densidades floculante el cual representa proteinas mitocondriales
desnaturalizados. Luego de 2 — 4 horas, aparecen los cambios isquémicos celulares
con incrustaciones, los cuales han sido asociados con pigmentos de formaldehido
depositados luego de fijarse en el pericarion. Los cambios celulares isquémicos
deben ser diferenciados de las neuronas oscuras por artefacto el cual tifie con todas

las tinciones (acido o base) y no estan rodeados por astrocitos edematizados.

Con la persistencia de la isquemia, las neuronas gradualmente pierden la capacidad
de tefirse con hematoxilina; se vuelven levemente eosinofilicos y en 4 dias, se
transforman en células fantasmas con una linea palida dificilmente detectable. Las
neuronas con cambios isquémicos se encuentran principalmente en la periferia, y las
células fantasma en el centro del territorio isquémico, lo que sugiere que para que
haya cambios de isquemia celular requiere restablecimiento de flujo sanguineo o
algan flujo residual, mientras que las células fantasmas pueden desarrollarse en

ausencia de flujo (ss).

La muerte celular isquémica primaria inducida por isquemia focal est4 asociada con
cambios secundarios y reactivos. La alteracion mas notable durante 1 — 2 horas es el
edema perivascular y perineural; a las 4 — 6 horas la barrera hemato — encefalica se
rompe, resultando en la formacién de edema vasogénico; luego de 1 — 2 dias las

células inflamatorias se acumulan en toda la zona de infarto isquémico, y de 1,5 a 3
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meses ocurre la transformacion cistica de tejido necrético junto con el desarrollo de

una cicatriz astroglial peri infarto.

Muerte celular tardia

El prototipo de muerte celular tardia es la lesién lentamente progresiva de las
neuronas piramidales en el sector CAl del hipocampo luego de un breve episodio de
isquemia global sg. En la isquemia focal tardia la muerte neuronal puede ocurrir en la
periferia del infarto cortical o en las regiones en donde ha habido reperfusion previo al
gue el fallo energético por isquemia sea irreversible. La muerte celular puede ser
también observado en zonas distantes, predominantemente en la sustancia nigra y

talamo.

La apariencia morfolégica de las neuronas durante el intervalo entre la isquemia y la
muerte celular exhibe una continuidad que va desde necrosis a apoptosis con todas
las posibles combinaciones de morfologia nuclear y citoplasmatico que son
caracteristicos de dos tipo de muerte celular sq. En su forma mas pura, la necrosis
combina la cariorrexis con edema masivo del reticulo endoplasmico y mitocondria,
mientras que en la apoptosis la mitocondria se mantiene intacta y la fragmentacién
nuclear con la condensacion de cromatina nuclear da paso al desarrollo de cuerpos
apoptoéticos. Una forma que se utiliza de forma frecuente para la visualizacién de

apoptosis es con técnicas de tincién con histoquimica.
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Enfermedad aterosclerdtica de arterias cardtida

extracraneanay vertebral

La patobiologia aterosclerdtica de arteria cardtida y vertebral es similar en muchos
aspectos a la aterosclerosis que afecta otras arterias. El desarrollo temprano de la
lesién inicia por acumulacion de particulas de lipoproteina intimal. Estas particulas
son sometidas a modificacion oxidativa y elaboran citoquinas que causa expresion de
moléculas de adhesién y quimoreceptores que facilitan la captura y migracién de
monocitos hacia la pared arterial. Estos monocitos se vuelven macréfagos lipido -
laden, o células esponjosas, como consecuencia a la acumulacion de lipoproteinas
modificados y subsecuentemente a la liberacion de citoquinas adicionales, oxidantes,
y matriz de metaloproteinasas. Las células de musculo liso migran desde la media a
la intima, proliferan, y elaboran matriz extracelular como acumulado lipidico
extracelular en un ndcleo central rodeado por una capa de tejido conectivo, la capa
fibrosa, el cual en muchas placas avanzadas se vuelve calcificado. Inicialmente, las
lesiones ateroscleroticas crecen en direccion hacia afuera, en un proceso designado
como “remodelacion arterial”. Con forme continla creciendo la placa, sin embargo, se
acumula en el lumen y causa estenosis. La disrupcién de placa y formacién de
trombo contribuye al estrechamiento progresivo del lumen y a eventos clinicos. Los
mecanismos que son responsables en la disrupcién de placas en las arterias carétida
extracraneana y vertebral son parecidas a aquellos propuestos para las arterias
coronarias. Estos incluyen la ruptura de la capa fibrosa, erosién superficial, y erosiéon
de nddulo de calcio. Los elementos que estan en contacto con la sangre, incluyendo
plaquetas y proteinas derivados de la coagulacién, con constituyentes de la placa
aterosclerética, como colageno y factores tisulares, promueven la trombosis.
Adicionalmente, la hemorragia intraplaca causado por inestabilidad microvascular en

la base de la placa puede contribuir a la expansién de la placa.
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Las placas aterosclerédticas usualmente se desarrollan en sitios de division de flujo y

puntos de ramificacion, donde es turbulento y cambios por estrés producido por flujo
laminar. De tal formal, tiene una predileccion para la formacién de placas en la
bifurcacion de la arteria carétida comin hacia las arterias carotida interna y
externa. El ictus y la isquemia cerebrovascular transitoria pueden originarse a
consecuencia de varios mecanismos que se originan en las arterias cerebral
extracraneana, incluyendo 1) embolismo arteria - arteria de trombos formados sobre
una placa aterosclerética, 2) ateroembolismo de cristales de colesterol u otro material
ateromatoso (placa de Hollenhorst), 3) oclusion trombética aguda de una arteria
extracraneana resultado de ruptura de placa, 4) desintegracion estructural de pared
arterial por diseccion o hematoma subintimal, y 5) disminucién de perfusién cerebral
por estenosis critica u oclusion causado por crecimiento progresivo de placas. Para
gue las sintomatologias neuroldgicas sean resultados de estenosis u oclusién arterial,
la circulacién colateral intracraneal también debe ser deficiente, y esto representa una

proporcién relativamente pequefia de causa de eventos isquémicos clinicos.

Clasificacion de isquemia cerebral

La enfermedad cerebrovascular es una enfermedad heterogénea con mas de 150
causas conocidas. Muchos de los registros no han podido identificar la causa de la
enfermedad, el cual abarca hasta en 25 — 39% de los pacientes, debido a la falta de
estudios de diagnostico necesarios, calidad y rapidez en la realizacién de estas
cuando el paciente ingresa al centro de atencion por lo que la categorizacion de los
subtipos ha sido dificil de formular y su aplicacién para el diagnéstico individual de
cada paciente es usualmente problematico. Anteriormente, las clasificaciones han
sido en base de perfiles de factores de riesgo, presentaciones clinicas y hallazgos

imagenologicos por TAC o RMNq. Sin embargo, la clinica y los hallazgos por
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imagenes usualmente se entrelazan y no son especificos para ningun subtipo de EVC

en particular.

Los subtipos de EVC isquémico pueden tener diferentes propésitos, por ejemplo
describiendo las caracteristicas de los paciente en un estudio clinico, un grupo de
pacientes en un estudio epidemioldgico, clasificacion fenotipica de pacientes en un
estudio genético, o clasificacidn de pacientes para toma de decisiones terapéuticas en

la practica diaria.

Cualquier clasificacion de isquemia cerebral debe ser en base en el entendimiento de
los mecanismos fisiopatolégicos que predomina en cada paciente para que se puedan
desarrollar nuevas terapéuticas enfocadas en el tratamiento especifico de cada tipo de

lesion.

Dado a la complejidad y los variables que existen como causas de esta patologia,
muchos investigadores han optado en no realizar muchas subclasificaciones, otros
han examinado la importancia de tratamientos especificos en subgrupos definidos por
la presencia de ciertos factores (por ejemplo, oclusion de la arteria carétida interna).
Hay otros investigadores que han intentado subdividir casos de acuerdo con el sitio y
el tamafio del infarto (por ejemplo, Canadian American Ticlopidine Study in
Thromboembolic Stroke); este método, que es basado en presentacion clinica, se
puede aplicar de forma rapida y en la mayoria de los pacienteseg. Sin embargo, no
hay datos en la historia natural de estos subgrupos en estudios epidemiologicos

basados en poblaciones de la comunidad.

Bamford y colaboradores reportaron resultados y probabilidades de recurrencia de
cuadro ictal por subtipo de isquemia; infartos isquémicos extensos, usualmente
secundario a la oclusion de la ACI o segmento proximal de la ACM, tuvo el peor

prondstico.  Estos investigadores clasificaron el cuadro ictal en base en la
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presentacion clinica que predice el tamafio y el sitio de la lesion isquémica, pero no

consideraron la potencial etiologia del evento. Otros investigadores notaron que la
etiologia de un cuadro ictal si influencia el pronostico (71;). Sacco y colaboradores
documentaron mayor mortalidad entre los pacientes con lesiones arteriales
ateroscleréticas extensas que en aquellos que tenian lesiones lacunares. Los eventos
recurrentes eran mas frecuentes entre los pacientes con eventos de origen
cardioembdlico que en aquellos con ictus de otras etiologias (72-73). La mortalidad a 1
mes luego del evento cardioembdlico es también mas alto que con ictus de otras

etiologias (74 - 7s).

Esto hace pensar que al poder determinar la causa del evento isquémico, se puede
influir en la escogencia del manejo. Sin embargo, el manejo actual en los cuidados de
los eventos ictales es dar tratamiento lo mas rapido posible, por lo que se necesita un
método diagnéstico en base a la presuncion del subtipo de la ECV. Como resultado,
muchas veces la decisién para empezar el tratamiento ya esta dado antes de poder
realizar evaluaciones extensas y completar estudios para definir la etiologia mas
probable del evento, por lo mencionado se han ideado varias escalas de clasificaciéon
de subtipos para ictus en busca de la forma mas acertada de clasificar y manejar esta

patologiaze).

Stroke Data Bank Subtype Classification (Conocido como la
escala de NINDS)

Esta clasificacion fue desarrollada a partir de la clasificacion de Registro de Ictus de
Harvard, el "Banco de Datos de Ictus del Instituto Nacional de Enfermedades
Neuroldgicas e Ictus™ (NINDS) reconocié 5 grandes grupos: hemorragias cerebrales;
infartos cerebrales, y entre estos anomalias patoldgicas arteriales aterotromboticas;
Ictus de origen cardioembdlico; ictus lacunar; e ictus de causas poco comunes o de

etiologia indeterminado (). (tabla 5)
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Clasificacion de Oxford Community Stroke Project (OCSP,
también conocido como la clasificacién de Bamford o Oxford)

La clasificacién de OCSP fue propuesto para caracterizar este estudio epidemiol4gico
basado en la poblaciéon. Los investigadores tuvieron que adecuar con la calidad y
costos de estudios disponibles en ese momento en Gran Bretafia. Los eventos
isquémicos transitorios (TIA) e ictus fueron detectados e investigados por meédicos
generales. La clasificacion estd basado uUnicamente en hallazgos clinicos. La
tomografia computarizada fue la mejor herramienta que tuvieron a disposicién, pero la
valoracion de arterias extra e intracraneales y estudios diagnésticos cardiolégicos no
estuvieron disponibles. Esto probablemente llevo a los investigadores de la OCSP a
clasificar pacientes de acuerdo con la extension y sitio de infarto cerebral Gnicamente

desde la perspectiva clinica (71 -77). (Tabla 6)

La Clasificacién Subtipos de Isquemia Cerebral Aguda TOAST
(Estudio de ORG 10172 en el Tratamiento de Evento Ictal
Agudo)

A partir de 1993, la mayoria de los investigadores clinicos empezaron a usar la
clasificacion propuesta en el estudio TOAST. El propésito original de esta clasificacion
fue para caracterizar de mejor forma la cohorte de los pacientes del estudio TOAST
para investigar potencial eficacia de danaparoid en varios subtipos de ictus. Los
investigadores de TOAST pudieron definir 11 categorias de EVC, de los cuales fueron
resumidos en 5 grupos. Estos 5 grupos fueron utilizados en investigaciones clinicas
posteriores. Esta clasificacion fue implementado ampliamente en literatura reciente,
mas frecuentemente en estudios que no investigan eficacia de nuevos tratamientos
para eventos ictales agudos, aunque su uso ha traido incongruencias o fallos en la
clasificacion inter observador y el costo para su implementacion son sumamente
elevados debido a los estudios que se tiene que realizar para tener un diagndstico

etiopatologico preciso (7g).(Tabla 3)
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Diagndstico imagenolégico

Diagndstico temprano: Imagen cerebral y vascular

La imagenologia del cerebro temprano y la interpretacién del mismo sigue siendo
critico para una evaluacién rapida y el diagnostico de pacientes con potencial evento
cerebrovascular isquémico. Nuevas estrategias estan teniendo cada vez mayor
importancia en la evaluacién inicial de pacientes con evento isquémico agudo. Los
hallazgos imagenolégicos del cerebro, incluyendo el tamafio, la localizaciéon y la
distribucién vascular de los infartos, la presencia de sangrado, severidad del evento
isquémico, y/o presencia de oclusién de grandes vasos, afectan en las decisiones de
tratamiento inmediatas y a largo plazo, informacién sobre el grado de potencial
reversibilidad de la injuria isquémica, estado de vasos a nivel intracraneana
(incluyendo la localizaciéon y el tamafio de la oclusién), y estado hemodinamico
cerebral puede ser obtenido por estudios de imagenes modernosgs-7q. Aungque han
aumentado la disponibilidad en el ambito de emergencias de estas modalidades, la
tomografia axial computarizada (TAC) sin medio de contraste sigue siendo suficiente
para la identificacion de contraindicaciones para la fibrinolisis y permiten a los
pacientes con isquemias cerebrales recibir la terapia fibrinolitica intravenosa a tiempo.
La tomografia axial computarizada sin contraste debe ser obtenido en los primeros 25

minutos de haber ingresado al servicio de emergencias.

Imagen de parénquima cerebral

TAC sin medio de contrastey TAC con medio de contraste del cerebro

El TAC sin medio de contraste puede excluir el diagnéstico de hemorragia
intraparenquimatoso y sirve para valorar otros criterios de exclusion para rtPA
intravenoso, como hipoatenuacion extenso o - s2. Las imagenes de los TAC sin

medio de contraste identifican de forma efectiva la mayoria de los casos de



49
hemorragia intraparenquimatoso y ayuda a descartar causas no vasculares de

sintomas neurol6gicos (por ejemplo, tumores cerebrales). ElI TAC sin medio de
contraste puede demostrar cambios sutiles visibles de dafio del parénquima en menos
de 3 horas. El TAC es relativamente insensible para detectar infartos corticales o
subcorticales agudos y pequefios, especialmente en la fosa posterior gz. A pesar de
estas limitaciones, su extensa disponibilidad inmediata, relativamente facilidad de
interpretacion, y la velocidad de adquisicion hace que el TAC sin medio de contraste

sea la modalidad mas utilizada en la imaginologia en isquemia cerebral aguda.

Con el advenimiento la terapia de rtPA intravenosa, ha aumentado el interés de utilizar
TAC sin medio de contraste para identificar signos de cambios tempranos de lesion
isquémica cerebral (signos tempranos de infarto) o oclusiéon arterial (signo de
hiperdensidad de vasos) que puede afectar decisiones sobre el tratamiento. Un signo
de isquemia cerebral en las primeras pocas horas luego de inicio de sintomas en el
TAC sin medio de contraste es la pérdida de diferenciacion de sustancia blanca/grisa
_gs). Este signo puede manifestarse como pérdida de distincion entre los ndcleos del
ganglios basales (oscurecimiento de nucleos lenticulares) o como una mezcla de las
densidades de la corteza y sustancia blanca subyacente en la insula (signo de cordén
insular) g y en la convexidad (signo de corddn cortical). Otro signo de isquemia
cerebral es edema de los giros que produce borramiento de los surcos. Entre mas
pronto estos signos se vuelven evidentes, mas profundo es el grado de isquemia. Sin
embargo, la habilidad de los observadores para detectar estos signos tempranos de
infarto en un TAC sin contraste es muy variable y ocurre en < 67% de los casos donde
se le realiza el estudio en menos de 3 horas. La deteccién esta influenciado por el
tamafio del infarto, severidad de la isquemia, y el tiempo entre el inicio de la
sintomatologia e imagenes (g7 -ggs. La deteccion puede aumentar con el uso de un
sistema de puntuacién estructurado como el sistema Alberta Stroke Program Early CT

Score (ASPECTS) (Grafico 1) o el CT Summit Criteriagy - s9), asi como el mejor uso de
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ventana y coeficiente de atenuacién para diferenciar entre tejidos normales y

anormalesgg).

Otro signo del TAC util es el aumento de densidad dentro de la arteria ocluida, tal
como el signo de la hiperdensidad de la arteria cerebral media, indicador de oclusiéon
de un vaso de gran calibre g;). La oclusion de un vaso grande tipicamente causa ECV
severo, y es un factor predictivo independiente de mal pronoéstico clinico g1-93), Y €S un
predictor de “"deterioro neurolégico” (91% valor predictivo positivo) mas que si existe
evidencia de >50% de compromiso de la ACM en TAC inicial (75% valor predictivo
positivo)es - 94). El signo de hiperdensidad de ACM puede ser visto de un tercio a la
mitad de los casos de trombosis documentados angiograficamente; por lo que es un
indicador apropiado de trombos cuando esta presentewgs-gs. Otro signo de TAC sin
medio de contraste es el signo de “punto” de hiperdensidad de ACM. EIl signo de
punto de la ACM representa un coagulo dentro de una rama de la ACM por lo que es
tipicamente mas pequefio que el volumen del trombo en la ACM y posiblemente mejor
blanco para rtPA intravenoso. Barber y colaboradores encontraron que pacientes que
presentan solo el signo del punto de la ACM tienen mejor prondéstico que pacientes
con signo de hiperdensidad de la ACMg). Se ha tratado de validar el signo del punto
de la ACM con angiografia, con la conclusién de que la sensibilidad es baja (38%)
pero la especificidad es de 100%97). El signo de hiperdensidad de la arteria basilar ha

sido descrita con similares implicaciones que el signo de la ACMgg).

La presencia, claridad, y extensién de la isquemia temprana e infarto en TAC sin
medio de contraste son correlacionadas con riesgo mas alta de transformacion
hemorragica luego del tratamiento con fibrinoliticos. En datos combinados de 2
estudios de rtPA intravenoso administrados en las primeras 3 horas de inicio de
sintomas, la evidencia en el TAC sin contraste con imagen de hipodensidad evidente
o efecto de masa fue asociado con aumento de hasta 8 veces el riesgo de hemorragia

sintomatica 9. EN un segundo analisis, signos de infartos sutiles tempranos que
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involucra mas de un tercio del territorio de la ACM no esta asociado de forma

independiente con el aumento de riesgo para pronostico adverso luego de tratamiento
con rtPA intravenoso, y como grupo estos pacientes fueron beneficiados con el
tratamiento (10090 EN un estudio europeo en el cual la terapia con fibrinolitico
administrado a 6 horas de inicio de las sintomas, los pacientes que se calcul6 tuvieron
afectacion de mas de un tercio del territorio de la ACM tuvieron un riesgo aumentado
para HIC, mientras aquellos con menos afectacion se beneficiaron mas del tratamiento
con fibrinoliticoss., 101). Debido al riesgo aumentado de hemorragia, los pacientes con
lesiones isquémicas de mas de un tercio del territorio de la ACM por signos tempranos
de hemorragia fueron excluidos de entrada en el estudio inicial confirmando el
beneficio de la terapia fibrinolitica intravenosa en las primeras 3 a 4,5 horas de
ventana y en los estudios grandes de fibrinolisis intra arterial hasta 6 horas luego del

inicio de sintomatologia oz - 104).

Resonancia magnética de cerebro

Las secuencias estandar (T1, T2, atenuacién de fluidos, secuencia de inversién
recuperacion (FLAIR)) son relativamente insensibles a los cambios de isquemia
agudages). La imagen en difusion (DWI) ha surgido como la técnica de imagen mas
sensible y especifico para infarto agudo, mucho mejor que TAC sin contraste o
cualquier otra secuencia de RMNqo6, 107. La DWI tiene una alta sensibilidad (88% a
100%) y especificidad (95% a 100%) para la deteccién de regiones infartados, aun en
periodos iniciales del eventoo7, 10sy€n l0s primeros minutos del inicio de las sintomas.
La secuencia DWI permite la identificacion de tamafio de la lesién, sitio y tiempo
transcurrido. La DWI puede detectar lesiones corticales relativamente pequefas y
lesiones pequefias profundas o subcorticales, incluyendo aquellos en el tallo cerebral
0 cerebelo, areas que usualmente no son facilmente observables con secuencias
estandares de secuencias de RMN y TAC sin contrasteqos - 1100 La DWI puede

identificar lesiones isquémicas satélites subclinicas que provee informacion en el
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mecanismo de los eventos de isquemiaguii- 113. Hay pocos articulos describiendo

estudios de DWI negativos cuando hay suficiente disminucién de perfusion cerebral
para producir infartoais - 115y Y la reversion parcial o completa de DWI con la
restauracion de la perfusiongis. Por lo que, inmediatamente después del inicio de
isquemia, las lesiones de difusidn visibles pueden incluir ambas regiones de infarto
irreversible con cambios de coeficiente de difusidon aparente mas severo y regiones de
penumbra rescatable con menos cambios de coeficiente de difusiébn aparente menos

Severos.

El signo de susceptibilidad arterial es la correlacién en la resonancia magnética con
hiperdensidad de ACM visto en TAC sin contraste. Una comparacion directa de TAC
sin contraste y RMN en pacientes con oclusion del segmento proximal de la ACM
encontré que el 54% de los pacientes se les documentd este signo en TAC sin
contraste, mientras que al 82% de los mismos pacientes se les documentd coagulos
en la RMN usando una secuencia de gradiente Echogws. Las hiperintensidades
vasculares en secuencias de recuperacion de inversién de fluido atenuado puede
indicar paso lento de flujo sanguineo a través de colaterales leptomeningeosi7. La
RMN convencional es mas sensible que el TAC sin contraste convencional para la
identificaciéon tanto de lesiones isquémicas preexistentes y nuevas en los pacientes
con isquemia cerebral transitoria (TIA)u1s, 119 Multiples series mostraron resultados
convergentes en relacion con la frecuencia de DWI positivo entre los pacientes con
diagnostico de TIA; entre los 19 estudios que incluyeron 1117 pacientes con TIA, la
tasa de positividad de DWI fue de 39%, con frecuencia por sitio que va desde 25% a
67%. Las lesiones DWI positivas tienden a ser mas pequefias y multiples en
pacientes con TIAgs. No parece ser un predictor para regiones corticales o
subcorticales o territorios vasculares particulares. Recientemente, varios estudios han
mostrado que la positividad en DWI en pacientes con TIA estd asociado con alto

riesgo de eventos isquémicos recurrentes oo, 121).
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La apariencia de hemorragia en RMN es dependiente del estadio del sangrado y la

secuencia utilizadag2, - 124). La susceptibilidad de las imagenes magnéticas esta en
base en la habilidad de secuencia de RMN en T2 para detectar pequefias cantidades
de deoxihemoglobina, adicionalmente a otros componentes como aquellos que
contienen hierro y calcio. Dos estudios prospectivos demostraron que la RMN es mas
certero que TAC sin contraste para detectar hemorragias intraparenquimatoso
hiperagudo en pacientes que presentan sintomas de isquemia cerebral en las
primeras 6 horas de inicio cuando se usa la secuencia de gradiente Echozs, 126). ASi
mismo, la RMN puede ser usada como la Unica modalidad de imagen inicial para
evaluar los pacientes con ECV, incluyendo candidatos para tratamiento con
fibrinolitico. Las secuencias de gradiente echo también tienen la capacidad para
detectar microsangrados clinicamente silentes no visualizados por TAC sin contraste.
Algunos datos sugieren que los microsangrados representan marcadores de
angiopatias que son propensos al sangrado y riesgo aumentado de transformacion
hemorragica luego de terapia antitromboética y fibrinolitica. Sin embargo, otros
estudios no han encontrado un riesgo aumentado de pacientes con pequefios
nuameros de microsangradosg,7. La importancia de la presencia de gran nimero de

microsangrados en la RMN para toma de decision para la fibrinolisis aln es incierto.

En comparacién con TAC, las ventajas de la RMN para imagenes parenquimatosas
incluyen la capacidad de distinguir infartos agudos, corticales pequefos, profundos
pequefios y de fosa posterior; la habilidad de distinguir isquemia aguda de croénica;
evitar la exposicion a radiacidon ionizante; y mayor resolucién espacial. Las
limitaciones de la RMN en cuadro agudo incluye el costo, la relativa capacidad
limitada del estudio , relativa duracién prolongada para la realizacion del estudio,
aumento de posibilidad de artefacto por movimiento, y contraindicaciones de los
pacientes como claustrofobia, marcapasos cardiacos, pacientes desorientados, o con

implantes metdlicos. Adicionalmente, en aproximadamente 10% de los pacientes, la
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incapacidad de mantenerse inmoévil puede alterar la capacidad de obtencién de un

estudio de RMN de buena calidad.

Imagen de vasculatura intracraneana

Un aspecto importante en el estudio de los pacientes con ictus, TIA o sospecha de
enfermedad cerebrovascular es la imaginologia de la vasculatura intracraneana. La
mayoria de los eventos grandes son causados por oclusibn de uno o mas vasos
grandes. La oclusion de los grandes vasos es una condicion devastadora gz, 93, 129).
La deteccién de oclusion de un vaso grande a través de imaginologia vascular
intracraneana no invasiva mejora grandemente la capacidad para tomar decisiones
clinicas apropiadasoz, 104, 130). También es esencial para establecer tan pronto como
es posible el mecanismo de isquemia para prevenir episodios subsecuentes. La
oclusién de grandes vasos pueden ser identificados por TAC sin contraste como
descrito anteriormente (signo de hiperdensidad de ACM, etc). La extension de un
coagulo dentro de la ACM ha sido directamente relacionado al éxito de recanalizaciéon

con rtPA intravenososs).

Angiografia por Tomografia Axial Computarizada (CTA)

La angiografia por TAC helicoidal provee un medio para evaluar de forma rapida y no
invasivamente la vasculatura intra y extracraneana en cuadros de isquemia aguda,
subaguda, y crénica, de manera que provee informacién potencialmente importante
acerca de la presencia de vasos ocluidos o estenoéticos(isz, 133. La exactitud de CTA
para la evaluacién de estenosis de grandes vasos intracraneanas y oclusiones es muy
altaiiz4 - 135, Y en algunos casos su exactitud en general aproxima o excede a la de
una angiografia con sustraccion digital (DSA)u34, 136). La sensibilidad y especificidad de
CTA para la deteccién de oclusiones intracraneanas varia entre 92% y 100% y entre

82% y 100% respectivamente, con un valor predictivo positivo de 91% a 100%32, 137,
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138 Debido a que la CTA provee una imagen estatica de vasculatura anatémica, es

inferior a la DSA para demostrar taza y direccién de flujo.

Las comparaciones directas de fuentes de imagen de CTA y RMN/DWI han
demostrado sensibilidad muy similar de estas dos técnicas para la deteccion de zonas
de isquemia, con DWI siendo mejor para documentar anomalias pequefas (reversible
o irreversible) y aquellas en el tallo y fosa posteriorusg. En un estudio, la CTA fue
superior en la identificacion de isquemia para personal de todos los niveles de
experienciagasg. La mejora en la deteccion de cuadros ictales explica el mayor valor
predictivo para el tamafio final del infarto usando CTA(141). Para cuadros tempranos (<
3 horas), CTA en conjunto con la escala ASPECTS tiene una gran sensibilidad para
cambios isquémicos e identifica de forma mas exacta el volumen de tejido que
ultimadamente se volvera infartado que Unicamente con un TAC sin contraste s, 141).
El CTA revela mas el volumen sanguineo cerebral estimado que la expresion de

edema citotoxico visto en TAC sin contraste.

Angiografia por Resonancia Magnética (MRA)

La angiografia intracraneana por MRA es realizado en combinacion con RMN cerebral
como estudios de cuadro ictal agudo para guiar la toma de decisiones terapéuticasa).
Hay varias técnicas diferentes de MRA que son utilizados para la imaginologia de
vasos intracraneanas. Incluye tiempo de vuelo (TOF) en 2 dimensiones y en 3
dimensiones, adquisicion en multiples cortes delgados y sobrepuestos, y MRA con
medio de contrastess. La MRA intracraneana con técnicas de TOF sin contraste
tiene un rango de sensibilidad entre 60% a 85% para las estenosis y de 80% a 90%
para las oclusiones en comparacion con CTA o DSA@34,137). Tipicamente, la MRA en
TOF es util para la identificacion de oclusién aguda proximal de grandes vasos pero

no es confiable para identificar oclusion distal o de ramas terminales ;4.
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Ultrasonido Doppler

La ultrasonografia doppler transcraneana (TCD) ha sido utilizada para detectar
anomalias de vasos intracraneanasgus, 146). La TCD ha sido utilizada para evaluar
oclusiones y estenosis de vasos intracraneanas. La exactitud del TCD es menos que
la del CTA y MRA para enfermedades esteno — oclusivas, con la sensibilidad y
especificidad que va desde 55% a 90% y de 90% a 95% respectivamente (147 _151). La
TCD puede detectar signos de microembolos, los cuales se ven en embolismos de

origen cardiaco o extracraneanasy, 1s3)-

En un intento de definir mejor la tasa de exactitud de TCD para estenosis
intracraneana (una de las causas comunes de ECV), se disefid el estudio Stroke
Outcomes and Neuroimaging of Intracranial Atherosclerosis (SONIA) para evaluar
poblacion de pacientes controlados en el estudio Warfarin — Aspirin Symptomatic
Intracranial Disease (WASID)s1). SONIA reclutd 407 pacientes en 46 lugares. Para
50% a 99% de las estenosis que fueron confirmados angiograficamente (el "Gold
estandar”), TCD pudo predecir de forma positiva en 55% de estas lesiones pero pudo
descartar 83% de los vasos que tenian < 80% de estenosis. Este estudio multi
institucional sugiere exactitud menos que el 6ptimo para el uso de TCDs;). EI TCD es

mas exacto para enfermedad proximal de M1 que porcion distal de M1 0 M2(15y).

El TCD ha demostrado que puede predecir, asi como mejorar el prondstico de
tratamiento con rtPA intravenosogss). Las oclusiones de grandes vasos y oclusiones
mas proximales identificados por TCD han sido predictores de resultados pobres de
revascularizacion con rtPA intravenoso y peor pronostico clinico (ss, 1s5. EN la
presencia de una ventana 6sea apropiada y para vasos que pueden ser visualizados
por sonografia, la TCD ha sido utilizado para monitorizar la respuesta de vasos
cerebrales ante la terapia fibrinolitica con el paso del tiempo, asi como potenciar dicha

terapia con energia ultrasonica para mejorar la lisis de los coagulosss, 1ss, 159); €l TCD
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provee imagen continud, en tiempo real y por lo tanto puede determinar el tiempo de

recanalizacion y la ocurrencia de reoclusion de los vasos que pueden ser vistos a
través de este métodoiss, 160). El estudio CLOTBUST (Combined Lysis of Thrombus in
Brain Ischemia Using Transcranial Ultrasound and Systemic rtPA) mostr6 mejoria en
la recanalizacion con TCD continuo pero no fue lo suficientemente significativo para
detectar mejoria clinica final importante. Aunque ultrasonido de alta frecuencia parece
ser seguro como un adyuvante para la lisis de trombos en el CLOTBUST, el estudio
Transcranial Low Frequency Ultrasound Mediated Thrombolysis in Brain Ischemia
(TRUMBI)61) €NCONtré un riesgo aumentado para la hemorragia con ultrasonido de
baja frecuencia. Sin embargo, la utilidad de TCD estd limitado en pacientes con
ventanas Oseas pobres, y su exactitud en general depende de la experiencia del
técnico, operador y en la anatomia vascular del paciente. Para eventos de la
circulacion posterior, el ultrasonido Doppler no es util; se requiere de CTA, MRA, o

angiografia convencional.

Angiografia Cerebral Convencional con Sustraccion Digital
(DSA)

La DSA sigue siendo el "Gold estandar” para la deteccidn de varios tipos de lesiones y
enfermedades cerebrovasculares. Para la mayoria de los tipos de enfermedades
cerebrovasculares, la resolucion, sensibilidad, y especificidad de DSA es equivalente

0 excede aquellas técnicas no invasivas, incluyendo estenosis arterialge1 - 163).

Sin embargo, si la imagenologia no invasiva provee hallazgos diagndésticos

inequivocos, puede no ser necesaria la realizacion de una angiografia cerebral.

La DSA es una prueba invasiva y puede causar complicaciones serias como evento
ictal y muerte, aunque avances recientes en imagenes de substraccion digital de
secuencia rapida de alta resolucién, reconstruccién de imagen digital con técnicas

tridimensionales, tecnologia de los catéteres, y medio de contraste no i6nicos han
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hecho la angiografia cervicocerebral mas facil y seguro en las ultimas 2 décadas. La

mayoria de las series grandes de casos hasta la fecha han reportado una tasa de
eventos isquémicos o muerte de < 1% en los procedimientos de DSA. La serie mas
grande de casos hasta la fecha reportdé una tasa de evento isquémicos o0 muerte de <
0.2%164 - 166 La angiografia cerebral no necesita estar en la modalidad de
diagnostico imagenoldgico inicial para la evaluacion de oclusion de grandes vasos
intracerebrales de emergencia en ictus por el tiempo que se necesita para realizar el
procedimiento; una CTA o MRA puede ser realizado en 2 a 4 minutos durante la
evaluacién inicial de un evento ictal ( un proceso de evaluacién multimodal) por lo que

puede obviar la necesidad de una angiografia convencionaley).

Imagenologia vascular extracraneana

Es importante evaluar la vasculatura extracraneana luego del evento de isquemia
cerebral aguda (ECV o TIA) para ayudar en la determinacién del mecanismo del
evento y de esta forma prevenir una potencial recurrenciagez, 165 Adicionalmente, la
endarterectomia carotidea (CEA) o angioplastia/stent ocasionalmente es realizado de
forma aguda, el cual requiere de una imagenologia apropiada. Los vasos cerebrales
extracraneanas mayores pueden ser valorados por diferentes técnicas no invasivas,
como ultrasonido, CTA, TOF y MRA con contraste, y DSAgs9 - 1700 Aunque cada
técnica tiene ciertas ventajas en situaciones clinicas especificas, las técnicas no
invasivas mostraron concordancia con DSA en 85% a 90% de los casos. Para la
evaluacién del grado de estenosis y para determinacion de elegibilidad del paciente
para CEA o angioplastia carotidea y colocacion de stent, el DSA es la modalidad de
imagen "Estandar de Oro". EIl uso de dos técnicas no invasivas concordantes
(ultrasonido, CTA, y MRA) para valorar el tipo de tratamiento, tiene la ventaja de evitar
el riesgo de una cateterizacionuz: - 1720 ElI CTA (en ausencia de calcificaciones
extensas) y MRI multimodal (incluyendo MRA e imagen axial con saturacién grasa en

T1) son altamente exactos para la deteccién de diseccién; para disecciones sutiles, la
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DSA y el MRI multimodal son complementarios, y ha habido reportes donde se ha

detectado diseccion por una modalidad y no de la otrai7s-174p. Una estenosis de muy
alto grado (signo de la cuerda) puede ser detectado de forma mas exacta por DSA,

seguido de cerca por CTA y MRA con contraste(;zs).

Ultrasonido Doppler carotideo

El ultrasonido carotideo es una técnica de deteccién seguro y barato para visualizar la
bifurcacion de la carotida y medir las velocidades de flujo sanguineo (e, 176). Las
medidas del Doppler que han sido correlacionados con estenosis angiografica
incluyen velocidades sistélicas pico y las velocidades diastélicas pico de la arteria
carétida interna, asi como indice de velocidades pico sistélico de la arteria carotida
interna y arteria carotida comunguz7. Los resultados de la prueba de Doppler y los
criterios diagndsticos son influenciados por varios factores, como el equipamiento,
laboratorio especifico, y el técnico que esta realizando el estudiogss. Por estas
razones, es recomendable que cada laboratorio valide su propio criterio de Doppler
para estenosis clinicamente relevante. La sensibilidad y especificidad del ultrasonido
carotideo para deteccion de lesiones > 70% son menos que de otras modalidades, en
el rango de 83% a 86% para la sensibilidad y 87% a 99% para la especificidadi7q). El
ultrasonido carotideo tiene limitaciones para lograr imagenes de la vasculatura

extracraneana adecuados proximal o distal a la bifurcacién.

Angiografia por Tomografia Axial Computarizada (CTA)

CTA es una técnica sensible, especifica y exacta para obtener imagenes de la
vasculatura extracraneana. La CTA es claramente superior al ultrasonido carotideo
para diferenciar una oclusion carotidea de una estenosis muy severausy y ha sido
reportado que tiene un valor predictivo negativo excelente (100%) para descartar
estenosis >70% en comparacién con angiografia convencional, por lo que es una

prueba adecuada como prueba de tamizajeus;). Un meta analisis encontré que tiene
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una sensibilidad de >90% y especificidad de >95% para la deteccion de lesiones

significativas en comparacion con DSAig, 1s3).

Angiografia por Resonancia Magnética (RMA)

La RMA en TOF de dos dimensiones y tres dimensiones han sido utilizados para la
deteccidn de enfermedad carotidea extracraneana (limite de estenosis tipicamente de
70%) y han mostrado un promedio de sensibilidad de 93% y una especificidad
promedio de 88%43. La MRA con contraste es mas exacto que técnicas de TOF sin
contraste, con especificidad y sensibilidad de 86% a 97% y 62% a 91%
respectivamente, en comparacion con DSAggs 1s7. Las disecciones arteriales
craneocervicales de la car6tida y arterias vertebrales pueden ser detectados por MRA.
La MRA contrastado puede mejorar la deteccion de disecciones arterialesss), aunque
hay pocos estudios prospectivos grandes que pruebe su exactitud contra angiografia
convencional. Las RMN en T1 sin contraste con técnica de saturacién de grasa
pueden representar frecuentemente hematomas subagudos dentro de la pared de la
arteria, el cual es altamente sugestivo de una diseccién reciente. Sin embargo, un
hematoma intramural agudo puede no visualizar de forma facil en RMN en T1 con
saturacién de grasa hasta que la sangre es metabolizada a metahemoglobina, el cual
puede requerir unos pocos dias luego del evento ictal. La MRA es también util para la
deteccion de otras causas menos comunes de eventos isquémicos o TIAs como
disecciones arteriales, displasia fibromuscular, trombosis venosa, y algunos casos de

vasculitis(1gs).

Angiografia Cerebral Convencional con Sustraccién Digital (DSA)

DSA sigue siendo la técnica que da mas informacién para la imagenologia de arterias
carotida en su porcién cervical y arterias vertebrales, particularmente para cuando se
tiene que tomar decisiones acerca de terapias invasivas. Ademas de proveer

informacién especifica sobre una lesién vascular, la DSA puede proveer informacién
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valiosa acerca de flujos colaterales, condicion de perfusion, y otras lesiones

vasculares ocultas que pueden afectar el manejo del pacientess - 185 Como ya se
menciond, la DSA estd asociado con riesgos, aunque en pequefio porcentaje (<1%)
de complicaciones serias como evento ictal 0 muerteuss, 165. La angiografia
convencional puede ser util particularmente en casos de diseccién carotidea, ambas
para el diagnéstico de la lesion como para visualizar las irrigaciones colaterales al

cerebro.

Tomografia Axial Computarizada y Resonancia Magnética de
perfusiéon

En afios recientes hay un aumento de literatura sugiriendo que hay tejidos isquémicos
en zonas de penumbra que son potencialmente rescatables e ideales como blanco
para estrategias de reperfusion y neuroproteccion pero requiere una seleccién de
pacientes apropiadoses, 139, 157, 190 Sin embargo, en caso de evento ictal agudo, hay
compensacién entre mayor cantidad de informacion provista por imagenes de
perfusion y la cantidad de tiempo que se requiere para adquirir secuencias de
imagenes adicionales. La realizacion de estas secuencias adicionales no deben
atrasar el tratamiento con rtPA intravenoso en menos de 4,5 horas en pacientes

apropiados s, 159, 166, 184)-

Las imagenes de perfusion cerebral proveen informacién acerca de la hemodinamia
cerebral regional en parametros como flujo sanguineo cerebral, volumen sanguineo
cerebral, y velocidad de flujo promedio. La TAC de perfusiéon y la RMN de perfusion
han sido ampliamente incorporado en los protocolos imagenolégico multimodal en
fase aguda. En combinacién con imagenes parenquimatosas, la RMN con perfusién o
TAC de perfusion permite delimitar la zona de penumbra por isquemia (119, 191, 192, 193)-
Las imagenes de perfusion también indican areas que estan infartados o severamente
isquémicos y probablemente irreversibles. Un reto técnico actual es que los métodos

para la interpretacion de datos de perfusion para definir parametros de zonas de
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perfusion es variable, y los parametros de perfusion mas sobresaliente desde punto

de vista biolégico y los niveles para toma de decisién en estadio agudo no han podido
ser definidosiig3. En la RMN, la zona de penumbra es grosamente definido como
areas de pérdida de interface en secuencias de DWI — perfusiongii, 194. En TAC de
perfusion, la zona de penumbra es definido como el area pérdida de interface entre
velocidad de flujo y volumen sanguineo cerebraluis, 103. El "nacleo” de isquemia
puede ser definido con exactitud por TAC de perfusion dependiendo del equipo y el
programa del mismo. Varios estudios han usado diferentes parametros
hemodinamicos, como velocidad promedio, volumen sanguineo cerebral, y flujo
sanguineo cerebralusz, 138, 142105, diferentes niveles para determinar la anomalia
hemodinamica (por ejemplo, grado de reduccion en el volumen sanguineo cerebral, y
niveles absolutos contra los relativos), y diferentes niveles para la cantidad de tejidos
en zona de penumbra que asegure buen resultado después de tratamiento (por
ejemplo, 20%, 100%, o 200% del tamafio del nucleo del infarto)uis, 192, 196 El
consorcio International Stroke Imaging Repository (STIR) actualmente esta valorando
estas zonas y esta intentando estandarizar la metodologia, procesamiento e

interpretacion de las imagenes ).

Las ventajas de TAC multimodal sobre RMN incluye facilidad de acceso en estudio de
TAC de emergencia, obtencion mas rapida de las imagenes, y menos
contraindicaciones para la realizacion de TAC contra RMN(i97,195). LOS parametros de
TAC de perfusion de volumen sanguineo cerebral, flujo sanguineo cerebral, y
velocidad del flujo pueden ser mas facilmente cuantificado que su contraparte de RMN
de perfusién, en parte debido a la relacién lineal entre la concentracion de contraste
ionizado en el TAC y la densidad de imagenes de TAC resultante, una relacién que no
se observa para la concentraciéon de gadolinio en la intensidad de sefial de la RMN.

Debido a la disponibilidad y mayor capacidad de cuantificacion, el TAC de perfusion
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tiene el potencial para que mas pacientes accedan a tratamientos nuevos y estudios

clinicos en base a las imagenes.

Desventajas de realizar un TAC sobre RMN incluye el uso de radiacién ionizante y
contraste yodado, el cual conlleva un pequefio riesgo de nefrotoxicidad. El uso de
contraste de baja osmolaridad o iso — osmolar minimiza el riesgo de nefropatia
inducido por medio de contrastepgy. Un estudio reciente de CTA en pacientes con
isquemia aguda y evento hemorragico demostré una baja taza de nefropatia inducida
por medio de contraste (3%), y ningun paciente requirié dialisisagg. Otra desventajas
del TAC de perfusion esté limitado a la cobertura del cerebro, tipicamente a corte de 4
cm de grosor por bolo de medio de contraste(ss, 201, 202 LOS desarrollos como las
técnicas de "Toggling table™ permitieron doblar la cobertura de la TAC de perfusion
(tipicamente hasta 8 cm)e3. Finalmente, las ultimas generaciones de equipos de
tomografia de 256 y 320 cortes permitieron una cobertura de todo el cerebro pero adn

con una disponibilidad limitada.

El mayor ventaja de la RMN de perfusion sobre el TAC de perfusién es que el paguete
de secuencia de imagenes estan incluidas en el estudio que puede evaluar
efectivamente muchos aspectos del parénquima incluyendo la presencia de infarto
con DWI, y evitar el uso de radiaciones ionizantes. La cobertura de imagen
holocraneana que ofrece la RMN de perfusion tiene la desventaja de una resolucién
espacial limitada (tamafio de la matriz o espacio entre los cortes) o resolucion
temporal. Las desventajas de la RMN de perfusion incluyen la accesibilidad limitada
en casos de emergencia, la duracién del estudio, y contraindicaciones del paciente
como claustrofobia, marcapasos cardiacos, pacientes con estado confusional o
posibilidad de movimientos durante el estudio, o implantes metalicos. Las reacciones
con el gadolinio son poco comunes pero pueden ser peligrosos o, 205). La desmopatia
fibrosante nefrogénico/fibrosis nefrogénico sistémico es causado por agentes de

contraste en base de gadolinio usado para la RMN. El medio de contraste de
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gadolinio debe ser evitado en presencia de fallo renal avanzado, con una filtracién

glomerular estimado de < 30ml/min™">x m?s).

Varios estudios recientes han evaluado perdida de interface perfusién/difusiéon en la
RMN. EIl estudio EPITHET (Echoplanar Imaging Thrombolytic Evaluation Trial) fue
disefiado para valorar si la rtPA intravenosa dado de 3 a 6 horas luego del evento
isquémico promueve reperfusion y atenda aumento de zona de infarto en pacientes
gue tienen perdida de interface entre las secuencias de perfusion y difusién en la RMN.
La rtPA intravenosa no fue asociado de forma significativa con menor aumento de
zona de infarto pero si fue asociado de forma significativa con aumento de reperfusion
en pacientes que han tenido la perdida de dicha interface;sq 1s2) . EnN el estudio
Diffusion — Weighted Imaging Evaluation for Understanding Stroke Evolution
(DEFUSE), un patrén de pérdida de interface de nlcleo pequefio y zona de penumbra
grande fue asociado con mayor respuesta clinica a la reperfusiones, 206, 207 El estudio
DEDAS (Dose Escalation of Desmoteplase for Acute Ischemic Stroke) mostré que la
desmoteplasa intravenosa es seguro y esto llevé a 2 estudios subsecuentes,
Desmoteplase in Acute Ischemic Stroke (DIAS) 1y 2, que probaron el concepto de
usar RMN o TAC para valorar uso de fibrinolisis intravenosa en las primeras 3 a 9
horas(ig2, 205. Desafortunadamente, no se demostré beneficio clinico, aunque se vio

tendencias favorables en los pacientes seleccionados con RMNzgg).
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Evaluacion de los pacientes con Ictus Agudo en

Servicio de Emergencia, diagnostico y tratamiento
médico

La atencion inicial del paciente con un cuadro clinico que sea sugestivo de un evento
cerebrovascular agudo tiene que ser pronto y oportuno dado a la estrecha ventana
terapéutica para el tratamiento. Desde su manejo prehospitalario tiene que ser agil y
sin demoras, por lo que es sumamente importante contar con programas de
educacion de salud publica que concientice y eduque a la poblacion general sobre los
signos de un evento cerebrovascular y cuando acudir a un centro de salud para ser
valorado. Asi mismo se tiene que capacitar al personal pre hospitalario y de clinicas
periféricas/centros de atencidn primaria para sospecha y pronta atencién de pacientes

gue presentan cuadro de isquemia cerebral aguda.

La evaluacion oportuna en el Servicio de Emergencia y el diagnéstico de ictus
isquémico son fundamentales. Los centros hospitalarios de segundo y tercer nivel
deben crear procesos eficientes y flujopgramas para el diagnoéstico y manejo de
pacientes con sospecha de ictus isquémico en el servicio de emergencias y en los
servicios de internamiento. Esto debe incluir la capacidad de recepcién, identificacién,
evaluacién, tratamiento y/o referencia de pacientes con sospecha de evento ictal, asi
como obtener acceso a expertos de Ictus cuando es necesario para diagnostico o

tratamiento.

Se elaboré en el 2010 la Guia Nacional de Manejo del Evento Cerebrovascular y
Creacion de Unidades de Ictus Unificadas, el cual fue avalada por la Asociacion
Costarricense de Ciencias Neuroldgicas, en ella se define el recurso material y
humano necesario, flujograma de atencién, métodos diagnésticos y manejo del
paciente con sospecha o diagndstico de evento cerebrovascular, enfocado en el

manejo de estos pacientes en el Servicio de Emergencias y a nivel intrahospitalario



66
especificamente en una Unidad de Ictus, tanto para tratamiento médico de soporte

como terapéutico dirigido la causa de la lesion isquémica y el manejo de las posibles
complicaciones asociadas a las sintomatologias del paciente y los inherentes a su
estancia hospitalariaog). La creacion de las Unidades de Ictus es una recomendacion
clase | con nivel de evidencia B y el disefio organizacional depende de los recursos

disponibles en cada centro de atencién.

Una vez que se sospeche un cuadro ictal se debe actuar de forma acorde a lo
establecido en la esta guia y activar el "Cddigo Ictus”. El personal de primero y
segundo nivel de atencién y paramédicos deben conocer signos y sintomas de un
evento cerebrovascular agudo, comunicar y trasladar de forma inmediata al centro
hospitalario de tercer nivel, en este caso el Hospital San Juan de Dios para la
poblacion de atencién directa, esto con la finalidad de coordinar la atencion inmediata
por el personal de Emergencias Médicas, la Unidad de Ictus, Departamento de

Radiologia y laboratorio.

Segun esta guia el manejo de los pacientes con ictus agudo debe ser manejado de la

siguiente forma:

Valoracion Inicial

1. Historia clinica: debe incluir inicio de instauracion de déficit y tiempo de
evolucién de los sintomas y los factores de riesgo cardiovascular.

2. Exploracion fisica: énfasis en signos vitales, semiologia cardiaca y carotidea.

3. Exploracion neurologica: Escala de NIHSS (Tabla 6) al ingreso y segun
protocolo de manejo, recomendacion clase I; nivel de evidencia B.

a. Estudios generales a realizar en Urgencias

4. TAC de Craneo sin medio de contraste: Obligatorio en todo paciente candidato

a ingreso a la Unidad, recomendacién clase I; nivel de evidencia A. Se debe

dar énfasis en buscar:
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Infartos de Gran Vaso: A las 2 — 3 horas de un infarto agudo no

hemorragico el 50% de los pacientes no presentan evidencia
radioldgica. Sin embargo, el territorio de la cerebral media se han
descrito algunos signos radiolégicos tempranos. 1. Borramiento de
nacleo lenticular 2. Borramiento de insula 3. Signo de la arteria cerebral
media hiperdensa 4. Borramiento de surcos 5. Hipodensidad
parenquimatosa 6. Afectacibn de diferencia entre sustancia gris y

sustancia blanca.

5. Electrocardiograma (EKG): El EKG es un método diagnéstico que debe

efectuarse en todos los pacientes con enfermedad vascular cerebral. Como

minimo deberia practicarse en el momento del ingreso a urgencias y repetirse

al menos cada dia. La monitorizacion con EKG es de maxima utilidad en los

primeros 7 dias en los ictus para diagnosticar trastornos del ritmo cardiaco o

cardiopatia isquémica asociada, recomendacion clase I; nivel de evidencia B.

6. Radiografia de térax, recomendacion clase llb; nivel de evidencia B.

7. Examenes de laboratorio, recomendacién clase [; nivel de evidencia tipo B:

i. Hematolégico: Hemograma complete.
ii. Coagulacion: TP, TPT, INR.

iii. Bioquimica: Glucosa, electrolitos, funcién renal y hepatica.

8. Doppler de troncos supra aérticos.

9. Doppler transcraneal: Se realizara a todo paciente con ictus isquémico en fase

aguda, y pre y post trombolisis. El objetivo del estudio es identificar:

i. Flujos de arterias intracraneales
ii. Circulacion colateral en estenosis carotidea
iii. Estudios de reserva hemodinamica

iv. Deteccién de microembolias cerebrales

10. Indicaciones de estudios especificos solicitados una vez ingresado en la

Unidad de Ictus
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a. Ecocardiograma:

i. Cardidpatas con riesgo embdlico elevado

ii. Estenosis mitral

iii. Proétesis valvulares mecanicas

iv. Miocardiopatia dilatada y fraccion de eyeccién menor a 35%

v. Endocarditis infecciosa

vi. Fibrilacién auricular

vii. Mixoma auricular

viii. Trombos auriculares

ix. Ventriculares

X. Cardidpatas con riesgo cardioembolico discreto o controvertido

1.

2.

3.

4.

5.

Calcificacién de la valvula mitral
Prolapso de la valvula mitral
Foramen oval permeable
Aneurisma del septo

Estenosis aértica

xi. Todo paciente con indicacién de anticoagulacion.

1.

El Ecocardiografia Transtoracico (ETE) deberia
realizarse a todos los pacientes con ictus, en los que se
sospeche origen cardioembdlico o exista un alto riesgo
del mismo. Su realizacion durante el internamiento en la
Unidad dependera del recurso, y principalmente si con
éste se modifica la actitud terapéutica. EI asistente en
neurologia valorarda la solicitud de Ecocardiograma
Transesofagico, en conjunto con el Servicio de
Cardiologia, en pacientes ingresados a la Unidad con

alguna de las siguientes caracteristicas:
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Oclusiéon  brusca de cualquier vaso periférico,

recomendacion clase |.

Menor de 45 afios y enfermedad cerebro vascular,
recomendacion clase |.

Mayor de 45 afios y etiologia no evidente,
recomendacion clase I.

Cuando decision terapéutica requiera ETE,
recomendacion clase lla.

Eventos neuroldgicos y enfermedad cerebro vascular
intrinseca de discutible significativo, recomendacion

clase llb.

Arteriografia cerebral

1.

6.

7.

Permite visualizar en forma idénea la morfologia de la
placa de ateroma, pudiendo identificar imégenes
sugestivas de ulceracién en su interior. Se considera el
estandar de oro para valorar troncos supraérticos y
realizar medicion de porcentaje de reestenosis.

Ictus isquémicos en personas menores de 50 afios sin
un claro mecanismo etiolégico.

Sospecha de vasculitis

Hemorragia intraparenquimatosa con sospecha de
aneurisma o malformacion arteriovenosa.

Estenosis extraarterial sintomatica con probable
resolucién quirdrgica

Trombolisis intraarterial

Reestenosis postquirdrgica

Estudios generales
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1. Hemograma con morfologia de glébulos rojos, VES,

VDRL vy perfil de lipidos y funcién tiroidea.

2. Estudios por estado de hipercoagulabilidad.

Indicados para los pacientes con antecedentes de fenédmenos

vasculares arteriales 0 venosos y que se sospeche patologia

inmunolégica, trombofilica y / o alteracién genética. Entre los

estudios, a criterio del clinico, estan:

1. En todo paciente joven, con evento arterial y sin factores

de riesgo clasicos:

a. Niveles de B12, acido félico y homocisteina
b. Téxicos en orina (cocaina)
c. Anticuerpos anticardiolipinas (y segun
posibilidad, B2 glicoproteina)
d. Anticoagulante lupico
e. Anticuerpos antinucleares, de ser positivo valorar:
i. Anti DNA ds
ii. Antihistona
ii. ENA; anti Sm, entre otros.
f. Serologia por VIH y hepatitis C
2. Otros estudios a considerar, principalmente por
trombosis:
a. Niveles de proteinas Cy S 23
b. Antitrombina Ill
c. ANCAC,ANCAP
d. Estudios genéticos o Centro de Investigacion de

Hemoglobinas Anormales y Trastornos Afines,
CIHATA

i. Factor V Leiden
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ii. Defecto en tetrahidrofolato reductasa

e. Otros mas limitados como:
i. Enfermedad de Fabry
i. CADASIL
iii. Policitemia vera

3. Estudios por trombofilia e interferencias.

Posterior a la llegada del paciente y su abordaje inicial se debe definir dentro del
periodo ventana la aplicabilidad de trombolisis quimica intravenoso por el Neurdlogo
disponible o Emergenciélogo previo a la solicitud de valoracion del personal
endovascular intervencionista para valorar de forma conjunta las posibilidades
terapéuticas mas adecuadas para el paciente si este no es candidato para trombolisis

guimica y/o mecanica.
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Intervenciones neuroquirdrgicas en pacientes con

Ictus Agudo

La finalidad de las intervenciones que se realizan en los pacientes que sufren ictus
isquémico agudo es de limitar el area de isquemia (infarto) y rescatar el area de
penumbra. La penumbra es un area hipoperfundido por la isquemia local que es
potencialmente viable, esta puede ser rescatada por medio de intervenciones
apropiadas y oportunas, incluyendo el mantenimiento de la normovolemia. Una vez
gue el paciente esta estable, las metas del tratamiento es remover la oclusion a través
de recanalizacion. Cuando existen contraindicaciones para la remocioén de la oclusién,

la prevencion de extensién del infarto es critico.

Intervenciones endovasculares

La terapia intravenosa para eventos isquémicos agudos estd ampliamente
aceptados1o - 215) Y €l nimero de opciones para tratamiento endovascular en ictus
isquémico agudo ha aumentado sustancialmente a lo largo de la década pasada para
incluir fibrinolisis intra arterial, extraccibn mecanica del coagulo con el sistema
Mechanical Embolus Removal in Cerebral Isquemia (MERCI) de Concentric Medical ,
Inc, Mountain View, CA), aspiracion mecanica del coagulo con el Sistema Penumbra

(Penumbra, Inc, Alameda, CA), y angioplastia aguda y colocacién de stent.

Fibrinolisis intra arterial

Las evidencias para fibrinolisis intra arterial existen primordialmente de 2 estudios
aleatorizados, el estudio aleatorizado PROACT Il y el Estudio Intervencional Local con
Fibrinoliticos por Embolismo hacia la Arteria Cerebral Media (MELT)q04, 165y Y mas
recientemente el estudio aleatorizado MR CLEAN. EI PROACT Il fue un estudio
prospectivo aleatorizado de fase Il disefiado para probar la efectividad de fibrinolisis

intra arterial usando r — pro — Urokinasa (UK) para tratar oclusion de MCA (M1 o M2)
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dentro de los 6 horas de inicio de sintomas de un cuadro Ictalues). El criterio de

seleccion incluidos en la escala de NIHSS > 4 (excepto en afasias aisladas o
hemianopsias) y edad entre 18 y 85 afios. Entre los 180 pacientes aleatorizados,
hubo un exceso de pacientes diabéticos en el grupo control (31% vs 13%) y un exceso
de violaciones al protocolo de TAC basales en el grupo pro urokinasa (10% vs 4%).
En el analisis primario de intenciones para tratar, 40% de los 121 pacientes tuvieron
una escala de mRS de 0 a 2 a los 90 dias (P=0.04). La recanalizacion fue lograda en
66% en el grupo pro UK y 18% en el grupo control (P=0.001). sHIC ocurrieron en 10%
de los pacientes tratados con r-pro UK y en 2% del grupo control (P=0.06). la

mortalidad en los 2 grupos fueron similares.

El MELT compararon manejo médico con urokinasa intra arterial en las primeras 6
horas y fue interrumpido de forma abrupta por la aprobaciéon de la rtPA intravenosa
para infartos isquémicos en las primeras 3 horas en la regulacion japonesa (isg, 216). Al
detener el estudio, tasas de resultado final primario (escala de mRS de 0 — 2) fueron
numéricamente mas alta en el grupo tratado con la urokinasa que con el grupo control,
pero esto no llego a tener una significancia estadistica (49,1% contra 36,8%; P=0.35).
El resultado final secundario pre determinado (escala de mRS 0 — 1) fue logrado en el
42,1% de los casos tratados con la urokinasa y 22,8% de los casos control (P=0.045).
la sICH ocurrié en el 9% de los casos tratados con urokinasa. Ambos, el tamafio
efectivo de tratamiento y la tasa de HIC sintomatica fueron consistentes con el
resultados del estudio PROACT I, y el meta andlisis (combinado con el PROACT II)

demostraron evidencia acumulada en favor del abordaje con fibrinolitico intra arterial.

La extrapolacién de los datos de los estudios aleatorizados a otros agentes
fibrinoliticos existentes, incluyendo la alteplase, es basada primordialmente en el
consenso y datos de series de casoso7-209). El uso de fibrinolisis para oclusiones en
sitios no usuales, como la arteria basilar y carétida intracraneana se basa

principalmente en consenso asi como en datos de series de casoSgg, 220 Macleod y
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colaboradores randomizaron 16 pacientes con evidencias angiograficas de oclusiones

de circulacion posterior quienes presentaron sintomas dentro de las primeras 24 horas
con manejo ya sea con urokinasa intra arterial o conservador; ambos grupos fueron
sometidos a anticoagulaciéon con heparina, seguido por warfarina. En este pequefio
estudio, el resultado clinico favorable (definido por la combinacién de mRS y el indice
de Barthel) fueron observados en 50% del grupo de urokinasa intra arterial,

comparado con 12,5% del grupo de no urokinasa (P= 0.28)1¢).

En el estudio MR CLEAN, estudio de fase 3, multi centro, con asignacién de grupos de
tratamiento aleatorizados, se asign6é de forma aleatorio los pacientes elegibles para
tratamiento intra arterial con cuidados usuales (233 = n) o Unicamente con cuidados
usuales (267 = n). Los pacientes elegibles tuvieron oclusion arterial proximal en la
circulacion cerebral anterior confirmando con imagenes de los vasos y que pueden ser
tratados intra arterialmente en 6 horas luego de inicio de sintomas. El promedio de
edad fue de 65 afios (23 — 96 afios), 445 pacientes (89.0%) fueron tratados
previamente con alteplase intravenoso antes de la randomizacion. Los stents
recuperables fueron usados en 190 de los 233 pacientes (81,5%) asignados al
tratamiento intra arterial. La razén de oportunidades relativas (OR) fue de 1.67 (95%
intervalo de confianza, 1,21 a 2,30). Hubo una diferencia absoluta de 13,5 puntos
porcentuales (95% ClI, 5,9 a 21,2) en la tasa de independencia funcional (MRS, 0 — 2)
a favor de la intervencion (32,6% contra 19,1%). No se registraron diferencias

significativas en la mortalidad o HIC sintomatica 1.

El manejo intra arterial es considerado mas eficaz para recanalizacion de oclusiones
arteriales proximales que fibrinolisis intravenoso, pero la evidencia para esto esta
limitado. La evidencia que lo sostiene viene principalmente de un estudio de cohorte
por Mattle y colaboradores. Ellos compararon el resultado de manejo de evento
cerebrovascular en 2 unidades de Ictus, cada uno de ellos tratados exclusivamente ya

sea con rtPA intravenoso o urokinasa intra — arterial. Los resultados favorables
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(escala de mRS 0 — 2) fueron documentados en 29 (53%) de los 55 casos intra

arteriales y 13 (23%) de los 57 casos intravenosos (P=0.001).2,. adicionalmente, un
estudio pequefo de factibilidad realizado por Sen y colaboradores randomizaron
pacientes consecutivos con oclusion arterial proximal en CTA en las primeras 3 horas
inicio de sintoma de ECV para estandarizar rtPA intravenosa (0.9mg/kg) contra rtPA
intra arterial (hasta 22mg por 2 horas). Los resultados promedio de NIHSS fueron de
17 y 16 y la edad media fueron 71 y 66 afios para los grupos intravenoso e intra
arterial respectivamente. La fibrinolisis fue iniciada en un promedio de 95 minutos
para el grupo intravenoso y 120 minutos para el grupo intra arterial (P=0.4). el grupo
intravenoso tuvo 1 sICH y el grupo intra arterial tuvo 1 ICH asintomatico. Todos los
casos intra arteriales lograron recanalizacion, y ninguno de los casos intravenosos
lograron recanalizacion (P=0.03). La mejoria neurolégica (una disminucién de 4
puntos en la escala de NIHSS a los 90 dias) fue documentado en 3 de 4 pacientes

tratados con rtPA intravenoso y 2 de 3 en pacientes tratados con rtPA intraarterial z2s).

En base a la premisa de que la terapia intra arterial puede ser mas efectiva para la
recanalizacion de trombos grandes, con déficit neurolégico severo (NIHSS >10) que
sugieren oclusion arterial proximal y evidencia radiolégica de oclusién de un vaso
intracraniana grande han sido considerados indicaciones potenciales para el uso de
terapia intra arterial. Sin embargo, este beneficio clinico puede disminuir por inicio
tardio del tratamiento con el manejo intra arterial y consecuentemente una reperfusion
tardia, riesgo potencial de sedacion durante el procedimiento, y complicaciones
relacionadas al tratamiento. Todavia falta en este momento datos definitivos de un
estudio aleatorizado y controlado que defina la efectividad relativa de terapia intra

arterial contra tratamiento con rtPA.

La fibrinolisis intra arterial es considerada por pacientes no elegibles para rtPA
intravenosa. Por ejemplo, el estudio PROACT Il puede ser aplicable a pacientes

elegibles para tratamiento en las primeras 6 horas; se necesitan mas datos definitivos
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para pacientes en ventana terapéutica extendida de estudios aleatorizados y

controladosx24). Una historia reciente de procedimiento quirdrgico mayor predispone a
riesgo de sangrado sistémico en el tratamiento de rtPA y puede representar otro grupo
para considerar fibrinolisis intra arterial. Varios series de casos pequefios de
pacientes en post operatorio de cirugia cardiaca sugiere seguridad razonable de
fibrinolisis intra arterial s 226). Adicionalmente, en un serie retrospectivo de 36 casos
de pacientes con eventos isquémicos en 6 centros académicos fueron tratados con
fibrinolisis intra arterial luego de procedimientos quirldrgicos, incluyendo cirugia
cardiaca (n = 18), ECA (n =6), cirugia urolégica — ginecoldgica (n = 4), sugieren que la
rtPA intra arterial es razonablemente seguro en el post operatorio, con la excepcion de
procedimientos neuroquirirgicos (n = 3)27. La mayoria de sangrados sistémicos
ocurrieron en 4 casos, incluyendo 3 HIC post craneotomia y 1 caso de hemopericardio
post cirugia de by — pass de arteria coronaria. La tasa de buenos resultados clinicos
luego de fibrinolisis intra arterial son probablemente altamente dependiente del tiempo,
como en el caso con el tratamiento con rtPA intravenosozs, 229, 230  Si Se planea
realizar fibrinolisis intra arterial, se debe enfatizar en una valoracion rapida, transporte

de paciente, y la movilizacion de un equipo clinico.

Combinacion de fibrinolisis intravenoso e intra arterial

Los estudios iniciales de terapia fibrinolitico en isquemia cerebral aguda se utiliz6 un
Unico agente farmacoldgico, el alteplase, dado por via intravenosa o intra arterial. Se
propuso subsecuentemente que la combinacién de fibrinolisis intravenoso e intra
arterial puede ser una forma mas eficiente para recanalizar rdpidamente oclusiones
arteriales intracraneanas mayores. Esto puede permitir inicio inmediato de fibrinolisis
intravenoso en Servicio de Emergencias, seguido por una rapida movilizacion del
equipo neuroangiografico y trasporte del paciente al cuarto de procedimiento
angiografico para inicio de terapia fibrinolitica intra arterial de ser necesario. Esta

secuencia de manejo puede disminuir la preocupacion sobre el atraso en instauracion
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de la terapia intra arterial con relacibn a los beneficios potenciales de una

recanalizacion eficaz.

Las oclusiones arteriales intracraneanas proximales (arteria carétida interna distal,
ACM, o arteria basilar) puede verse beneficiados mas de este método debido a que
los coagulos mas grandes ya que estos son mas propensos a fallar con tratamiento
Gnicamente con rtPA intravenosaps: - 233. EN una serie de estudios modelo se
evaluaron la combinacién de tratamientos fibrinoliticos intravenoso / intra arterial
usando dosis bajas de rtPA. EIl estudio Emergency Management of Stroke Bridging
fue un analisis retrospectivo de 20 pacientes con evento ictal severo que recibieron
rtPA intravenosa e intra arterial en menos de 3 horas de instauracion de las
sintomas 3. A pesar de una linea de base promedio de 21 puntos en el NIHSS, 50%
de los pacientes recuperaron a mRS de 0 a 1 punto en los seguimientos. La
factibilidad y sugerencia de eficiencia llevé a la creacién del estudio International
Management of Stroke (IMS). El estudio IMS reclutdé 80 pacientes de 18 a 80 afios de
edad con un NIHSS inicial de > 10 puntos quienes iniciaron con sintomas de EVC de
menos de 3 horas de evolucidngs;). Los pacientes recibieron rtPA intravenosa
(0.6mg/kg, 60mg dosis maxima, en un periodo de 30 minutos) con cuadros de menos
de 3 horas de evolucidn, seguido por rtPA intra arterial (hasta 22 mg) en el sitio de la
trombosis si hay una oclusion persistente. La linea de base promedio de NIHSS fue
de 18 puntos. La tasa de HIC (6,3%) fue similar a aquellos sujetos tratados con rtPA
intravenoso con dosis comparables (6,6%) en el estudio de NINDS rtPA stroke. La
tasa de mortalidad a 3 meses (16%) fue parecido al grupo placebo (24%) y rtPA
intravenoso (21%) en el estudio NINDS rtPA Stroke. La reperfusion, de la forma que
fue cuantificado por la Escala de Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI) (Tabla 7),
el cual intentd estandarizar la restauracion de flujo reportado en estudios clinicos
(escala de TICI 2 — 3 indica buena perfusién), fue visto en 56% de los casos. Buenos

resultados clinicos (MRS de 0 — 2) fue visto en 43% de los casos. Los estudios IMS I
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subsecuentes reclutaron 81 pacientes adicionales y, junto con la terapia de rtPA

intravenoso/intra arterial combinada, se utiliz6 ultrasonido de baja energia usando el
sistema EKOS cuando es posible. La tasa de HIC (9,9%) y mortalidad (16%) fueron
comparables al estudio NINDS rtPA. La reperfusion (escala TICI 2 — 3) fue
documentada en 61% de los casos. Los buenos resultados clinicos (MRS 0 — 2)
fueron vistos en 46% de los casos. Ambos estudios mostraron mejores resultados en
comparacion a los casos de placebo en NINDS, y el estudio IMS Il mostré
estadisticamente mejores resultados en analisis subsecuentes. El estudio de fase I,
el IMS lll, con plan de reclutar 900 pacientes con escala de NIHSS > 10 tratados en
menos de 3 horas de inicio de sintomas de isquemia, fue terminado recientemente por
reporte de furtilidad terapéutica; mas resultados del estudio esta pendiente. Shaltoniy
colaboradores evaluaron el abordaje combinado usando dosis maximas de rtPA (0,9
mg/kg) seguido por fibrinolisis intra arterial (con reteplase, alteplase, o urokinasa) en
un estudio de cohorte, prospectivo de pacientes con isquemia aguda en un solo centro
guienes presentaron inicio de sintoma en menos de 3 horas. A estos pacientes se les
ofreci6 de forma rutinaria la terapia intra arterial si tienen déficit neuroldgico
persistente o persistencia o reoclusién por trombos documentado por TCD luego de
completar infusion con rtPA intravenosa por 60 minutos. La tasa de HIC fue de 5,8%
(4/69) y la tasa de mortalidad fue de 17,4% (12/69). La reperfusion parcial o completa
(escala de TICI 2 — 3) fue vista en 72,5% de los casos, y con buen resultado clinico

(egreso a un centro de rehabilitacion o al hogar) visto en 55% de los casos 34, 235).

Al igual que con la fibrinolisis intravenosa, reduciendo el tiempo de reperfusién con
terapia endovascular es una forma novedosa en lograr los mejores resultados clinicos.
Esto estad respaldado por una andlisis post hoc de los estudios IMS | y Il que
mostraron que el tiempo para reperfusion, como estimado por el tiempo de inicio de la
sintomatologia al termino de los procedimientos intra arteriales, fue un factor

independiente para probable buen resultado clinico. Cuando el tiempo de reperfusion
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aumento por 30 minutos, de 280 a 310 minutos, las probabilidades de lograr buenos

resultados clinicos (MRS 0 — 2) fue 10,6% menos probable 3.

Extraccion / disrupcion mecéanica del coagulo

La trombectomia mecanica es una consideracién tanto como estrategia primaria de
reperfusion y una estrategia en conjunto con fibrinolisis farmacologica para lograr
recanalizacion arterial en los pacientes con ECV agudo ss). La recanalizacion por este
medio puede ocurrir por la combinaciéon de fragmento de trombos, extraccion del
trombo y potenciacién del efecto del fibrinolitico. Actualmente existen 4 dispositivos
autorizados por la FDA para la recanalizacion de la oclusién arterial en pacientes con
evento isquémico. El MERCI Retrieval System recibié autorizaciéon para su uso en el
2004 y consiste de MERCI Retriever, MERCI Balloon Guide Catheter, y el Merci
Microcatheter. ElI MERCI Retriever usa un cable de nitinol preformado con halos
helicoidales de diametro decreciente en su porcién distal para poder extraer el coagulo.
Se avanza a través del microcateter en su forma comprimida distal a la oclusién. El
retiro subsecuente del microcateter libera el dispositivo en su forma helicoidal
preformada. El Penumbra System recibié aprobacion de FDA en 2007 y consiste de
una bomba de aspiracion, catéteres de reperfusion y separadores. Esta disefiado
para aspirar trombos de vasos intracraneales grandes a través de un catéter de
reperfusion en la parte proximal del trombo y conectandolo a una fuente de succién.
Un proceso de aspiracion y debridacion continua es realizado avanzando y retrayendo
el separador a través del catéter de reperfusién de Penumbra. Mas recientemente, el
Solitaire Flow Restoration Device y el Trevo Retriever recibieron aprobacion de la FDA
en 2012. Ambos son stents recuperables que son liberados dentro del trombo para

colocarlo radialmente, incorporandolo dentro de la vaina del stent y luego extraerlo.

El Merci Retriever fue evaluado en pacientes no elegibles para rtPA intravenoso, con

inicio de presentacion de sintoma de ictus por oclusiones arteriales de menos de 8
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horas de evolucion en el estudio prospectivo, multicéntrico MERCI37). La

recanalizacion se logré en 46% analizados de los 151 pacientes (n = 68) con intencion
de tratar y en 48% de los 141 pacientes (n = 68) en quienes se utilizaron el dispositivo.
Las complicaciones clinicamente significativos asociados al procedimiento y HIC
ocurrieron en 7% y 8% de los pacientes respectivamente. El buen resultado
neurolégico (MRS 0 — 2) en 90 dias se observé mas frecuentemente en pacientes con
una recanalizacion exitosa que en aquellos con recanalizacién no exitosa (48% contra
10%, P < 0.0001). El estudio Multi MERCI estudio la trombectomia en pacientes con
EVC isquémicos y oclusion de grandes vasos tratados en las primeras 8 horas de
inicio de sintomatologia con dispositivos de recuperacion de generaciones mas
recientes. Los pacientes con oclusién persistente luego de tratamiento intravenoso
con rtPA fueron incluidos en este estudio. Se trataron 164 pacientes con
trombectomia, y 131 fueron tratados inicialmente con recuperadores de nueva
generacién. El tratamiento con este tipo de dispositivos resultaron en recanalizacién
exitosa en 57% de las arterias tratadas y 70% luego de terapia adyuvante (fibrinolisis
intra arterial u otro tipo de dispositivo mecanico). En general, el resultado clinico
favorable (MRS de 0 — 2) fueron documentados en 36% de los pacientes, y 34% de
los pacientes murieron. Complicaciones clinicamente relevantes asociados al

procedimiento y HIC ocurrieron en 6% y 10% de los pacientes, respectivamente ss).

Un analisis de subgrupo del estudio Multi MERCI comparé el resultado entre pacientes
gue recibié o no recibié rtPA intravenoso previo a la trombectomia. Treinta de los
pacientes (27%) recibieron rtPA previo a la trombectomia. La taza de HIC fueron 7%y
10% en pacientes en los pacientes pretratados y no pretratados con rtPA intravenoso,

respectivamente sg).

El andlisis de dos subgrupos comparé el resultado en pacientes con oclusién arterial
localizada en sitios particulares en los estudios MERCI y Multi MERCI. De los 80

pacientes con oclusién intracraneana de la arteria cardtida interna, 53% tuvieron
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recanalizacion Unicamente con tratamiento con el recuperador y 63% lo lograron con

el recuperador y tratamiento endovascular adicional. El buen resultado clinico (MRS 0
—2) alos 90 dias ocurri6 en 39% de los pacientes con recanalizacién y un 3% en
pacientes sin recanalizacion. La recanalizacion fue un predictor significativo de buen
resultado a 90 dias en los analisis multivariables. En otro analisis de 27 pacientes con
oclusién de arteria vertebrovasilar, la recanalizacion ocurrié en 78% de los pacientes
luego de uso de recuperador en los estudios MERCI y Multi MERCl40). EI buen
resultado clinico (MRS 0 — 3) a 90 dias ocurrieron en 41% de los pacientes y 44%
murieron. Otro analisis de pacientes reclutados en los estudios MERCI y Multi MERCI
compararon el resultado entre pacientes con pruebas de coagulacion anormal, INR >
1,7, TPT > 45 segundos, 0 conteo de plaquetas < 100.000/micralitros y aquellos con
proceso de coagulacion normales.s;y. La taza de recanalizacion parcial o completa,
mortalidad, o eventos grandes de HIC no fueron diferentes de forma significativa; sin
embargo, la tasa de resultados favorables fueron sustancialmente mas bajos entre
aquellos con procesos de coagulacion anormales (9% contra 35%, p = 0.002). Otro
analisis de subgrupos compararon la cohorte de los resultados de pacientes similares
de los estudios MERCI y Multi MERCI con los comparativos histéricos de los brazos
activos y el control del estudio PROACT Il. La trombectomia mecanica produjo tazas
de buen resultado clinico (MRS 0 — 2; 39,9%) similar a pacientes del PROACT I
tratados con pro — urokinasa intra arterial (39,5%) comparado con los pacientes del

control de PROACT Il (25,4%)242).

El estudio Penumbra fue un estudio prospectivo, multicéntrico de un solo brazo de 125
pacientes con NIHSS = a 8 que han presentado inicio de sintomatologia de menos de
8 horas de evolucion y fueron tratados con el sistema Penumbra. Los pacientes que
presentaron sintomas de menos de 3 horas de evolucion no fueron elegibles para
tratamiento con rtPA intravenoso o fueron refractarios al rtPA intravenosa. La

recanalizacion parcial o completa fue reportadas en 82% de los vasos tratados,
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aunque el método operacional para caracterizar la recanalizacion no fueron

especificados. Las complicaciones debido al procedimiento y HIC ocurrieron en 13%
y 11% de los pacientes respectivamente. En general, los resultados clinicos
favorables (MRS 2 — 0) fueron vistos en 25% de los pacientes, y el 33% de los

pacientes murieron (23, 2a4).

Subsecuentemente, Tarr y colaboradores condujeron una revisién retrospectiva
multicentrentrico de 157 casos consecutivos tratados con sistema de Penumbra
posterior a la aprobacion de este dispositivo por la FDA. La recanalizacion parcial o
completa de vasos blanco fue logrado en 87% de los pacientes (54% con Trombolisis
en Infarto de Miocardio (TIMI) grado 2 y 33% con TIMI grado 3). Los eventos
secundarios a los procedimientos ocurrieron en 9 pacientes y disfuncién del
dispositivo en 3. HIC, definido como cualquier evidencia de HIC en el TAC de cerebro
en los primeros 24 horas luego del procedimiento y deterioro de 4 puntos de la escala
de NIHSS, ocurrieron en 6,4% de los pacientes. A los 90 dias luego del evento, 41%

de los pacientes alcanzaron mRS de 0 a 2, y la mortalidad general fue de 20% 45 - 246).

Los estudios iniciales de los dispositivos Solitaire y Trevo fueron publicados mas
recientemente. El estudio SWIFT (Solitaire FR With the Intention for Thrombectomy)
compard la eficacia para recanalizacion del Solitaire con el Merci Retrieval System en
un estudio prospectivo, aleatorizado de 113 pacientes con evento isquémico
moderado o severo. Los pacientes elegibles tuvieron inicio de sintoma de menos de 8
horas y que hayan sido no elegibles o fueron refractarios a tratamiento con rtPA.
Luego un analisis temprano del estudio, el cual llevo a la terminacién anticipada del
mismo, se documenté revascularizacion exitosa (escala de recanalizacion TIMI 2 — 3)
sin reporte de hemorragia intracraneana sintomatica en 61% de los casos de Solitaire
contra 24% del grupo MERCI (P>0.001) en base a evaluacion ciego. Esto
corresponde a tasa de buenos resultados neuroldgicos a 90 dias (MRS 0 — 2) de 58%

contra 33% (P=0.001), respectivamente, y tasa de mortalidad a 90 dias de 17% contra
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38% (P=0.001), respectivamente. El estudio TREVO 2 (Thrombectomy

Revascularization of large Vessel Occlusions) tuvo un disefio similar con la excepcion
de definicion de resultados primarios. En este caso, el Trevo Retriever fue comparado
con el Merci Retriever en un estudio aleatorizado de 178 pacientes. EIl resultado
primario fue reperfusion angiogréfico TICI 2 a 3 valorado de forma no ciega. El
estudio reporto tasa de revascularizacion de 86% en el grupo Trevo contra 60% en el
grupo MERCI (P<0.0001). Los buenos resultados clinicos a 90 dias (MRS 0 — 2)
fueron vistas en 40% contra 22% respectivamente (P=0.01), y la mortalidad a 90 dias
fue visto en 33% contra 24%, respectivamente (P=0.18). Ambos estudios respaldaron
superioridad de sus productos en comparacion con el dispositivo Merci y concluyeron
gue estudios prospectivos aleatorizados comparados Unicamente con tratamiento

médico son necesarios.

El estudio IMS Il valord rtPA intravenoso comparado con la combinacién de rtPA y
terapia endovascular incluyendo dispositivos mecéanicos (principalmente Merci y
Penumbra) como una opcion para prueba de abordaje combinado intravenoso/intra
arterial, con la esperanza de proveer datos de seguridad y eficacia adicional para este

tipo de abordaje.

Angioplastia cerebral y colocaciéon de Stent intracraneana en
evento isquémico agudo

La angioplastia de urgencia con adyuvancia de la liberacién de stent esta siendo
usado cada vez mas para restaurar el flujo anterégrado, con o sin fibrinolisis o
extraccion de coagulos. El estudio no aleatorizado, de un solo centro Stent — Assisted
Recanalization in Acute Ischemic Stroke (SARIS) sugiere que la colocacién directa de
un stent en el vaso ocluido, al menos para localizaciones intracraneales, es
técnicamente efectivo para la restauracion pronta de flujo. Entre los 20 pacientes que
no fueron elegibles o no respondieron a la rtPA intravenosa, se lograron

recanalizacion parcial o completa en todos los pacientes, la HIC ocurrié en 5% de los
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pacientes, y el resultado funcional aceptable o mejor (MRS 0 — 3) en 1 mes fue

documentado en 60% de los pacientes. El estudio SARIS provee evidencia de que
mas pacientes con isquemia aguda pueden beneficiarse de reperfusién pronta con

stents, pero este abordaje requiere estudios adicionalesa7).

Los stents recuperables son abordajes nuevos en la recanalizacién endovascular. Los
ejemplos incluyen los dispositivos Solitaire FR y Trevo. Estos stents recuperables son
liberados dentro del trombo intracraneana sintomatica para reperfundir
inmediatamente los tejidos y luego son usados para atrapar y remover el coagulo. El
retiro del stent elimina la necesidad de terapia con doble agente antiplaquetario en
fase aguda, como si es necesario para la colocacion permanente de stent. Los datos
actuales, los cuales estan limitados a serie de casos, sugieren alta tasa de

recanalizacion (80% — 90%) con seguridad razonable s - 249).

Stent y angioplastia extracraneana en fase aguda

La angioplastia y colocacion de stent de la carétida extracraneana (o arterias
vertebrales extracraneanas) es principalmente realizado para prevencion mas que
para tratamiento de evento ictal agudo. Sin embargo, esta terapia ha sido usado en
casos de emergencia en 2 situaciones particulares: cuando la causa primaria del
evento ictal es por atenuacion o cese de flujo en la carétida extracraneana o arteria
vertebral, como por ejemplo por oclusion total o casi total causado por aterosclerosis
severa o diseccion, y cuando el acceso a un trombo intracraneana causante de la
oclusién esta impedido por estenosis severa de la cardtida extracraneana, y la
angioplastia/colocacion de stent de la cardtida es necesaria antes del tratamiento de
una oclusion intracraneana mas distal. Aunque no hay estudios prospectivos,
aleatorizados, controlados que demuestre la eficacia relativa y seguridad de estos
procedimientos en la caré6tida extracraneana en eventos isquémicos agudos, series

de casos retrospectivos pequefios han reportado resultados prometedoresso, 251, 252,
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253 Nedeltchev y colaboradores describieron el uso de angioplastia y colocacion de

stent en la arteria carétida interna en conjunto con fibrinolisis intra arterial en 25
pacientes que tuvieron oclusion aguda de arteria carétida que causaron evento ictal
del territorio de la ACM y los compararon con un grupo de 31 pacientes tratados de
forma médica. Los resultados favorables fueron mas frecuentes (56% contra 26%)
entre pacientes que recibieron tratamiento endovasculariss. Jovin y colaboradores
mostraron que la revascularizacién de emergencia en la oclusién de carétida interna
con stent carotideo tenia una tasa de éxito alto (23 de 25 pacientes) con baja taza de
eventos adversosgss). De forma similar, Nikas y colaboradores mostraron una alta
tasa de éxito del procedimiento (83%) en 14 pacientes con obstruccién por ateromas y
4 pacientes con diseccion de la arteria carétida internapesg. Imai y colaboradores
demostraron que la colocacién de stent carotideo de emergencia puede mejorar el
prondstico neurolégico en 7 dias y puede mejorar su condicidn clinica en comparaciéon
con controles historicos. En pacientes seleccionados con evento ictal vertebrobasilar,
la angioplastia y colocacion de stent en la arteria vertebral ha sido combinado con la
administracion de emergencia de agentes fibrinoliticos. EIl papel de revascularizacion
endovascular contra la cirugia de emergencia de la arteria carétida extracraneana en
eventos isquémicos agudos no ha sido determinado todavia. Aun no hay estudios
para comparar la utilidad de estos abordajes alternativos para la revascularizacion de

arteria carétida interna extracraneana en eventos agudos zs1, 2se).

Cuantificacion de revascularizacion

Se ha puesto mas énfasis en recolectar informaciéon de angiografias inicial y post
revascularizacién, con énfasis en el sitio de oclusion, identificacion de irrigaciones
colaterales a la zona afectada, y definicion preciso de revascularizacién. Hay nuevos
datos que sugieren que esta informacién puede ser incorporada en el esquema de
estratificacion de pacientes en cuanto a la tasa de recanalizacion esperada y resultado

a corto plazo luego de la fibrinolisis intra arterial. Los resultados angiograficos
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resultantes de procedimientos de reperfusiébn cerebral fueron caracterizados

inicialmente con el sistema de estratificacion TIMI, una escala de 4 puntos de 0
(oclusién completa) a 3 (reperfusion completa) que fue desarrollado inicialmente para
valorar la oclusion arterial y perfusion en pacientes con infarto de miocardiogss). Sin
embargo, la escala TIMI tiene varias limitaciones. No valora la localizacién ni
circulacion colateral. Aun como una medidor de reperfusién anterégrada, la escala
cardiaca de TIMI no puede ser aplicado a la compleja vasculatura cerebral sin la
creacién de reglas operacionales adicionales. Bajo el término de la “"escala de TIMI",
estudios clinicos recientes en ictus han utilizado versiones de TIMI muy diferentes
adoptados al cerebro, los cuales impide la comparacién y entendimiento de hallazgos
en los diferentes estudiossy. El sistema de clasificacion de Qureshi es una escala
que va de 0 (mejor puntaje posible) a 5 (peor puntaje posible) que clasifica
angiograficamente la localizacion de oclusion arterial antes y después de la
recanalizacion (s, 259, 260). Otros estudios han puesto énfasis en 2 escalas
desarrolladas especificamente para la circulacion cerebral para medir la
recanalizacion de la lesion arterial oclusiva primaria y la reperfusion global y de la
vasculatura distalze1, 262). La escala de Lesion Oclusiva Arterial (AOL) esta definido en
una escala de 0 a 3, desde no recanalizacion a recanalizacion completa de la oclusién
primaria. La escala TICI fue desarrollada en 2003 en un esfuerzo para estandarizar el
reporte de revascularizacién. La escala TICI esta definido en una escala de 0 a 3,
desde no perfusion a perfusion completa con llenado de todas las ramas distalesgs).
La escala TICI esta siendo utilizado actualmente en los estudios IMS»34) y l0s registros

de Ictus.

Estudios adicionales han examinado reoclusiéon y fragmentacién distal luego de la
combinacién de fibrinolisis farmacolégica y trombectomia mecanica. En un analisis de
datos de 4 protocolos prospectivos de eventos ictales, la embolizacién distal fue

definido cualitativamente como aparicion de una oclusiéon en un vaso distal, y la
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reoclusion arterial fue definido como reoclusiéon subsecuente del vaso blanco luego de

haber logrado recanalizacionges. La reoclusion arterial ocurre en 18% de estos
pacientes, mientras la embolizacion distal ocurrié en 16% de los 91 pacientes tratados
en estos protocolos. La reoclusion arterial, pero no la embolizacion distal, fueron
asociados con menos posibilidades de buena evolucion clinica en 1 a 3 meses luego
del corregir los factores de riesgo. Otro analisis de 56 pacientes que fueron sometidos
a una angiografia cerebral a las 24 horas para determinar el estado de oclusién luego
de tratamiento endovascular (en comparacién con angiografia post procedimiento
inmediato) se observd recanalizacién subaguda en 16 pacientes (29%), incluyendo
recanalizacion adicional en 8 pacientes con una recanalizacibn temprana. La
reoclusion subaguda fue asociado con una mayor tasa de mejoria clinica luego de

ajuste de otras variablesgs).

Endarterectomia carotidea de emergencia

En afos recientes hubo interés creciente para revascularizacién temprana e incluso
inmediata (de emergencia, tipicamente en menos de 24 horas) con endarterectomia
de la arteria carétida extracraneana en pacientes que presentan evento isquémico
cerebral agudo o con un cuadro ictal en evolucion. La justificacion de esta estrategia
esta respaldado por el reporte de riesgo de eventos recurrentes en pacientes que son

tratados medicamente mientras estan en espera de revascularizacion e, 267)-

Ademas, hay beneficios tedéricos atribuidos a la remocion de la fuente de elementos
tromboembodlicos (reduciendo el riesgo de eventos recurrentes, particularmente en el
caso de placas “suaves o0 “ulceradas”) y restableciendo la presién de perfusién normal
a zonas de penumbra isquémica en el cerebro. Los datos sugieren que una
endarterectomia carotidea tardia puede reducir el potencial beneficio de
revascularizaciéon exponiendo a ciertos pacientes a mayor riesgo de eventos ictales

recurrentes (hasta un 9,5% en el estudio North American Symptomatic Carotid
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Endarterectomy)es). Se cree que la endarterectomia temprana reduce ese riesgo. A

pesar del entusiasmo que existe para las intervenciones tempranas, hay
preocupaciones en cuanto a la transformacién de un infarto isquémico a uno
hemorragico, asi como el potencial para el aumento de edema o la manifestacion de
sindrome de hiperperfusién por restauracién subita de presion de perfusion normal al
cerebro. Sbarigia y colaboradores reclutaron 96 pacientes en un estudio multicéntrico
de un solo brazo para evaluar la seguridad y eficacia de endarterectomia carotidea
temprana. Los pacientes con eventos ictales extensos (NIHSS > 22) o con mas de
dos tercios de territorio de la ACM involucrados con infarto fueron excluidos. El tiempo
promedio entre el inicio del evento ictal y la endarterectomia fue de 1,5 dias (*/.2
dias). La morbi/mortalidad a 30 dias fue de 7,3% (7/96). La mayoria de los pacientes
(85/96) mostraron mejoria significativa; solo un 3% desarrollaron mas déficit, y ningin
paciente en este cohorte cuidadosamente seleccionado tuvo transformacion
hemorragica o nuevo infarto cerebral en TAC. 269 En otro estudio multicéntrico,
Ballotta y colaboradores realizaron endarterectomia temprana o urgente (por ejemplo
en menos de 2 semanas de la presentacion del cuadro ictal; tiempo mediano de 8
dias) en 102 pacientes con una escala de mRS <2. Ninguno de los pacientes tuvo
eventos nuevos, conversion hemorragica, o edema cerebral. Notablemente, la
seleccion de casos fue limitado a aquellos con eventos ictales con discapacidad
menor, quienes estaban neurolégicamente estables, y con un territorio de infarto
limitado en TAC o RMN. Los series de casos en donde pacientes mas enfermos o
neurolégicamente inestables fueron sometidos a endarterectomia temprana mostraron
resultados menos favorables7q. Huber y colaboradores y Welsh y colaboradores
describieron tasa de evento ictal y muerte combinados de 16% y 21%
respectivamente; sus pacientes eran mas inestables neurolégicamente, y algunos
tenian oclusion carotidea completar - 272). Paty y colaboradores mostraron que si la
zona de infarto aumenta por 1 cm en diametro, el riesgo de déficit neuroldgico

permanente luego de una endarterectomia aument6 por un factor de 1,7. Con estos
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datos, parece ser que la endarterectomia temprana puede ser apropiada para

aquellos eventos ictales pequefios que no causan discapacidad, con la meta de
reducir el tromboembolismo que esta ocurriendo o la isquemia por limitacion de

flujoz7a)-

Una revisién sistematica por Rerkasem y Rothwell de los resultados de publicaciones
gue especificamente examinaron la influencia del tiempo entre el inicio de sintomas de
TIA/evento ictal y la endarterectomia subsecuente. Estos autores sefialaron la
escasez de datos en cuanto al tiempo 6ptimo de endarterectomia en general y
especialmente en relacion con los resultados para las endarterectomias para evento
ictal en evolucion o TIA a repeticion. Los estudios existentes tienen elementos y
definiciones altamente variables y para estas entidades, y existe una falta de
estandarizacion entre los estudios. Los analisis de resultados realizados por
Rerkasem y Rothwell sobre 47 estudios relevantes publicados a lo largo de 2008
mostraron tasas combinadas de evento ictal y muerte relativamente altas para
endarterectomia de urgencia, 20,2% y 11,4%, en un evento agudo en evolucién y TIA,
respectivamente. No hubo mejoria en resultados a largo plazo, porque la tasa de
eventos de los estudios realizados antes y después de 2000 no fueron diferentes. La
incidencia de EVC y muerte fue significativamente mas alto en pacientes que
requirieron cirugia de emergencia para estos pacientes que en los que se les
realizaron endarterectomia en forma electiva (OR, 4,6). Todos excepto 2 estudios
pequefios en este andlisis excluyeron pacientes que tuvieron eventos extensos; la
mayoria de los pacientes tuvieron eventos no incapacitantes o déficit variables (TIA)
en el momento de la cirugia. Las cirugias de emergencia y de urgencia (dias) luego
de un evento incapacitante, independientemente de la condicion de la carotida, sigue

siendo de alto riesgo,74).

La endarterectomia carotidea de emergencia generalmente no se realiza en pacientes

con ictus isquémico agudo por la presencia de sindrome de reperfusion cerebral
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aumentando el desarrollo de edema cerebral o llevando a transformacion

hemorragica, especialmente entre pacientes con infartos extensos. Una revision
sistematica de estudios entre 1980 — 2008 publicado recientemente reportd riesgo
absoluto de evento cerebrovascular o muerte luego de endarterectomia carotidea de
emergencia fue de 20.2% (95% IC 12.0 — 28.4%) y fue mayor que en aquellos
pacientes que se sometieron a endarterectomia carotidea con enfermedad estable
(OR 1.2, 95% IC 0.9 — 1.6, p = 0.13). Los autores concluyeron que los riesgos de
endarterectomia carotidea de emergencia son altos en pacientes con condiciéon
neurolégica inestable; 2) el riesgo debe ser valorado contra el riesgo de deterioro
neurolégico con terapia médica; 3) las evidencias actuales no respaldan
endarterectomia carotidea de emergencia para estos pacientes; 4) mejoras en terapia
médica intensiva puede lograr la estabilizacion de estos pacientes; y 5) son
necesarios estudios controlados prospectivos aleatorizados de revascularizacion de
emergencia o de urgencia contra la realizacion de estos procedimientos en fase tardia
en pacientes con estado neuroldgico inestable (Ictus en evolucibn o TIA en

crescendo)z7a).

Los pacientes que estan neurolégicamente estables luego de presentar Ictus o TIA no
incapacitante pueden someterse a cirugia mas temprana sin riesgo aumentado en
comparacion a cirugia tardia. Debido a que la incidencia de Ictus recurrente o TIA es
alto luego del cuadro inicial, este subgrupo de pacientes puede ser beneficiado de
revascularizaciéon temprano. Los datos de estudios aleatorizados muestran que el
beneficio absoluto de endarterectomia es mayor durante las dos primeras semanas

luego del evento cuando el paciente no muestre inestabilidad. ;75— 27g)

Existen beneficios tedricos para este procedimiento 1) retiro de fuente de material
tromboembdlico (por lo tanto reduce riesgo de eventos recurrentes, particularmente en
los casos de placas suaves o ulceradas) y 2) restauracion de presion de perfusion

normal a la region de penumbra cerebral. Los datos sugieren que la endaterectomia
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tardia puede reducir el potencial beneficio de revascularizacion exponiendo a ciertos

pacientes a mayor riesgo de evento isquémico recurrente (hasta un 9.5% en el

NASCET).

La endaterectomia carotidea de emergencia generalmente no es realizada en otros
casos de isquemia aguda, especialmente cuando el déficit es grande, por el alto
riesgo de eventos adversos asociados con la restauracion aguda de flujo hacia tejidos
dafiados. La excepcidén en este caso puede ser cuando alguno de los parametros
clinicos o DWI sugieran que el area infartada es en realidad pequefa y el area de
penumbra es grande, el cual indica que la repercusién de una carétida severamente

estenotica podria mejorar la recuperacion de tejido en la zona isquémica.

La endarterectomia de emergencia usualmente es reservada para pacientes con
trombos intraluminales méviles o sésiles asociado con una placa aterosclerética en la
bifurcacion de la carétida. Las indicaciones para esto todavia es controversial. La
morbilidad asociada a la cirugia parece ser alto entre pacientes que ya tienen
demostrado la existencia de trombo intraluminal por angiografia cerebral. Aunque
algunos grupos reportan baja tasa de complicaciones y buena recuperacion

neuroldgica con cirugia de urgencia.

La indicacién mas aceptada y mas comun para cirugia de emergencia en isquemia
aguda es el caso de un nuevo déficit inmediatamente luego de una endarterectomia
carotidea. La cirugia en estos casos es realizado para corregir problemas técnicos

gue resultan en la atenuacioén de flujo o trombosis aguda.

Revascularizaciéon cerebral a través de by pass intracraneal —
extracraneal

Bypass extracraneana — intracraneana para el tratamiento de Ictus no ha mostrado ser
beneficioso. Existen reportes de mejoria con cirugia de bypass temprano, asi como

existen reportes de no mejoria y complicaciones hemorragicas. Reporte de
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embolectomia quirdrgica existers - 250, pero los abordajes endovasculares parecen

proveer una mejor alternativa en la mayoria de los casos.

El periodo de tiempo Optimo para revascularizaciéon luego de la presentacién de ictus
agudo o TIA no han sido definidos y puede variar dependiendo de varios factores,
incluyendo el tamafio del infarto, presencia y tamafio de éarea de penumbra,

estabilidad de condicién neuroldgica.



93
Manejo de complicaciones neuroldgicas agudas

El deterioro luego de la valoraciéon inicial del cuadro ictal es comun, ocurre en
aproximadamente 25% de los pacientes. En el grupo con deterioro clinico, un tercio
ocurre por la progresion del cuadro ictal, un tercio por edema cerebral, 10% por
hemorragia, y 11% por isquemia recurrente. El potencial para deterioro que

comprometa la vida resalta la necesidad de observacién constante y revaloracion.

Edema cerebral por isquemia

El infarto cerebral agudo es usualmente seguido por un deterioro tardio causado por
edema del tejido infartado. Dependiendo en la localizacion del evento, el volumen del
infarto, edad del paciente y grado preexistente de atrofia, el edema puede producir
una variedad de hallazgos clinicos desde ser asintomatico o no asociado a nuevos
sintomas neurolégicos al deterioro fatal. Aunque el edema citotoxico normalmente
llega a su pico al dia 3 0 4 de la lesién, la reperfusién temprana de un volumen grande
de tejido necrético puede acelerar el edema a un nivel potencialmente critico en las
primeras 2 horas, conocido como edema maligno. En pacientes con ictus severo o
infarto de fosa posterior, la observacién cuidadosa es requerida para intervencion

temprana para tratar edema que potencialmente pueda comprometer la vida.

Hemorragia intracerebral

A diferencia de eventos isquémicos de los cuales ha habido progreso terapéutico
médico y quirurgico efectivo a través de las diferentes formas de trombolisis y técnicas
guirdrgicas para la prevencion secundaria, el manejo de la hemorragia intracerebral
espontanea ha continuado controversial. McKissock y colaboradores condujeron el
primer estudio prospectivo, aleatorizado, de tratamiento quirdrgico de la HIC en 1961,

y sugirieron la posibilidad de que en pacientes cuidadosamente seleccionados, la
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terapia quirdrgica puede ser beneficiosa para los pacientes con HIC con o sin

hemorragia intraventricular.

A pesar del manejo médico agresivo, la HIC sigue siendo asociado a una morbilidad y
mortalidad significativa. Factores asociados con pobre pronéstico clinico incluye
extenso volumen inicial de la HIC con aumento subsecuente, aumento de la presion
intracraneana (PIC), y extensién intraventricular. El manejo médico se enfoca en la
reduccién de lesion secundaria a través de reduccion de factores de riesgo para la
expansion del hematoma (manejo agresivo para la reduccion de presion arterial,
correccion de coagulopatia, control de PIC y manejo de cuidados neurocriticos). Sin
embargo, algunos pacientes con voliumenes significativos de hematoma pueden
cursar con aumento del mismo, ya sea inicialmente o de forma progresiva en
imagenes de control, de tal forma que requiere evacuacion quirdrgica. Las
indicaciones para el drenaje quirargico de la HIC incluyen deterioro neurolégico,
aumento de volumen del hematoma, PIC incontrolable, o imagenes que sugieren
posible herniacion de tallo cerebral. Sin embargo, hay varios factores que pueden
limitar la decisiobn para manejo quirdrgico como la edad, comorbilidad médica,
condicién neurolégica, localizacion del hematoma y estabilidad cardiopulmonar en el
momento de la presentacion del cuadro. De tal forma que la seleccién del paciente
para manejo quirdrgico sigue siendo controversial y dificil. A pesar de esto, el manejo
quirdrgico de la HIC con y sin hemorragia intraventricular ha aumentado en las Gltimas
décadas debido a la implementacion de sistemas de navegacion, abordajes
minimamente invasivos y mejoras en manejo médico de presion arterial y
coagulopatias, haciendo que el drenaje quirdrgico sea una opcion viable en un mayor
porcentaje de pacientes, y en conjunto con manejos neurocriticos/médicos, mejorando

el prondstico esperable de estos pacientes.
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Monitoreo de presion intracraneana

Existe datos limitados con respecto a la frecuencia de PIC elevados y su manejo en
los pacientes con HIC;s1). Un estudio reciente de 243 pacientes consecutivos con HIC
describieron monitoreo de la PIC en 57 (23%) de los pacientes, de los cuales 40 (70%)
tuvieron al menos 1 episodio de hipertensién endocraneana (definido como PIC >
20mmHg)s2). En un estudio aleatorio de trombolisis intraventricular en 100 pacientes
con hemorragia intraventricular y HIC menores a 30mm?, la PIC fue > 20mmHg en el
momento de insercion de catéter ventricular en 14 pacientesiss. En general, sin
embargo, la elevacion de la PIC no era frecuente durante el monitoreo ni colocacion
de ventriculostomia en estos pacientes. Existe evidencia de diferencial de gradientes
de presion en algunos casos de HIC, por lo que la PIC puede ser elevado en y
alrededor del hematoma pero no lejos de este 234). Debido a que las causas usuales
de aumento de la PIC son hidrocefalia por sangrado intraventricular o efecto de masa
por el hematoma (0o edema circundante), los pacientes con hematomas pequefios y
hemorragia intraventricular limitado usualmente no requieren tratamiento para
disminuir la PIC. El aumento de la PIC también puede ser mas comun en pacientes
jovenes y aquellos con HIC supratentorial;g;). La hidrocefalia esta asociada a un peor
pronostico en HIC agudo. Entre los 902 pacientes con seguimiento entre los
aleatorizados en el estudio STICH, 377 tuvieron hemorragia intraventricular, de éstos,
208 tuvieron hidrocefalia (23% de todos los pacientes, 55% de los que tenian

sangrado intraventricular)ss).

La PIC es medida por dispositivos que se insertan hacia el parénquima cerebral o
ventriculos cerebrales. La tecnologia de fibra Optica puede ser usada en ambas
instancias. Un catéter ventricular insertado en el ventriculo lateral permite drenaje de
liquido cefalorraquideo (LCR), el cual puede ayudar a reducir la PIC. EIl dispositivo
parenquimatoso se inserta en el parénquima cerebral y permite monitorizacion de PIC

pero no drenaje de LCR. La ausencia de estudios publicados que muestren que el
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manejo de PIC elevado tenga efecto en el prondstico en la HIC hace que la decisién

de monitorizar y tratar la PIC o0 no, sea incierta en los pacientes con HIC. Los riesgos
asociados con los monitoreos de la PIC incluyen infeccibn y hemorragia
intracraneana. El riesgo de sangrado o infeccién se cree que es mas alta para las
ventriculostomias que con los catéteres parenquimatosos, aunque los datos son
derivados de los pacientes con trauma de craneo o hemorragias subaracnoideas. La
decisién de la colocacion de catéter de ventriculostomia o colocacion de monitoreo
parenquimatoso debe ser en base a si hay necesidad de drenar LCR para tratar la
hidrocefalia o PIC elevados. Debido a los datos limitados en cuanto a indicaciones
para la monitorizacién de PIC en HIC, los principios en el manejo de la PIC elevada
usualmente son similares a aquellos utilizados para trauma de craneo, en el cual las
guias actuales recomiendan colocacion de monitoreo PIC en pacientes con ECG de 3
a 8 y mantener una PIC < 20mmHg y una presién de perfusién cerebral (PPC) de 50 a
70mmHg, dependiendo del estado de la autorregulacion cerebral. Datos de un
estudio pequefio, restrospectivo de pacientes con HIC sugieren que el aumento de
PIC y declive de PPC estan asociados con aumento en la mortalidad. En un estudio
de monitoreo multimodal en 18 pacientes con HIC, la PPC < 70 a 80mmgh se asocio
con hipoxia cerebral y mal prondstico. Por lo que el monitoreo de la PIC y el
tratamiento subsecuente puede ser considerado en estos pacientes con un ECG
menor de 8, que se presume se relaciona a efecto de masa por hematoma, aquellos
con evidencia clinica de herniacion transtentorial, o aquellos con hemorragia

intraventricular significativo o hidrocefaliass).

Hemorragia intraventricular

La hemorragia intraventricular (HIV) ocurre en aproximadamente 45% de los pacientes
con HIC espontaneos y es un factor independiente asociado con mal prondsticoss,
287)- Analisis de 13 estudios encontraron que HIV asociado con HIC aumenta el riesgo

de muerte de 20% sin HIV a 51% con sangrado. La hemorragia intraventricular
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puedes ser primario, confinado a los ventriculos, o secundario , originado por

extension de HIC, relacionado a hemorragia hipertensiva en ganglios basales y
talamo. Aungue la colocacién de un catéter intraventricular deberia ayudar en teoria
en el drenaje de sangre y LCR del sistema ventricular, el uso de catéter ventricular por
si solo puede ser ineficiente por la dificultad para mantener el catéter permeable y el
drenaje lento de la sangre intraventricular. Por lo que han habido intereses recientes
en el uso de agentes tromboliticos como adyuvantes al uso de catéter ventricular en el

sangrado intraventricular.

Estudios animales y series clinicos han reportado que la administracién de agentes
fibrinoliticos intraventricularmente, incluyendo urokinasa, estreptoquinasa, y activador
de plasminégeno tisular recombinante (rtPA), en la HIV pude reducir la morbilidad y
mortalidad acelerando el aclaramiento de sangre y lisis de coagulos. Analisis
retrospectivos de 42 pacientes consecutivos con HIV, el 88% de los casos atribuibles
a HIC primario, encontraron que en quienes fueron tratados con urokinasa
intraventricular, la muerte ocurrié en 21 pacientes (50%) y ventriculitis en 11 (26%). En
otro estudio prospectivo, compararon 48 pacientes con HIV (causado por HIC en 40,
83%) tratados con rtPA intraventricular con 49 pacientes de control tratados
Unicamente con catéter ventricular. La mortalidad se redujo de 30% a 10% en el
grupo tratado con rtPA, con 2 pacientes en el grupo de rtPA diagnosticado con
ventriculitis. En un estudio prospectivo pequefio, 16 pacientes con HIV y HIC <
30mm? fueron aleatorizados para ser tratados con ventriculostomia o ventriculostomia
con urokinasa. El aclaramiento de HIV fue mas rapido con urokinasa. La mortalidad a
6 meses fue de 14% con urokinasa y 44% con ventriculostomia sola (p = 0.22), no
hubo diferencia significativa entre grupos que necesitaron derivaciones definitivas o
presentaron ventriculitis. Meta — analisis de 4 estudios aleatorizados y 8 estudios
observacionales de pacientes con HIV secundarios a HIC tratados con

ventriculostomia n = 149) o ventriculostomia con fibrinélisis (n = 167) encontré una
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disminucion significativa en la mortalidad de 47% a 23% (OR, 0,32; IC 95%, 0.19 —

0.52), con la diferencia principalmente en pacientes tratados con urokinasa. No hubo
diferencias en complicaciones o necesidad de derivaciones permanentes entre los
pacientes tratados con agentes fibrinoliticos intraventriculares y los tratados
Unicamente con ventriculostomia. Los estudios con rtPA han usado diferentes dosis

que van desde 1 a 4mg cada 8 a 12 horas gs - 291).-

El estudio mas grande de fibrindlisis intraventricular hasta la fecha es el estudio
CLEAR - IVH (Clot Lysis: Evaluating Accelerated Resolucion of IVH). Este estudio
incluy6 100 pacientes (22 placebos, 78 rtPA) con HIV atribuible a HIC espontaneo de
<30mm?. En total, la ventriculitis bacteriana ocurrié en 3 pacientes con rtPA (4%) y 2
con placebo (9%). Los pacientes tratados con rtPA tuvieron significativamente menor
presion intracraneana, menos obstrucciones de la ventriculostomia que requirieron
recolocacién de la misma, y periodos mas cortos de requerimiento de ventriculostomia
aunque no de forma significativa. Hubo resangrado sintomatico en 9 pacientes con
tratamiento con rtPA (12%) y un paciente con placebo (5%; p = 0.33). Requirieron
derivacion permanente el 14% de los pacientes con placebo y el 6% de los pacientes
tratados con rtPA (p = 0.27). El promedio a 30 dias en la mRS fue de 5 en ambos
grupos, y la mortalidad fue del 19%, sin diferencias significativas entre el grupo

placebo y rtPAg - 203. Actualmente esta en proceso la fase 3 del estudio CLEAR 1.

Existen reportes de procedimientos alternativos para HIV, como el drenaje quirtrgico
via endoscopico y la ventriculostomia. Un estudio comparativo de 48 pacientes con
HIV secundario a HIC y otras causas tratados con drenaje endoscépico mostré que un
17% requirieron derivaciéon permanente en comparacién con 50% de los 48 pacientes
manejados de forma habitual (ventriculostomia). El resultado en la mRS fue similar.
Dos estudios aleatorizados han reportado comparacién entre drenaje de HIV con
ventriculostomia con drenaje endoscoépico en pacientes con HIV secundarios a HIC de

< 30mm?. En uno de los estudios se utiliz urokinasa en ambos grupos. Entre los 46



99
pacientes tratados con endoscopia comparado con 44 tratados con ventriculostomia,

la mortalidad no fue significativamente diferente. En uno de los estudios se reporté
mejoria en la Escala Pronostica de Glasgow a 2 meses con endoscopia pero no se
reportd la tasa de derivacion permanente. En el otro estudio se sugiri6 una tasa
menor de derivacion permanente luego de tratamiento endoscdépico. Otros estudios
reportaron estrategias de manejo de HIV incluyendo derivacion ventriculo peritoneal
temprana, tercer ventriculostomia endoscopica, o drenaje lumbar. En un estudio se
compard 16 pacientes tratados con ventriculostomia y drenaje lumbar para HIC con
HIV con 39 pacientes control de tratamiento usual, los pacientes manejados con
ventriculostomia y drenaje lumbar requirieron de drenaje ventricular externo por mas
tiempo pero requirieron menos de una derivacibn permanente de forma

significativa es, 297).

Tratamiento quirdrgico de HIC a través de craneotomia

Las revisiones de literatura en cirugia de trauma han demostrado beneficio claro en la
evacuacion quirdrgica de hematomas intracraneanas. Sin embargo, el rol de la cirugia
para los pacientes con HIC espontanea permanece controversial. La meta de la
evacuaciéon quirdrgica en pacientes con HIC espontanea, al igual que con pacientes
con hematomas intracraneanas, es drenar la mayor cantidad de hematoma sin
lesionar tejido cerebral subyacente, reduciendo de esta forma el efecto de masa
evitando herniacion, el efecto téxico de los productos por degradacién de la sangre, y
la PIC, reduciendo el impacto fisiopatolégico de hematoma del tejido circundante y
efecto de toxicidad celular por productos de degradacion hematicos gs- 300 Estudios
experimentales de HIC en modelos animales demostraron cambios significativos en el
metabolismo en el tejido cerebral alrededor del hematoma a los 3 — 5 horas posterior a
la infusibn de sangre. Otros estudios animales han mostrado que la reduccién
temprana de efecto de masa de una lesibn aumenta el flujo sanguineo y reduce

cambios isquémicos, resultando en mejoria de prondstico neuroldégico. A pesar de



100
estos hallazgos, en estudios aleatorizados previos incluyendo el Surgical Trial in

Intracerebral Hemorrage (STICH), el cual es el mayor estudio aleatorizado
multicéntrico, no pudieron demostrar la mejoria en el prondstico clinico de los
pacientes que se sometieron a una evacuacion quirdrgica contra la mejor terapia
médica ademas de que estos tuvieron altas tasas de paso de pacientes de grupo de
manejo médico a quirargico. Los estudios clinicos iniciales para la evacuacion de HIC
fueron realizados por McKissock y colegas quienes reportaron peor prongstico clinico
con intervencién quirdrgica, sin embargo, éste no tenia estudios de imagenes
apropiados ni tampoco una etiologia determinada del evento hemorragico. Estudios
subsecuentes de Juvela y colaboradores, Batjer y colaboradores y Chen vy
colaboradores, aunque mostraron una tendencia hacia la mejoria clinica de los
pacientes, no pudieron demostrar una mejoria clinica y neuroldgica estadisticamente
significativa entre los pacientes que se sometieron a evacuacién quirdrgica contra los
gue fueron manejados de forma médica. En base a las evidencias inconclusas de los
estudios previos, se realizo el estudio STICH, para determinar si la cirugia temprana
reduce la mortalidad y mejora el pronéstico neurol6gico del paciente en comparacion a
tratamiento conservador para HIC supratentorial. En este estudio compararon cirugia
temprana (en las primeras 24 horas de haberse documentado HIC dentro de las
primeras 72 horas del evento ictal) con manejo inicial conservador, reclutando 1033
pacientes de 83 centros de 27 paises quienes fueron aleatorizados para cirugia
temprana. Se utilizd la Escala Pronostica de Glasgow extendido de 8 puntos a 6
meses como método principal de resultados. El buen resultado clinico fue dividido,
con menor expectativa para aquellos pacientes con peor prondstico. El 26% de los
pacientes fueron sometidos a drenaje quirdrgico a discrecién de los médicos tratantes
debido a deterioro neurolégico, los cuales alcanzaron un resultado favorable en
comparacion a 24% en el grupo médico. Este estudio no encontré diferencia
estadisticamente significativa en mortalidad ni pronéstico funcional entre los grupos

tratados. El 26% de los pacientes que inicialmente fueron asignados al grupo de
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manejo médico fueron sometidos a tratamiento quirargico. A pesar del beneficio poco

significativo de cirugia temprana en comparacioén con terapia conservadora inicial, un
analisis del subgrupo demostr6 un posible beneficio de drenaje quirdrgico en
pacientes que presentaron con hematomas lobares superficiales (< 1mm de la
corteza). Un analisis de subgrupo adicional sugiere que aun un riesgo aumentado

para un prondéstico pobre en los pacientes que se presentaron con la ECG < de 8301 -

304)-

El estudio STICH Il enfoc6 en la pregunta de si la cirugia temprana puede ser
beneficioso para los pacientes concientes con hemorragia lobar superficial de 10 a
100mm® a 1 cm de la superficie cortical y sin HIV y quienes fueron ingresados en
menos de 48 horas del evento ictal. 78 centros en 27 paises participaron de este
estudio. El estudio aleatoriz6 pacientes para cirugia temprana (a 12 horas de
seleccion) con manejo médico y quirdrgico o Unicamente con manejo médico. El
resultado principal fue dividido en base a la Escala Pronéstico de Glasgow extendido
(favorable o no favorable). El 41% de los pacientes en el grupo de cirugia temprana
tuvieron un resultado favorable en comparacién con 38% del grupo de manejo médico;
esta diferencia no fue estadisticamente significativa. El analisis de subgrupo que
incluyé Unicamente pacientes con mal prondstico (como determinado por una
ecuacion especifica utilizado en el estudio STICH) mostr6 que estos pacientes eran
mas propensos a tener prondstico favorable con cirugia temprana, sin embargo, no
hubo ventajas en la cirugia temprana para los pacientes en la categoria de buen
prondstico. Se observé ventaja no significativa en la sobrevida en el grupo quirdrgico.
El 21% de los pacientes seleccionados para manejo médico inicial fueron sometidos a
tratamiento quirdrgico, mayormente por deterioro clinico del paciente. En un meta —
analisis actualizado del STICH, los autores reportaron 3366 pacientes, encontrando
una ventaja significativa en la cirugia cuando se considera a todos los pacientes, pero

con una heterogeneidad significativa en los datos. Por lo que la evacuacion temprana
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del hematoma no ha mostrado ser beneficioso de forma estadistica en 2 de los

estudios aleatorizados mas grandes, pero existiendo una alta tasa de cruce al grupo
de intervenciones quirdrgicas, estrechando criterios de inclusidon basado en condicién
del paciente haciendo que ambos estudios STICH y STICH I, dejen poco claro si hay

beneficio en algun grupo especifico de pacientes con HIC supratentorial gs, 298, 301)-

Avances en tecnologia ha mejorado significativamente la habilidad del cirujano para
modificar técnicas quirlrgicas abiertas para la evacuacion de HIC. La introduccion y
evolucién de microscopio quirdrgico facilita la hemostasia y la exploracion de la
cavidad del hematoma en casos donde se sospeche otras causas de sangrado. La
neuronavegacion es un instrumento que se ha vuelto indispensable en la mayoria de
los centros académicos y de stroke en los Estados Unidos y permite localizacién
precisa del hematoma, y un disefio eficiente del colgajo de la craneotomia y la
trayectoria para minimizar lesion a tejido parenquimatoso sano. En los ultimos afios,
se ha realizado hemicraniectomias descompresivas en conjunto con el drenaje de HIC

por el edema cerebral subsecuente en los casos de los hematomas de gran volumen.

Craneotomia para hemorragia de fosa posterior

Debido al estrecho espacio de confinamiento de la fosa posterior, en las hemorragias
cerebelosas puede haber deterioro rapido por hidrocefalia obstructiva o efecto de
masa local sobre el tallo cerebral. Varios estudios no aleatorizados han sugerido que
pacientes con hemorragia cerebelosa de > 3cm en didmetro o en pacientes en donde
la hemorragia esta asociada con compresién de tallo cerebral o hidrocefalia tienen
mejor prondéstico con descompresion quirdrgica. Los intentos para controlar la PIC por
otros métodos que no sea por drenaje de hematoma, como colocacion de
ventriculostomia, es considerado insuficiente, y no es recomendado, puede ser mas

dafiino particularmente en pacientes con cisternas comprimidas. En contraste a la
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hemorragia cerebelosa, la evacuacion de hemorragia del tallo puede ser dafiina en

muchos cas0S o7 - 309).

Craniectomia descompresiva en enfermedad cerebrovascular y
hemorragia intracerebral

Infarto hemisférico, usualmente producido por oclusién de grandes vasos a nivel
proximal (carétida interna, carétida terminal, ACM proximal), estd asociado con un
volumen grande de infarto que compromete tejidos sobre y debajo de la cisura
Silviana. Los pacientes con estudios imagenolégicos que demuestran aparicion
temprana de hipodensidad en TAC, restriccion de difusion, o ausencia de perfusién en
mas de dos tercios del territorio de la ACM estan con riesgo aumentada de herniacién
tardia. El deterioro clinico usualmente es rapido, con compresion de tallo causando
primero deterioro de conciencia, el cual puede ser seguido rapidamente por fallo de
funcién superior del tallo. EIl deterioro de conciencia en este caso esta asociado con
una probabilidad de 50% a 70% de mortalidad a pesar de manejo médico maximo. La
compresion de tallo es cominmente acompafado por el compromiso secundario de
I6bulos frontal y occipital, probablemente atribuible a la compresion de las arterias
cerebral anterior y posterior contra estructuras durales. El infarto secundario que
resulta limita grandemente el potencial de una recuperacién clinica significativa o

incluso de sobrevida.

El rol de intervencién neuroquirdrgico para el tratamiento de infarto supratentorial ha
sido controversial. Previamente, el beneficio funcional a largo plazo de una cirugia
descompresiva era debatido, aunque la descompresién quirdrgica puede reducir la
mortalidad de 80% a aprox. 20%. Debido a que los infartos secundarios limitan el
potencial de recuperacion, las intervenciones tempranas, antes de la presentacion de
signos de herniacién, es usualmente recomendado en base del volumen de tejido que
estd infartado y el grado de desviaciébn de la linea media. Los 3 estudios

aleatorizados controlados publicados en 2007 muestran el beneficio potencial de la
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cirugia descompresiva. En el estudio, los procedimientos fueron realizados en los

primeros 48 horas del cuadro ictal en pacientes con infartos malignos que tenian 18 —
60 afios de edad. La cirugia descompresiva redujo la mortalidad de 78% a 29% y
significativamente aumentd la recuperacion clinica favorable. Se observé igual
beneficio en pacientes con infartos en hemisferio dominante y no dominante. La edad
influencié el resultado, con pacientes mas viejos con peores resultados. Sin embargo,
la decision de realizar la cirugia descompresiva debe ser realizada de forma individual,
dependiendo del caso. Aunque la cirugia puede ser recomendada para el tratamiento
de pacientes seriamente afectados, los médicos deben informar a los familiares del
paciente sobre los potenciales resultados, incluyendo la sobrevida e incapacidad

severa.

Cuando ocurre un infarto cerebeloso extenso, usualmente lo acompafia edema tardio.
Aungue las sintomas iniciales pueden ser limitados a disfuncién de cerebelo, el edema
puede causar compresion de tallo y puede progresar muy rapidamente a la pérdida de
funciones del tallo. La descompresion de emergencia de la fosa posterior con
reseccion parcial del tejido infartado usualmente puede salvar la vida del paciente y

produce una recuperacién clinica con una calidad de vida razonable.

El potencial de la craniectomia descompresiva para mejorar el prondstico de los
pacientes con HIC no ha sido bien estudiado. En base a los resultados del primer
estudio STICH, varios autores han sugerido que el pronéstico puede potencialmente
mejorar con la craniectomia descompresiva para pacientes seleccionados con PIC
altos y efecto de masa relacionado a la HIC. Los pacientes en estos estudios tienden
a ser aquellos en estado de coma (ECG < 8) y aquellos que tienen desviacion
significativa de la linea media, hematomas grandes, o PIC que no normaliza con
manejo médico. En un estudio de craniectomia descompresiva sin evacuacion del
hematoma en 12 pacientes consecutivos con HIC supratentorial, el medio del volumen

de hematoma era de 61,3 mm?®, y el promedio de la ECG era de 8. 3 pacientes en el
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grupo de estudio murieron en comparacién con 8 en el grupo control, mientras que 9

pacientes tuvieron un buen prondstico clinico (definido en el estudio). Un estudio
retrospectivo de craniectomia descompresiva en conjunto al drenaje de hematoma
para ambos hemorragia putaminal y lobar encontré6 que pacientes con hemorragia
putaminal tienen mayor reduccion de la desviacion de la linea media con tendencia a
mejor pronostico neuroldgico que los pacientes del grupo control. Una revisién
sistematica de estudios donde la craniectomia descompresiva fue realizada en las HIC
espontaneas sugiere que la descompresiéon con evacuacion del hematoma puede ser

seguro y puede mejorar el pron0osticoio, 311)-

Evacuacion quirdargica minimamente invasiva de HIC

Varios estudios aleatorizados recientes compararon la aspiracion minimamente
invasiva a craneotomias estandares y han sugerido mejor pronéstico con abordajes
menos invasivos. Un estudio aleatorizado reciente de 465 pacientes comparé la
aspiracion con aguja en la hemorragia de ganglios basales (25 — 40mm3) contra
manejo médicopz9. Aunque no hay impacto significativo en la mortalidad, el
prondstico neurolégico a 3 meses fue mejor en el grupo con drenaje por aspiracién. El
estudio Minimally Invasive Surgery Plus Recombinant Tissue — Type Plasminogen
Activator for ICH evacuation trial Il (MISTIE II) traté de determinar la seguridad de la
cirugia minimamente invasiva con rtPA en la HIC. Este estudio compard 79 pacientes
guirdrgicos con 39 pacientes de manejo médico. El estudio mostré una reduccion
significativa en el edema perilesional en el grupo de drenaje del hematoma, con la

tendencia de mejoria clinicagiy).

Tiempo de cirugia

El tiempo de la cirugia persiste controversial. Estudios prospectivos aleatorizados

hasta la fecha han reportado un espectro de tiempo ancho para cirugia que varia de 4
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a 96 horas luego de inicio de sintomatologiags, 302, 305). Analisis de subgrupos en el

estudio STICH Il ha sugerido una tendencia hacia mejor prondstico para pacientes
gue se operan antes de las 21 horas luego de un evento ictal. Un meta — andlisis de
2186 pacientes de 8 estudios de cirugia por HIC encontré que la cirugia mejora el
prondstico del paciente si es realizado en menos de 8 horas de la hemorragiagos).
Una craneotomia ultra temprana (a 4 horas del evento ictal) fue asociado con un

riesgo aumentado de resangrado en un estudio que recluté 24 pacientes.
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Objetivo de manejo neuroquirdrgico agudo de

pacientes con Ictus

El manejo quirdrgico de los pacientes con un evento cerebrovascular debe ser
valorado de forma independiente, tomando en consideracion el grupo etario, las
comorbilidades médicas, condicion actual y evolucion clinica del paciente, tiempo de
evolucién, hallazgo por imagenes diagndésticas para tomar una decision adecuada, en

conjunto con la familia del paciente.

La valoracién debe ser realizada en el ambito de Servicio de Emergencias Médicas o
en la unidad de internamiento que se encuentre el paciente (Sal6on de Medicina
Interna, Unidad de Ictus u otro saldn de internamiento) posterior a la valoracién por el
especialista en Neurologia/Emergencias y después de haberse realizado y valoracion

adecuada de estudios diagnésticos iniciales.

. Mejorar tiempo de atencién de los pacientes con enfermedad cerebrovascular

. Ofrecer diagnéstico oportuno de los pacientes con enfermedad
cerebrovascular con el fin de ofrecer diferentes alternativas terapéuticas existentes
segun los hallazgos clinicos y radiol6gicos diagndsticos

. Reducir la morbilidad y mortalidad de los pacientes con enfermedad
cerebrovascular en la poblacién adscrita al hospital

. Disminuir tiempos de estancia hospitalaria de los pacientes con enfermedad
cerebrovascular aguda

. Mejorar el pronéstico clinico/funcional de los pacientes que sufren evento

cerebrovascular agudo
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Recursos

Recursos materiales

Los recursos materiales basicos que se requiere en una Unidad de Ictus seguln la guia
de manejo del evento cerebrovascular y creacion de Unidades de Ictus unificadas son

las siguientes:

1. Cuatro camas hospitalarias.

2. Muebles y utiles adaptados.

3. Monitorizacion de presion arterial, ritmo cardiaco y oximetria de pulso en cada
cama.

4. Doppler transcraneal.

5. Glucémetro.

Para una atencién adecuada de los pacientes con enfermedad cerebrovascular es
necesario ademas de contar con la infraestructura bésica, servicios de
radiodiagndsticos y contar con el apoyo del Departamento de Cirugia para los
diversos tratamientos quirdargicos que se le puede ofrecer al enfermo, por lo cual debe

contar con lo siguiente:

1. Departamento de Radiologia
a. Tomografia computarizada disponible 24 horas.
b. Inyector para realizacién de AngioTAC.
c. Resonancia Magnética Nuclear disponible 24 horas.
2. Departamento de cirugia
a. Angiografo/ equipo de hemodinamia disponible 24 horas.
i. Insumos para realizacién de angiografia diagnostica.
ii. Insumos para realizacion de trombolisis intra arterial.

iii. Microcatéteres para realizacion de trombolisis intra arterial.
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iv. Microcatéteres para realizacién de trombolisis

mecanica/extraccion de trombos.
b. Disponibilidad de rtPA para tratamiento intra arterial por via
endovascular.
c. Disponibilidad de sala de operaciones 24 horas.
i. Instrumental quirdrgico para craniectomia descompresiva.

1. Craneotomo neumatico/eléctrico, gelfoam, material para
regeneracion de duramadre, material hemostatico
(surgicel/surgiflo).

ii. Instrumental quirargico para realizacibn de bypass arteria
carétida interna extracraneana a caroétida interna intracraneana.

1. Craneotomo neumatico/eléctrico, set de instrumento de
microcirugia, microscopio quirdrgico, equipo de
ultrasonido  doppler intracraneana, sutura para

estructuras vasculares.

Recursos Humanos Necesarios

1. Unidad de Ictus y Monitoreo Neurolégico.
a. Neurologo disponible 24 horas.
b. Cardidlogo disponible 24 horas.
c. Fisiatra.
2. Equipo de enfermeria capacitada para manejo y monitorizacion de pacientes
con patologia neuroldgica.
3. Departamento de cirugia
a. Sala de hemodinamia:
i. Personal especializado en intervenciones endovasculares

(neurélogo intervencionista, neuroradidlogo intervencionista,
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neurocirujano endovascular) disponible 24 horas, capacitado

para realizacion de procedimientos diagndsticos y/o terapéuticos.
ii. Equipo de enfermeria capacitado para operar angiografo.
iii. Personal de radiologia capacitado para operar angiégrafo.
b. Sala de operaciones
i. Neurocirujano disponible 24 horas para realizacion de
procedimientos terapéuticos quirdrgicos abiertos.
ii. Equipo de enfermeria capacitado para realizacibn de

procedimientos neuroquirdrgicos en sala de operaciones.



111
Valoracion neuroquirdrgico inicial de paciente con

evento cerebrovascular agudo

A nivel hospitalario, el abordaje inicial del paciente con enfermedad cerebrovascular
agudo debe ser de forma prioritario sin importar el grado de afeccion ni la extensién de
la patologia. Se debe dar alerta a todo el personal involucrado en el area de atencién
del Servicio de Emergencias en el momento que el paciente ingresa al centro a través
de un "Cddigo Ictus” creado a través de un protocolo de atencién pre establecido, de
la misma forma para los pacientes internados, recomendacién clase I, nivel de

evidencia B.

Debido a la ventana terapéutica demostrada en diferentes estudios ya mencionados,
se recomienda realizar estudios diagndsticos lo mas pronto posible para definir los

posibles tratamientos y el manejo de estos pacientes

La valoracion inicial intra hospitalario de los pacientes que presentan cuadro de ictus
agudo ya esta definido en la Guia Nacional de Manejo del Evento Cerebrovascular y
Creacion de Unidades de Ictus Unificada (febrero, 2010) dentro de los cuales se

incluye:

o] Historia clinica: debe incluir inicio de instauracién de déficit y tiempo de

evolucién de los sintomas y los factores de riesgo cardiovasculares.

o] Exploracion fisica: énfasis en signos vitales, semiologia cardiaca y carotidea.

o] Exploracion neuroldgica: Escala de NIHSS al ingreso y segun protocolo de
manejo.

. Dentro de los estudios generales que se debe realizar en el Servicio de

Emergencias y/o salones de internamiento cuando hay sospecha inicial clinica de un
evento cerebrovascular o empeoramiento del cuadro ya establecido se debe realizar

por orden de importancia:
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. TAC de Cerebro sin medio de contraste, recomendacion clase [; nivel de
evidencia A.
. AngioTAC de Cerebro, recomendacion clase I; nivel de evidencia A (si es

evento nuevo o con cambios tomograficos diferentes a los ya documentados).
. Examenes de Laboratorio, recomendacion clase |, nivel de evidencia B:
o0 Hematol6gico: hemograma completo.
0 Pruebas de coagulacion: TP, TPT, INR.

o Panel de bioquimica: Glucosa, electrolitos, pruebas de funcién renal y

hepética.
. Electrocardiograma, recomendacion clase I; nivel de evidencia B.
. Radiografia de torax, recomendacion clase lIb; nivel de evidencia B.
. Doppler de troncos supra aérticos
. Doppler transcraneal
. De ser posible, se recomienda la realizacion de TAC de perfusién y/o RM de

perfusion y difusién, recomendacion clase Ilb; nivel de evidencia B.

Posterior al diagnostico de la patologia y al definir su manejo médico y/o quirdrgico, se
debe proceder a realizar estudios complementarios para descartar causas del evento

ictal, descritos en la guia de manejo.

Una vez abordado el paciente con cuadro sugestivo de enfermedad cerebrovascular
agudo en el servicio que esté ubicado el paciente y posterior a la realizacion de los
estudios basicos iniciales, este debe ser valorado de forma inmediata por personal
capacitado con el fin de determinar las posibilidades terapéuticas médicas y
quirargicas, especialmente el TAC de cerebro sin contraste, el cual debe ser
interpretado por Emergencidlogo, Neurdlogo, o Neuroradidlogo expertos en la

interpretacion del mismo en menos de 45 minutos a partir del ingreso del paciente al
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Servicio de Emergencias Médicas o a partir de la deteccion del evento en los salones

de internamiento, recomendacion clase |, nivel de evidencia B.

Se debe descartar hemorragia intracerebral y de otros érganos blancos antes de
considerar el inicio de la terapia con rtPA, si el paciente es candidato a recibirlo segun

criterio de Neurélogo encargado del caso, recomendacion clase I, nivel de evidencia A.

Los pacientes con clinica de isquemia cerebral transitoria deben tener una valoracién
por neurélogo con TAC sin contraste o RMN de cerebro (si es accesible la realizacién
del estudio), en menos de 24 horas, recomendacion clase |, nivel de evidencia A.
Ademas debe tener una evaluacibn mas completa especialmente de la circulacion
extracraneana ya sea con doppler transcraneana o AngioTAC en busca de estenosis
u oclusion arterial de la vasculatura cervical antes de plantear su egreso y manejo

cronico, recomendacion clase I, nivel de evidencia A.

Los pacientes que son elegibles para rtPA intravenoso deben recibir este
medicamento aln si se estd considerando el uso de tratamiento intra arterial,

recomendacion clase |, nivel de evidencia A.

La fibrindlisis es beneficioso para tratamiento de pacientes seleccionados con cuadros
de isquemia cerebral extenso de menos de 6 horas de evolucion por oclusion de la
ACM que no es candidato para rtPA intravenoso, aunque de momento no hay una

dosis Optima establecida, recomendacion clase |, nivel de evidencia A.

El tratamiento intra arterial debe ser en un centro especializado en donde se tenga
acceso inmediato al equipo de angiografia con un neurocirujano, neurélogo, o
radidlogo intervencionista calificado. Se debe realizar valoracion y tratamiento rapido

para lograr una revascularizacion exitosa, recomendacion clase I, nivel de evidencia C.
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Se puede utilizar dispositivos para la trombectomia mecéanica de forma concomitante

con la trombolisis farmacolégica o sola para lograr la revasculalizacion en pacientes
seleccionados. Los dispositivos recomendados son el Solitaire FR, Sistema Penumbra
y el Trevo en estos momentos. Asi mismo pueden ser considerados para realizar
recanalizaciones en pacientes con oclusion arterial de gran calibre de rescate que
tiene contraindicaciones para recibir trombolisis intravenosa o en aquellos que no
tienen respuesta hacia la trombolisis intravenosa, recomendacién lla, nivel de

evidencia B.

La utilidad de la angioplastia y/o colocacion de stent aun no esta bien establecida y
demostrada. Su uso debe ser considerado en casos individuales, por ejemplo en
aterosclerosis a nivel cervical o diseccién arterial, recomendacién Ilb, nivel de

evidencia C.

En cuadros agudos, la utilidad de la endarterectomia carotidea de emergencia o de
urgencia no esta bien demostrado, por lo que no debe ser considerado en este

momento, recomendacion llb, nivel de evidencia C.

En los pacientes con disminucion del estado de la conciencia que tienen evidencia de
hidrocefalia, se puede considerar la colocacion de drenaje ventricular externo. De la
misma forma, en los pacientes que tienen HIC con extensién hacia sistema ventricular,
0 aquellos que tienen sangrado intraventricular, se puede recurrir a esta técnica para
manejo de la hidrocefalia e hipertensién endocraneana, recomendacién clase |, nivel

de evidencia C.

En los pacientes que tienen ECG <8 con evidencia de herniacién transtentorial, o
aquellos con HIC o hidrocefalia, se puede considerar monitorizacién de PIC,

manteniendo la PPC de 50 a 70mmHg para mantener el estado de auto regulacién
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cerebral, con los métodos usuales para manejo de hipertension endocraneana,

recomendacion llb, nivel de evidencia C.

Pacientes con hemorragia cerebelosa que tiene deterioro neurolégico, compresion de
tallo y/o hidrocefalia por obstruccion del sistema ventricular, debe ser llevado a sala de
operaciones para drenaje del hematoma lo mas pronto posible. EI manejo inicial con
ventriculostomia y manejo expectante no es recomendable, recomendacion clase |,

nivel de evidencia C.

Aunque el drenaje del hematoma de forma temprana no tiene un beneficio claro en
comparacion con la cirugia cuando el paciente se deteriora, esta es una medida
salvadora en pacientes cuando hay empeoramiento del cuadro neurolégico del

paciente.

La descompresién con o sin drenaje de hematoma puede reducir la mortalidad para
los pacientes que tienen HIC que estan en un estado comatoso, con hematoma de
gran volumen que desvian la linea media de forma significativa, o si tienen PIC
aumentada refractaria a tratamiento médico, recomendacion clase |, nivel de evidencia

C.

La efectividad del drenaje del hematoma intraparenquimatoso con técnica
minimamente invasiva via estereotactica o aspiracién endoscépica con o sin uso de
tromboliticos es incierto pero puede ser considerado de forma individual,

recomendacion llb, nivel de evidencia B.

Una vez definido si el paciente es tributario para realizacion de procedimiento
neuroquirdrgico, los médicos tratantes deben coordinar traslado del paciente a la UCI
o la Unidad de Ictus, y en Ultima instancia a la Unidad de Cuidados Intensivos

Neuroquirargicos (UCIN) por las posibles comorbilidades asociadas por patologias
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crénicas como por las complicaciones médicas relacionadas a su estancia hospitalaria

o procedimiento quirargico realizado.
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Anexos

Tabla 1. Aplicacién de la clasificacién de las recomendaciones y el nivel de

evidencia
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Tabla 2. Definicién de las clases y niveles de evidencia utilizados en las
recomendaciones del American Heart Association Stroke council
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Tabla 3

Clasificacion de Subtipos de Stroke Data Bank (NINDS)

Infarto de causa desconocida

Infarto con angiografia cerebral normal
Infarto asociado con patologia arterial
Embolismo de origen cardiac

Infarto por atherosclerosis

Infarto lacunar

Hemorragia parenquimatosa o intracerebral
Otras causas

ONoOhr~wWNE

Amarenco P, et al. Classification of stroke subtypes. Cerebrovasc Dis 2009;27(5):493-501

Tabla 4

Clasificaciéon de Oxford community Stroke Project (OCSP, Clasificacion de Bamford o
de Oxford)

Evento ictal de toda la circulacién anterior (TAC)
Evento ictal parcial de la circulacion anterior (PAC)
Evento ictal lacunar (LAC)

Evento ictal de la circulacion posterior (POC)

PonE

Subclasificacion:
Infarto = |
Hemorragico = H

Sindrome = S

Bamford J, et al. “Classification and natural history of clinically identifiable subtypes of cerebral
infarction.” Lancet 1991;337(8756):1521-1526.
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Tabla 5

Clasificacion "Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment” (TOAST)
Trombosis 0 embolismo por atherosclerosis de un vaso grande
Embolismo de origen cardiac
Oclusién de un pequefio vaso
Otra causa determinada
Causa no determinada

a. Dos causas posibles

b. No causa identificable

C. Investigacion incompleta

arwDE

Adams HP Jr, et al. Classification of subtype of acute ischemic stroke. Definitions for use in a
multicenter clinical trial. TOAST. Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment. Stroke
1993;24:35-41.
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Tabla 6 Escala de NIHSS

National Institute of Health, National Institute of Neurological Disorders and Stroke. Stroke
Scale. http://www.ninds.nih.gov/doctors/NIH_Stroke_Scale.pdf



156
Tabla 7

Escala de TICI

Grado 0: No perfusion

Grado 1: Paso de medio de contraste con perfusion minima

Grado 2: Perfusion parcial

Grado 2a: Llenado parcial visible (<2/3) de todo el territorio vascular

Grado 2b: Llenado complete de todo el territorio vascular, pero el llenado es mas lento
de lo normal

Grado 3: Perfusion completa

Higashida RT, Furlan AJ, Roberts H, et al. Trial design and reporting standards for
intra-arterial cerebral thrombolysis for acute ischemic stroke. Stroke 2003;34:€109 —
137

Tabla 8

Escala de Rankin Modificado
0: No sintomas.

1: No discapacidad significativa Puede llevar a cabo las actividades usuales, a pesar
de sintomas menores.

2: Leve discapacidad. Puede realizer actividades de la vida diaria sin asistencia, pero
es incapaz de llevar acabo todas las actividades previas.

3: Discapacidad moderada. Requiere cireta ayuda, pero puede deambular sin
asistencia.

4: Discapacidad moderada — severa. No puede realizer actividades basicas sin
asistencia, no puede deambular sin asistencia.

5: Discapacidad severa. Requiere cuidado de enfermeria constante, bafio en cama,
incontinente.

5: Muerte

Wilson JL, Hareendran A, Grant M, et al. (2002). "Improving the Assessment of
Outcomes in Stroke: Use of a Structured Interview to Assign Grades on the Modified
Rankin Scale.". Stroke 33 (9): 2243-2246.
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Tabla 9

Escala de Lesion Oclusiva Arterial
0: No recanalizacién de lesion oclusiva primaria.
1: Recanalizacién incompleta o parcial de la lesion oclusiva primaria sin flujo distal.

2: Recanalizacion incomplete o parcial de la lesién oclusiva primaria con poco flujo
distal

3: Recanalizacion complete de la lesién oclusiva primaria con flujo distal

Zaidat, O. O., Lazzaro, M. A., Liebeskind, D. S., Janjua, N., Wechsler, L., Nogueira, R.
G., Khatri, P. (2012). Revascularization grading in endovascular acute ischemic stroke
therapy. Neurology, 79(13 Suppl 1), S110-S116

Grafico 1. Escala de ASPECT

Pexman JH, Barber PA, Hill MD, Sevick RJ, Demchuk AM, Hudon ME, Hu WY,
Buchan AM (2001). "Use of the Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS)
for assessing CT scans in patients with acute stroke." American Journal of
Neuroradiology 22: 1534 - 1542,
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Adendum

La valoracion del paciente con enfermedad cerebrovascular en su fase aguda por
Neurocirugia debe ser dividido por el tipo de evento, sea esta isquémica o

hemorragica.

En los pacientes con un evento cerebrovascular isquémico, posterior a la evaluacion
inicial y a consideracion del Neurélogo a cargo de la Unidad de Ictus, con los estudios
radioldgicos realizados e interpretados, de existir evidencia de oclusién de arteria
cerebral en su porcién proximal, este se comunicara con el personal especializado en
intervencion endovascular disponible dentro del periodo ventana (< 3 horas de inicio
del evento) para valorar en conjunto el tratamiento mas 6ptimo para el paciente y si
este es tributario a trombolisis quimica intra arterial y / o trombolisis mecénica, by —

pass de bajo flujo, colocacién de stent, etc.

De considerar tratamiento endovascular, el personal a cargo del paciente coordinara
el cuidado post quirlrgico del paciente en la Unidad de Cuidados Intensivos, donde se

le dara seguimiento.

En los pacientes que presentan con un evento cerebrovascular de tipo hemorragico, o
un evento isquémico con transformacion hemorrégica, posterior a la evaluacién inicial
y a consideraciéon del Neurol6go a cargo de la Unidad de Ictus, o Emergencidlogo a
cargo del caso, con los estudios radiolégicos realizados e interpretados, habiendo
revertido la anticoagulacion y estabilizado el paciente desde punto de vista
hemodinamico y ventilatorio, este se comunicara con el Neurocirujano disponible para

la valoracién de necesidad y posibles tratamientos quirlrgicos para el paciente.

Las consideraciones clinicas e imagenoldgicas que se debe tomar en cuenta para

solicitar valoracién por parte del Neurocirujano debe ser:

Deterioro clinico progresivo a pesar de tratamiento médico 6ptimo.
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Datos sugestivos de hipertensién endocraneana.

Hematoma intraparenquimatosa supratentorial con efecto de masa con

desplazamiento de la linea media.
Hematoma intraparenquimatosa supratentorial de > 60 cm®.

Hematoma intraparenquimatosa con imagen sugestivo de herniacion de tejido

cerebral hacia otros compartimentos.
Hidrocefalia aguda.
Hemorragia intraventricular.
Hematoma intraparenquimatosa en fosa posterior.

Infarto hemisférico con clinica e imagenes sugestivos de hipertensién

endocraneana.
Infarto cerebeloso.

De considerar tratamiento quirdrgico, el personal a cargo del paciente coordinara el
cuidado post quirdrgico del paciente en la Unidad de Cuidados Intensivos, donde se le

dara seguimiento.



