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Resumen

Introduccién y Objetivos: Las malformaciones arterio-venosas cerebrales constituyen
malformaciones de la vasculatura del Sistema Nervioso Central causantes de una morbi-
mortalidad significativa. La embolizacion con n-BCA es una modalidad de tratamiento
bien establecida. Nuestro objetivo fue caracterizar su tratamiento endovascular y
determinar factores predictores de complicaciones. Material y Método: Se realiz6 un
estudio prospectivo longitudinal en 71 pacientes consecutivos con MAVs cerebrales,
embolizados con n-BCA entre el 2006 y el 2011 en el CIMEQ. Se realizaron 147
sesiones con embolizaciones intranidales. Se recogieron variables sociodemograficas,
sintomas de presentacion, caracteristicas angiograficas y del proceder. Se realizé un
analisis univariado y de regresion logistica mdltiple para determinar los factores
predictores de complicaciones. Resultados: Predominaron las desvascularizaciones
parciales del 20% — 30 %; en el 18,3 % de los pacientes se logré oclusién total. Se
registré una morbilidad del 18,4 %, una mortalidad del 2,8 %, y discapacidad del 4,2 %.
Constituyeron factores predictores de déficit neuroldgico: el test de propofol positivo, el
didmetro <3 cm, y la desvascularizacion >40 % y de hemorragia postproceder: la
desvascularizacion > 40 %, la ausencia de hipotension postproceder, el didmetro < 3 cm,
el drenaje venoso profundo y la presencia de aneurismas intranidales; sin embargo,
nuestros hallazgos sugieren una baja tasa de complicaciones discapacitantes a largo
plazo. Conclusiones: Las tasas de oclusion total y de morbi-mortalidad se encuentran en
los rangos referidos internacionalmente. La implementacién de desvascularizaciones del
20% — 30 % e hipotensién postproceder se tradujo en una disminucién significativa de

complicaciones hemorragicas.
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Introduccién

El tratamiento endovascular de complejas malformaciones vasculares cerebrales,
que hace tres décadas parecia una quimera dificil de alcanzar, es hoy una
realidad tangible, que constituye en nuestros dias una alternativa terapéutica
basica para el tratamiento de estas afecciones.

Los resultados actuales son consecuencia del desarrollo tecnologico del ultimo
cuarto del siglo XX, que de forma acelerada ha hecho posible el desarrollo de
nuevas técnicas de imagenes como la tomografia computarizada (TC), la
resonancia magnética (RM) y la angiografia digital. Todas ellas han permitido la
adquisicion de informacion imprescindible para una adecuada evaluacion
imaginolégica de las diferentes enfermedades.

Han surgido nuevos conceptos como el de sala angiografica. En estos lugares
existe un equipo de angiografia digital en constante perfeccionamiento-
monoplano o biplano- con capacidad para la realizacion de reconstrucciones
volumétricas en tercera dimension (3D), y recientemente la tomografia
computarizada asociada al equipo de angiografia que permite la determinacion
inmediata de complicaciones.

Ademas de estos requerimientos imaginolégicos, estas salas deben estar
equipadas con sistemas de monitoreo hemodinamicos y maquinas de anestesia
gue permitan garantizar todos los requerimientos de soporte necesarios para la
vida del paciente.

También contribuyen a los buenos resultados actuales en el tratamiento

endovascular de malformaciones vasculares cerebrales complejas, el desarrollo
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de sistemas de catéteres, guias, microcatéteres, microguias, materiales
emboligenos y elementos desechables metélicos (coils), entre otros muchos.
Todos estos elementos estan en constante mejoramiento y desarrollo tecnolégico
para adaptarse a los requerimientos de la entidad a tratar.

El arsenal de materiales resulta considerablemente variado y en muchos casos
necesita que sea extremadamente extenso para poder ofertar el biomaterial
necesario en cada caso.

Un aspecto negativo a tener en cuenta es el alto costo actual de estos dispositivos
desarrollados fundamentalmente en paises con elevado desarrollo econémico, lo
cual limita su extensién, lo que los hace inaccesibles a muchos enfermos. El
desarrollo de esta rama de la Medicina ha sido tan grande, que ya se habla del
surgimiento de wuna nueva subespecialidad médica: la neuroradiologia
intervencionista. Esta se nutre principalmente de radiblogos vasculares,
neurobidlogos, neurocirujanos y neurélogos, quienes realizan un periodo de
entrenamiento en estos complejos procedimientos en centros debidamente
acreditados y por tiempo variable (generalmente, entre uno y dos afos).

Por tal motivo, se han creado planes rigurosos de formacion especializada, cuyo
objetivo principal es que el personal egresado ofrezca la mayor seguridad al
paciente, pues existe una incuestionable interrelaciébn entre los resultados a
alcanzar y la experiencia de los operadores.

En el Centro de Investigaciones Médicoquirurgicas (CIMEQ) se ha contemplado la
neuroradiologia intervencionista como una linea de desarrollo de la institucién.
Con ello, se han logrado realizar a partir del Gltimo quinquenio del siglo pasado,

entrenamientos en centros asistenciales de salud del exterior, debidamente

9



acreditados en estas técnicas. Esta estrategia ha permitido la introduccién de
diferentes procedimientos endovasculares cerebrales, que constituyen, ademas,
un punto de partida para el desarrollo de esta subespecialidad en Cuba.

Las malformaciones arteriovenosas (MAV) son lesiones congénitas formadas por
un complejo enramado de arterias y venas conectadas por una o mas fistulas.
Este conglomerado vascular, llamado nido, no tiene lecho capilar y las arterias
drenan directamente en las venas (1;2)

Desde el punto de vista anatomopatoldgico, el nido de las MAVs se distingue por
la presencia de vasos anormalmente aglutinados con paredes irregulares,
esclerdticas y sin tejido cerebral entre si. Los vasos aferentes se conectan
directamente con los eferentes, lo que las hace lesiones de alto flujo angiografico
(1;2).

Las MAVs pueden presentarse clinicamente en cualquier edad, por lo general, se
vuelven sintomaticas entre la segunda y la cuarta décadas de la vida, aunque no
son raras como manifestacion de ictus hemorragico en el nifio (1;2). Se estima
gue la incidencia y prevalencia en adultos de las MAVs es de 1 a 1,21 por 100 000
personas en poblaciones no seleccionadas y de 18 por 100 000 personas,

respectivamente (3). Segun el New York Islands AVM Hemorrhage Study se

sugiere que la tasa anual de deteccién de las MAV es de 1,21 por 100 000
personas (4). Esta afeccion constituye la causa de 1% a 2% de todos los ictus,
3% de los ictus en adultos jovenes, 9% de las hemorragias subaracnoideas, 4%
de todas las hemorragias intracerebrales primarias y, al menos, un tercio de las

hemorragias intracerebrales primarias en adultos jévenes (3).
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La incidencia de hemorragia por MAV es de 0,42 por 100 000 personas cada afo
(4). En 1 % de los casos se presentan como crisis epilépticas no provocadas, en
0,3 % solo con cefalea, en 15 % son incidentales, y en dos tercios se presentan
con hemorragia intracraneal (3).

La tasa anual de letalidad oscila entre 1 % y 1,5 %, con un riesgo de hemorragia
anual en las MAVs no rotas de 2 %, de resangrado de 18 % en el primer afio y
entre 2 % a 4 % cada afo consecutivo (3).

A esta situacion se puede afiadir que durante un episodio hemorragico primario, la
mortalidad puede ser tan alta como de 10 % a 15%, con una morbilidad entre

20 %y 50 % (5-7).

De esta manera podemos destacar que las MAVs constituyen una importante
causa de mortalidad y morbilidad a largo plazo debido a hemorragia intracraneal y
epilepsia, sobre todo, en adultos jévenes. Todo ello se traduce en un numero
elevado de afos de vida potenciales perdidos por discapacidad o muerte.

Las opciones terapéuticas actuales incluyen la neurocirugia microvascular, la
radioneurocirugia y la embolizacion endovascular (8). El objetivo final de todas
estas conductas es el cierre completo de la MAV. No obstante, habitualmente se
impone la terapia multimodal o combinacién de las técnicas anteriores.

El tratamiento endovascular es una modalidad de tratamiento de las MAV bien
establecida, que se combina habitualmente con la cirugia o la radiocirugia.
Generalmente es realizada antes de la reseccion quirdrgica de las MAVs para
reducir el tamafio del nido y establecer un patron de flujo sanguineo lo mas normal

posible para el tejido cerebral que rodea la lesién (9-11).
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La embolizacién se utiliza para el tratamiento de las MAVs del grado Il al Ill en la
escala Spetzler-Martin antes de la microcirugia vascular, pero en los grados IV al
V solo se emplea el tratamiento multimodal, cuyo objetivo es el logro de la oclusion
completa o la reseccion (12).

En varios estudios se ha reportado una resolucion completa de las MAVs tratadas
por via endovascular entre 5 % y 40 % (1;2;6;8). En grupos con caracteristicas
angiograficas favorables se han reportado tasas de resolucién completa hasta 74
%, frente a 40 % de resolucion en toda la serie (8;13).

La incidencia de complicaciones reportadas es variable entre 3 % y 25 % (8;14-
24). Las tasas de morbilidad permanente y mortalidad pueden variar entre 3,8 % y
14%,y 1 %y 3,7%, respectivamente (25).

Algunos estudios han evaluado los factores predictores de complicaciones en el
tratamiento endovascular de malformaciones arteriovenosas. Hartmann y col. (15),
reportan que el incremento de la edad, el nUmero de sesiones de embolizacion y
el estado neurolégico normal en la evaluacién inicial tienen una asociacion
significativa con las complicaciones relacionadas con el tratamiento endovascular.
Ledezma y col. (26) encontraron que la hemorragia periproceder asi como los
grados Il - IV de la escala Spetzler-Martin son factores que predicen las
complicaciones de postembolizacién. Kim y col. (18) hallaron que el nimero de
pediculos embolizados estuvo significativamente asociado con la aparicién de
déficit neurolégico, y que los grados altos de Spetzler-Martin estuvieron
significativamente asociados con alto riesgo de nuevo déficit neurolégico, aunque

no fue estadisticamente significativo.
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Jayaraman y col. (16) reportaron que los grados de Spetzler-Martin no estuvieron
relacionados con alto riesgo de déficit permanente. Por afiadidura, ni el nimero de
pediculos embolizados por sesion, ni el nUmero total de sesiones de embolizacion,
estuvieron asociados a una alta tasa de complicaciones en esta serie.

Starke y col. (21) sefialan que la planificacion de mas de un proceder de
embolizacién, drenaje venoso profundo, localizacion en area elocuente, y diametro
pequefio (<3 cm) constituyeron factores predictores de déficit neurologico
postembolizacién. Heidenreich y col. (27) reportan que desvascularizaciones
extensas, > 60 % por sesion, incrementan el riesgo de hemorragia postproceder,
lo cual constituye un factor de riesgo de hemorragia. Weigele JB (8) manifiesta un
méaximo de oclusién de 33 % del nido malformativo durante una sesion con el
objetivo de minimizar el riesgo de hemorragia inducida por ruptura a presion de
perfusién normal. Otros autores sugieren lograr oclusiones no mayores de 30 % —
40 % . Haw y col. encontraron que los factores asociados con complicaciones
incluyeron la presencia de fistulas de alto flujo o nido con componente fistuloso,
corteza involucrada y embolizacion venosa con el polimero (16).

La identificacion de factores predictores de complicaciones permitiria trazar la
mejor estrategia terapéutica y contribuir, de esta manera, a eludir resultados
adversos.

Por tales motivos se realizo el siguiente estudio con el objetivo de caracterizar los
resultados del tratamiento endovascular de MAV en el CIMEQ, sus complicaciones
postratamiento, los factores predictores y su repercusion funcional en el

seguimiento.
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Problema de investigacién: Solo existen reportes aislados de pacientes
cubanos con MAYV tratados por via endovascular. Por ello es necesario conocer si
este tratamiento es seguro y eficaz.
En aras de dar respuesta al problema cientifico y garantizar el cumplimiento del
objetivo de la investigacion, se plantearon las siguientes preguntas cientificas:
" ¢, Cudles son las caracteristicas clinico demogréficas y morfolégicas de los
pacientes con MAV tratados por via endovascular en el CIMEQ?
" ¢, Cudles son las complicaciones del tratamiento endovascular de MAV?
" ¢Cudles son los factores predictores de déficit neuroldgico, y hemorragia
postratamiento?
. ¢, Cudles son los resultados del tratamiento endovascular de las MAVs y los
factores predictores de oclusion total?
. ¢La prueba superselectiva con propofol para la determinacién de areas de
elocuencia cerebral es segura y efectiva?
. cQué estrategias pueden disminuir el riesgo de hemorragia
postratamiento?
Con la investigacion «Tratamiento endovascular de malformaciones
arteriovenosas cerebrales: resultados y factores predictores de complicaciones»,
se pretende determinar la seguridad y la utilidad de esta técnica en el CIMEQ.
Hipotesis:

e Los resultados y complicaciones en la embolizaciéon de las MAVs estan

relacionadas con la angioarquitectura de la lesion, su elocuencia, aspectos

técnicos del procedimiento y del seguimiento postembolizacion.
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Objetivos:

Objetivo general:

Caracterizar los resultados del tratamiento endovascular de malformaciones

arteriovenosas de los pacientes tratados en la Unidad de terapia endovascular del

CIMEQ entre abril de 2006 y abril de 2011.

Objetivos especificos:

e Caracterizar las variables clinico-demograficas de los pacientes con

malformaciones arteriovenosas y la morfologia de las lesiones.

e Valorar la utilidad de la prueba superselectiva con propofol para la

determinacion de areas de elocuencia cerebral en el tratamiento

endovascular de malformaciones arteriovenosas cerebrales.

e Identificar factores predictores de oclusién total en el tratamiento

endovascular de malformaciones arteriovenosas cerebrales.

e Determinar los factores predictores de complicaciones postembolizacion.
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En el presente trabajo se muestran los resultados del tratamiento endovascular de
las MAVs cerebrales en el CIMEQ. La novedad de este radica en que constituye
la primera experiencia cubana en el tratamiento endovascular de las MAVSs;
basados en los resultados obtenidos se permitié implementar la creacién de una
metodologia de trabajo encaminada a lograr mayor seguridad y efectividad del
procedimiento y, por ende, una reduccién de la morbilidad y mortalidad.

Dentro de este método se resaltan tres aspectos: la utilizacion del propofol para la
determinacion de la elocuencia cerebral, de la cual existen escasos reportes en el
mundo; la determinacion de tiempos de polimerizacion con el n-BCA, conocido
comercialmente como histoacryl, de los cuales no se han encontrado reportes
previos en la literatura consultada y por dltimo, la realizaciéon de
desvascularizaciones parciales con el establecimiento de hipotension
postembolizacion para reducir las complicaciones hemorragicas.

El presente trabajo ha sido motivo de ocho publicaciones: dos en revistas
nacionales y seis en revistas internacionales.

Resulta dificil evaluar el impacto socioeconémico de estas técnicas en el pais, sin
embargo, es necesario decir que su introduccién y desarrollo en Cuba ha
conllevado a la disminucion de la erogacion de divisas por concepto de salida de
pacientes necesitados de recibir este tratamiento en el exterior, cuyo costo para el
Sistema Nacional de Salud Cubano es de aproximadamente de 30 000 a 40 000
euros, mientras que el tratamiento en Cuba permite una reduccion apreciable a

2 500 — 3 000 euros.
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Capitulo 1. Marco teérico

1.1- Antecedentes histoéricos

Los primeros reportes de MAV en piel y 6rganos visibles vienen referidas en el
papiro de Eber en el afio 1500 a.n.e; en el mismo se describian lesiones como
hemorroides u otras malformaciones vasculares (28).

Los primeros casos de lesiones malformativas cerebrales se reportaron en la
literatura en 1888 por D"Arcy Power. A principios del siglo XX otros autores como
Giordano y Krause realizaron descripciones mas detalladas de estas, con lo que
se sentaron las bases de la era quirargica (28).

Hasta 1904 se remontan los inicios en el intento de embolizacion cerebral, cuando
Dawbain (8) us6 una mezcla de parafina y vaselina en tumores de la carotida
externa, hecho que paso inadvertido en la literatura médica hasta hace pocos
afos.

En 1930, Brooks realizé con éxito el cierre de una fistula carétido-cavernosa (FCC)
mediante la introduccion de musculo en la arteria carétida interna. Este
procedimiento fue adoptado por otros autores que asociaron, al fragmento de
musculo, un clip de plata marcado (8).

Luessenhop y Spence reportaron en 1960 la primera embolizacion terapéutica de
una MAV cerebral (29). En este reporte que precedid al desarrollo de la
angiografia cerebral selectiva, los autores inyectaron esferas de silastic
directamente en un acceso quirdrgico de la arteria carétida interna cervical. Su
técnica se basaba en el hecho de que la mayor tasa de flujo de la MAV dirigiria las

esferas hacia el nido, mas que a las ramas arteriales normales.
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Sin embargo, esta embolizacion dependiente de flujo estuvo asociada a un
incremento significativo del riesgo de infarto cerebral. Otro problema fue que las
esferas, relativamente grandes, se depositaban en las aferencias proximales y no
penetraban dentro del nido que quedaba sin ocluir, por lo que se podian reclutar
arterias perforantes profundas mucho mas dificiles de controlar durante la cirugia.
No fue hasta 1966 que Luessenhop y Spence (29), con la utilizaciéon de estas
esferas de silastic introducidas por via quirtrgica en la carétida interna, realizaron
una clasificacion de las malformaciones vasculares con fines endovasculares.
Luessenhop es considerado por muchos investigadores como el pionero de la
terapia endovascular.

En el afio 1966, Sano reportd el uso de una sustancia polimerizante con el
objetivo de realizar el cierre de comunicaciones arteriovenosas cerebrales. Un afio
después, en 1967, Ishimori utilizé el gelfoam en la FCC (8); por su parte, el mismo
autor realizd, en 1968, la primera embolizacion espinal con la utilizacién de
diferentes tipos de particulas como esferas metalicas, porcelana y una sustancia
polimerizante (silastic).

Todas estas técnicas se realizaron por via carotidea y no fue hasta la década de
los afios 70 que se generaliza la via de la arteria femoral como ruta de acceso.
Esta via, basada en la técnica de Seldinger, descrita por su autor en 1953, facilitd
el acceso a los vasos cerebrales (28).

Djindjian desarrollo, en este mismo periodo de tiempo la embolizacion de tumores
del territorio facial y perfeccioné la embolizacion espinal; conjuntamente con
Merland, desarrollaron y dieron prestigio a la Escuela francesa de

neurointervencionismo (8).
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En 1974, Serbinenko reportd, por primera vez en el mundo, la cateterizacion
superselectiva de vasos cerebrales y la realizacion de embolizaciones mediante el
empleo de un balén desechable unido a un catéter flexible guiado por flujo. Hasta
ese entonces, la cateterizacion superselectiva de los vasos con el catéter balon no
era técnicamente factible, porque dependia de la geometria arterial y la
hemodinamia (30).

De forma similar a lo sucedido con las particulas de silastic, los balones
desechables ocluian los pediculos arteriales aferentes e inducian el reclutamiento
por el nido de suplencias por otros vasos arteriales. Esta temprana experiencia
demostrd que el nido de la MAV debia ser la diana de la embolizacién terapéutica
(30).

En 1976, Kerber cred las bases para el desarrollo de las técnicas para la
terapéutica moderna de las MAVs cerebrales. Este investigador reportd la
utilizacibn de un microcatéter con baldén calibrado para la -cateterizacién
superselectiva de arterias cerebrales y la liberacion de un agente embolizante
liquido [isobutyl-2-cyanoacrylate (IBCA)] dentro del nido de la MAV (31).

Sin embargo, tanto el catéter como el agente embolizante ofrecieron serias
limitaciones. Los primeros no ofrecian la flexibilidad necesaria para la navegacion
intravascular por lo que se asociaron a multiples complicaciones entre las cuales
la mas comun fue la injuria vascular. Asociado a esto, el polimero usado tenia una
adhesividad no controlada, de modo que los microcatéteres podian quedar
pegados a los vasos de forma permanente.

El IBCA transformaba la MAV en una masa dura, de bordes mal definidos y los

vasos embolizados eran dificiles de cortar o coagular durante la cirugia (32). El
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producto se asocid0 también a reacciones toxicas y se reporté un efecto
carcinogénico (33;34).

Los esfuerzos de todos estos precursores sentaron las bases y estimularon el
desarrollo de microcatéteres, microguias y agentes embolizantes que actualmente
son utilizados en las embolizaciones de las MAVs. Estas experiencias
establecieron, ademas, el concepto del nido como diana del tratamiento
endovascular para la oclusion embdlica y determiné el riesgo de embolizar muy
proximal el pediculo aferente o distal adyacente al drenaje venoso (31-34).

En los afios 80 del pasado siglo, las embolizaciones cerebrales se desarrollaron
en un reducido namero de centros a nivel mundial y el arsenal terapéutico
disponible era escaso. Se empleaban las particulas de gelfoam para los tumores
dependientes de cardtida externa, las sustancias polimerizantes en las MAVs
cerebrales y el uso de balones para la FCC y mas aisladamente en aneurismas de
la fosa posterior, mayormente del top de la basilar.

Es meritorio destacar la labor de diferentes investigadores cubanos como
Fernandez Bouza, Ballesteros, Banasco y Ugarte, quienes, desde los afios 70 y 80
del siglo XX, comenzaron a realizar embolizaciones fundamentalmente faciales y
cerebrales, con la inyeccién de particulas de colageno y gelfoam. Para ello
seguian el principio de flujo libre, basado en que el aumento de la vascularizacion
del &rea patoldgica capta el mayor numero de particulas.

Fumero, en los afios 80, comenzé a desarrollar en Cuba el uso del balén
desechable para el cierre de aneurismas y FCC. Es meritorio destacar en este

periodo el apoyo recibido en Cuba por el soviético Dr. Serguei Sokol.
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Desde la década del 90, con el comienzo del impetuoso desarrollo de la industria,
se fabrican nuevos catéteres diagndsticos de menor grosor y mayor luz interna,
asi como microcatéteres y microguias que se perfeccionan continuamente en aras
de adaptarse a las exigencias de los operadores que buscan, en la mejoria de
estos dispositivos, la posibilidad de enfrentar las diferentes complejidades
neurovasculares. Gracias a ello, cada cierto tiempo un salto tecnoloégico hace
posible un resultado inalcanzable hasta ese momento.

El presente y futuro resultan promisorios; la mayor demanda de estos
procedimientos en nuestros dias, impone el constante desarrollo de las
capacidades y habilidades técnicas, que aunado a la disponibilidad del material

necesario nos permitira aceptar los nuevos desafios.

1.2- Malformaciones arteriovenosas
Las MAVs son anomalias del desarrollo vascular que tienen diferentes formas de
presentacion. Son expuestas y clasificadas en la clasificacion de Mc Cormick (35)
de 1966, modificada en 1984 por el mismo autor:
1. Malformaciones arteriovenosas - Malformaciones parenquimatosas (piales)

- MAV Yy fistulas durales

- MAV mixtas piodurales
2. Telangiectasias capilares

3. Angiomas cavernosos
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4. Malformaciones venosas - Angioma venoso
- Malformaciones de la vena vertebral magna
- Vérices venosas

Clasificacion topografica:

|. Lesiones superficiales (Visibles en la exploracion de la superficie del cerebro)

Il. Lesiones profundas (No visibles a la exploracién de la superficie)
Surcales, Fisurales, Sustancia blanca profunda, Sustancia gris profunda,

Subaracnoideo (Cisternas alrededor del TC), Intraventricular.

En nuestro trabajo solo nos referiremos al tratamiento endovascular de las MAVs

piales.

1.2.1 Malformacion arteriovenosa pial

Concepto:

Consiste en la presencia de vasos arteriales venosos y capilares displasicos que
presentan comunicaciones directas entre si y que no aportan suplencia sanguinea
al parénquima cerebral circundante (1).

Epidemiologia:

La prevalencia de la enfermedad es variable, segun los diferentes autores, pero en
general es de 0,1-0,5/100 000 habitantes, sin que existan diferencias entre sexos.
Generalmente son lesiones solitarias; solo 2 % son multiples y estan asociadas a
los sindromes de Rendu-Osler-Weber y el de Wyburn-Mason. Con excepcién de

estos sindromes, no esta bien establecida la predisposicién genética; no obstante,
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esta reportada la presencia de MAVs cerebrales en miembros de una misma
familia (36).

El estudio cooperativo de aneurismas intracraneales y hemorragia subaracnoidea
realizado por Perret y col. en 1966, incluyé 6 368 pacientes en los cuales se
encontraron 549 MAVs sintométicas, o que muestra una incidencia de 8,6 % (37).
En una serie de 4 530 autopsias se observaron 196 malformaciones
arteriovenosas cerebrales (incidencia de 4,3 %), de las cuales solo 24 fueron
sintométicas (12,2 %) (38). El estudio prospectivo sobre la incidencia de
malformaciones arteriovenosas cerebrales en adultos del noreste de Manhattan
(NOMASS), indic6 una incidencia de 0,55 por cada 100 000 habitantes .

Estudios retrospectivos mas recientes, como los de las Antillas Holandesas y del
condado de Olmsted, Estados Unidos, reportaron una incidencia de 1,1 por cada
100 000 habitantes (39).

En investigaciones suecas y australianas se obtuvieron cifras inferiores: 0,87 y
0,89 por cada 100 000 habitantes, respectivamente (40;41). El estudio de las islas
neoyorquinas para MAV registrd6 una incidencia de 0,51 por cada 100 000
habitantes (4); en tanto que el estudio escocés para la deteccion de
malformaciones vasculares intracraneales (SIVMS), revelé que en general 2,27
personas de cada 100 000 tienen una malformacién vascular intracraneal de
cualquier tipo. De ellas, la mas frecuente es la MAV cerebral, que afecta a 1,12 de
cada 100 000 habitantes (42).

Todos estos estudios se disefiaron para detectar hemorragias espontaneas, por lo
gue excluyeron un porcentaje importante de pacientes con manifestaciones no

hemorragicas.
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Clasificacion:

Las clasificaciones de las MAVs han variado con el tiempo. Inicialmente, los
primeros reportes publicados fueron puramente descriptivos y no tenian en cuenta
elementos funcionales. La primera de estas valoraba la factibilidad quirargica y fue
presentada por Luessenhop y Gennarelly en 1977 (43), autores que establecieron
una clara relacién entre la morbimortalidad y la suplencia vascular de las MAVs.
Posteriormente, en 1980, Parkinson y col. basaron su trabajo en la

angioarquitectura:

|. Compacta

. A. Monocompartimental

1. Monopedicular
2. Multipedicular

° B. Multicompartimental :

1. Compartimentos monopediculares
2. Compartimentos multipedicular
3. Con y sin comunicacioén intercompartimental

[l. Difusa

En 1986, Spetzler y Martin (44) presentan una nueva clasificacion que ha sido
universalmente adoptada al establecer una prediccion quirargica de los
resultados, basados en diferentes parametros: tamafio del nido, elocuencia y

drenaje venoso profundo.

24



Clasificacion segun Spetzler y Martin

1. Tamafo de la malformacion

J Pequeias (<3 cm)---------------------- 1 pto.
J Medianas (3-6 cm)---------------------- 2 ptos.
. Grandes (>6 cm)---------------m-mmmoo- 3 ptos.

2. Elocuencia del cerebro adyacente

. No elocuente-----------=---m-mmmommm 0 pto.

. Elocuente--------------=----ommcem oo 1 pto.

3. Patrén de drenaje venoso

. Solo superficial--------------=-=--=--~---- 0 pto.

. Profundo-----------=-==mmmmmmmmm e 1 pto.

Grado = (Tamafio) + (Elocuencia) + (Drenaje venoso)

Elocuentes: Cortezas motora y sensitiva, tdlamo, hipotdlamo, cépsula interna,
tallo cerebral, pedunculos cerebrales y nucleos cerebelosos profundos

En 1998, Oliveira y col. (45) y, en 2003, Lawton y col. (46) sugieren modificaciones
en el grado I, las cuales han tenido una moderada difusion.

Diagndstico:

El diagndstico de esta entidad puede ser incidental, lo cual resulta bastante comun
con la generalizacion del uso de la TC y RM. La primera forma de presentacion
clinica es la hemorragia, la cual estd presente en 50 %. La misma puede
comportarse como una hemorragia subaracnoidea o intraparenquimatosa. En 25%

-30 % de los casos, la forma de debut es una convulsién y en un menor porcentaje
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de los casos se puede asociar a signos isquémicos por un fenébmeno de robo
circulatorio (5,6,47).

Evaluacion:

La evaluacion correcta de una MAV debe realizarse por una adecuada correlaciéon
de los métodos de imagen, principalmente RM y angiografia. En la RM debemos
identificar la localizacion de la lesién y tener en cuenta su relacion con areas de
elocuencia, su tamafo y elementos de sangrado anterior. Aunque las técnicas de
angioresonancia permiten visualizar el nido y vasos arteriales o venosos, no
constituyen el método ideal para la identificacién de la angioarquitectura.

La medicion de la lesion debe realizarse en los tres planos; es importante sefialar
la relacién inversamente proporcional que existe entre el tamafio de la lesion y el
riesgo de sangrado, de modo que las lesiones mas pequefias son mas
susceptibles de sangrar que las lesiones de gran tamao (48).

Los elementos especificos de la angioarquitectura que deben ser identificados y
bien valorados por la angiografia son los siguientes: suplencias arteriales, llenado
del nido (compartimentacién), la presencia de aneurismas: nidales, de flujo que
son dependientes de los vasos aferentes y los asociados al poligono de Willis.

Es muy importante identificar la suplencia arterial de una MAV porque ella
también nos aporta signos de elocuencia. Debemos identificar los vasos reales
gue aportan a la MAV y aquellos que son estructuras de paso.En el caso de la
MAYV, es necesario visualizar ademas el &rea limite con otros territorios vasculares.
En el caso del nido, es necesario detectar si es una estructura compartimentada o

no, lo cual tiene utilidad a la hora de planificar la terapia endovascular.
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En la evaluacion de la MAVs, las formaciones aneurismaticas, constituyen un
elemento de gran peso, las cuales son sitios con mayor riesgo de sangrado y,por
consiguiente, deben ser tratados precozmente con el fin de eludir la ruptura de
estos como consecuencia de los cambios hemodindmicos que ocurriran durante la
embolizacion de la MAV (49-51).

La evaluacion del drenaje venoso es también de suma importancia y en €l
debemos identificar: las caracteristicas del drenaje (profundo, superficial), el
namero de venas que salen del nido, la presencia de estenosis venosa, la
visualizacion de ectasia vascular y de flujo venoso reverso. Muchas de estas
condiciones tienen impacto en la evolucion clinica del paciente y en la terapéutica
a implementar. Cuando se analizaron los elementos de riesgo de sangrado de una
MAYV, ellos estan en intima relacién con la caracterizacion de su angioarquitectura:
lesion pequefa, presencia de aneurismas nidales, drenaje venoso unico, drenaje
venoso profundo, ectasia venosa y flujo venoso reverso.

El riesgo de sangrado esta bien establecido y oscila entre 2 % a 4% anual (35,36).
En el aflo inmediato a la hemorragia el riesgo se eleva y puede alcanzar valores
de 6 % a 18 %, descendiendo progresivamente en los afios subsiguientes hasta
alcanzar sus valores habituales. Aunque las implicaciones clinicas de la
hemorragia subaracnoidea por MAV son menos severas que en la entidad
aneurismatica, la mortalidad por sangrado es de alrededor de 10 % vy la
discapacidad permanente de 20 % -30 % (35,36,52).

Existe una relacion entre la edad y el riesgo de sangrado, que ha quedado

establecida con la férmula:
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Riesgo de sangrado = 105-edad del paciente
Esta igualdad permite evidenciar el alto riesgo que tienen los pacientes jévenes de
tener un sangrado. La edad mas frecuente esta situada entre la tercera y la cuarta

década de la vida.

1.2.2 -Tratamiento multimodal de las MAVs.

No hay dudas de que la MAV es la mas compleja malformacion vascular a ser
tratada y la base de su tratamiento descansa en tres modalidades que se
combinan para lograr el objetivo de erradicarlas (53). Estos tres pilares son:
cirugia, embolizacion y radiocirugia.

Cirugia.

Desde finales del siglo XIX y mediados del XX varios autores reportan resultados
variables en la cirugia de MAVs, obteniéndose una mejoria dramatica en los
resultados quirargicos a partir de la introduccion del microscopio y la coagulaciéon
bipolar.

Estos resultados también fueron modificados positivamente, al lograrse identificar
los factores de riesgo quirdrgicos, los cuales quedaron bien establecidos en la
clasificacion de Spetzler y Martin.

La aparicion de alternativas terapéuticas, como la embolizacién y la radiocirugia,
han conllevado a que los criterios quirdrgicos queden mejor establecidos. En las
malformaciones grado | y I, generalmente se indica la cirugia con preferencia
sobre la embolizacion; esta ultima muestra similares niveles de morbimortalidad
gue la cirugia, pero logra un menor porcentaje de erradicacion de la MAV. En las

MAVs grado llI-V, los resultados quirdrgicos empeoran en relacion directamente

28



proporcional al grado de la malformacion. En este caso, la embolizacion debe ser
la técnica de eleccién inicial, con el objetivo de reducir el tamafio de la MAV o
erradicarla. Esto ultimo se logra en alrededor de 10 %, un resultado relativamente
bajo que varia segun los diferentes autores (54-57). Una vez reducido el grado de
la MAV, la opcidn terapéutica puede ser la quirdrgica o la radiocirugia.
Embolizacién:

La embolizaciébn cerebral, que se ha desarrollado progresivamente, ha
experimentado un espectacular avance en los ultimos 20 afios, apoyado en los
adelantos cientifico-técnicos (58).

Se han disefiado microcatéteres altamente flexibles que han permitido alcanzar el
nido malformativo, a través de los cuales es posible inyectar sustancias
polimerizantes capaces de reducir de tamafio la malformacion, que es
generalmente el principal objetivo. Constituye asi la principal herramienta
terapéutica inicial en el tratamiento de las malformaciones de alto grado (58).

Otro objetivo basico de este proceder es tratar de obliterar vasos profundos de
dificil acceso quirdrgico y ocluir aneurismas nidales, logrando reducir, de esta
forma, los riesgos de sangrado de la MAV. La embolizacion, por tanto, no puede
verse como un proceder aislado, sino totalmente integrado a la estrategia de
tratamiento del paciente (58).

Radiocirugia:

En 1951 Leksell combin6 un equipo de guia estereotaxica con una modalidad de
radioterapia y cred el primer equipo de radiocirugia en el mundo. Posteriormente,
en 1968, se disefid el primer equipo Gamma Knife con fines neurolégicos, el cual

fue montado en el Instituto Karolinska de Estocolmo, Suecia (59).
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Se han utilizado diferentes fuentes radioactivas, pero inicialmente se usé el
cobalto. Otros investigadores, bajo el mismo principio de una guia estereotaxica,
han empleado otras fuentes de radiaciones como son un rayo de protones o
radiaciones cargadas de helio (59).

El diametro de las lesiones a tratar no debe exceder los 40 mm; lo ideal es que
no sobrepasen los 30 mm y en el mejor caso que sean menores (59); este es el
consenso establecido en la actualidad. Mientras menor es el volumen a tratar,
mayor, el porcentaje de oclusion y el nivel de complicaciones, menor.

Los porcentajes de oclusiéon logrados son variables segun los diferentes autores
(60) y oscilan entre 67 % y 84 %. Aunque la oclusibn sea incompleta, hay
coincidencia entre los radioterapeutas de que no obstante, el riesgo de hemorragia
disminuye significativamente. El nivel de complicaciones isquémicas se sitla entre
14% y 18% y el de las hemorragias entre 3-8%
(61-63). No hay dudas de que la radiocirugia se ha convertido en una herramienta
inicial indispensable en el manejo y tratamiento de las pequefias MAVs y, a su
vez, constituye un tratamiento complementario después de una embolizacion o
cirugia. EI mecanismo de obliteracién vascular es la reaccion inflamatoria
endotelial que producen las radiaciones convergentes. Estos casos deben
seguirse peridodicamente por métodos imagenoldgicos, para determinar la
probabilidad de oclusiones vasculares tardias (4-5 afios) no deseadas.

Las tres alternativas terapéuticas anteriormente referidas se deben combinar de
forma individualizada y acertada, para lograr el mayor efecto curativo en cada
caso. Segun la evolucion del paciente, debe definirse el momento en el cual debe

pasarse a la otra modalidad.
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Capitulo 2. Material y métodos

2.1- Disefio metodoldgico del estudio:

Se realiz6 un estudio prospectivo longitudinal en 71 pacientes consecutivos con
MAVs cerebrales demostradas por estudios de imagen y angiografia cerebral,
embolizados con n-BCA en la Unidad de Terapia Endovascular del CIMEQ en La
Habana, Cuba, entre abril del 2006 y abril del 2011, los cuales fueron sometidos a
entre uno y seis procederes intervencionistas.

Se realizaron un total de 147 sesiones, con embolizaciones intranidales y cierre de
174 pediculos arteriales; se recogieron datos clinico-demograficos, morfolégicos,
del tratamiento y de los resultados postembolizacion inmediatos y a largo plazo,
con el objetivo de caracterizar el tratamiento endovascular de MAVs cerebrales en
nuestro medio, su tasa de morbimortalidad postproceder, los factores predictores
de complicaciones neurolégicas y su repercusiéon en el estado funcional en el
seguimiento prospectivo.

Sujetos y Métodos:

La poblacién objeto de estudio estuvo constituida por 101 pacientes con MAVs
cerebrales confirmadas o sospechadas, remitidos desde centros de todo el pais y
evaluados en el CIMEQ. Un grupo constituido por intervencionistas
neurovasculares, neurocirujanos vasculares, neurdlogos, y radioterapeutas
evaluaron cada paciente para determinar el mejor plan de tratamiento.

El objetivo del tratamiento multimodal fue la completa eliminacion de la MAV con
la preservacion de la funcién neurolégica normal o alivio de las deficiencias

neuroldgicas. La planificacion del tratamiento se basdé en la seleccion de una
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modalidad o combinacion de modalidades con la mayor tasa de resultados de
acuerdo con las caracteristicas morfolégicas de la MAV en cuestion.
Se seleccion6 una muestra de 71 pacientes que cumplian los criterios para
tratamiento endovascular de MAV cerebrales protocolizados en la institucion:
Criterios de inclusion para tratamiento endovascular de las MAVs:
- Paciente mayor de 8 afios y menor de 75 afios con una MAV, en quien esté
presente, al menos, uno de los siguientes elementos:
e Hemorragia intracraneal.
e Epilepsia refractaria al tratamiento.
e Lesidn asintomatica con altas posibilidades de sangrar.
e Manifestaciones isquémicas relacionadas con la lesion.
Criterios de exclusién para tratamiento endovascular de las MAVSs:
e Diatesis hemorragica no controlada.
¢ Dificultades técnicas anatomicas de acceso vascular.
e MAV sin pediculos arteriales definidos, irrigadas por vasos perforantes o
vasos de paso.
e MAV mayores de 9 cm.
En todos los pacientes se evaluaron las imagenes tomograficas y de resonancia
magnética obtenidas al debut de su enfermedad y solo en 24 pacientes fue
necesario la realizacién de una Angio TAC para el diagndstico de la MAV previo a
la angiografia cerebral.
Se realizaron 147 sesiones de trabajo con n-BCA en pacientes con y sin sangrado

previo, con embolizaciones intranidales y cierre de 174 pediculos arteriales. El
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periodo de tiempo entre embolizaciones sucesivas 0scil6 entre uno y cuatro
meses. El objetivo final del tratamiento fue lograr la oclusion total de la MAV o
disminucién de su tamafio, para un posterior tratamiento con radiocirugia o cirugia
vascular que consiguiera finalmente la resolucién total de la MAV. Todos los
pacientes fueron evaluados previamente y se solicitdé consentimiento informado
(Anexo 1).

Técnicas endovasculares:

Se realizdé panangiografia cerebral mediante método de Seldinger y anestesia
local. Se empleé catéter diagndstico vertebral o Simmons 5 Fry guia 0.035’ con el

objetivo de evaluar la angioarquitectura de la MAV, teniendo en cuenta:

1. Territorios arteriales de suplencia de la MAV.

2. Localizacién en area elocuente o no.

3. Pediculos aferentes y caracteristicas.

4, Presencia de arteriopatia de alto flujo (estenosis, ectasias, aneurismas

relacionados con flujo).

5. Presencia de aneurismas asociados del poligono de Willis.

6. Caracteristicas del nido (tamafio, volumen, forma, localizacion,
compartimentos, flujo, fistulas, ectasias, aneurismas intranidales).

7. Drenaje venoso (territorio de drenaje, identificacion de venas de drenaje,
drenaje superficial, profundo o mixto).

8. Venas de drenaje individual.

9. Angiopatia venosa de alto flujo (senos durales, estenosis venosa,
oclusiones, varices y aneurismas venosos).

10. Drenaje venoso del parénquima cerebral normal.
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11. Presencia de hipertension venosa.

Las MAVs fueron clasificadas segun sus caracteristicas morfolégicas en los cinco
grados de Spetzler-Martin (44) La talla de las MAVs (mm) fue medida en tres
dimensiones y su producto dividido entre dos al tener en cuenta su forma
elipsoidea, para de ese modo calcular su volumen (36;64). Para ellos se utiliza la
siguiente formula:

V=d1xd2xd3x% donde dl -d3 son los tres diametros de la malformacion en
cm, y V es el volumen en ml (65).

Los pacientes se mantuvieron despiertos durante todo el proceder, con lo cual se
evitd el uso de la anestesia general y la sedacién consciente, debido a que en
nuestro centro esta protocolizada la realizacion de Test superselectivo para la
determinacién de areas de elocuencia cerebral, lo cual requiere la cooperacion del
paciente.

Se instaur6é heparinizaciéon sistémica, previa determinacion del tiempo de
coagulacion activado (TCA), en todas las sesiones de embolizacion,
independientemente del tamafio del nido de la MAV y del nimero y procedencia
de los pediculos arteriales, mediante la administracion de 5 000 Ul de heparina en
bolo y posteriormente 2 500 Ul por hora, logrando mantener el TCA en dos y
media veces su valor de base.

Todos los catéteres utilizados durante el proceder, incluyendo el catéter guia y el
microcatéter se mantuvieron conectados a bolsas presurizadas con solucion salina
a 0,9 % heparinizada (2 500 UI/L) mediante la utilizacion de valvulas en forma de

Y (alas delta).
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Se realizé intercambio del catéter diagndstico por un catéter guia 6 Fr
(Envoy/Cordis) (catéter de mayor rigidez y amplia luz interna, a modo de facilitar
la estabilidad del sistema y el paso por su interior del sistema de microcatéteres y
microguias) mediante guia de intercambio 0,035’ de 260-300 cm; se situd este a
nivel de la carétida interna o la vertebral aferente a la MAV, lo més cerca posible
de la base del crdneo para facilitar la navegacion del microcatéter.

La presencia de vasoespasmo asintomético o sintomatico fue tratado con la
administracion de nimodipino intrarterial a dosis elevada (nimodipino diluido a 30-
50 % con solucion salina 0,9 %), obteniéndose una rapida desaparicion de este sin
efectos deletéreos relacionados con la hipotension.

Posteriormente se procedié a navegar por los vasos aferentes de la MAV con un
microcatéter de Balt Magic 1,2 o 1,5 Fr de 165 a 175 cm de largo (los Unicos
utilizados en nuestro centro) guiado por flujo, a los cuales se les daba una
pequeifia curva distal poco pronunciada de aproximadamente 0,5 mm,
sometiéndolos a flujo de vapor, lo que permitia mayor control del operador en la
migracion del microcatéter a la vasculatura distal y microguia Sorcercer de Balt
0,007" o 0,009", sobre todo, en los casos en que la tortuosidad de los vasos
impedia que el avance del microcatéter guiado por el flujo, llegara al nido de la
MAYV; ayudado por la rigidez proximal que le da la microguia al microcatéter para
poder alcanzar vasos distales y tortuosos.

Se lograba asi cateterizar un pediculo malformativo y colocar el microcatéter lo
mas cercano al nido o intranidal; en algunos casos, la navegacion se realizaba
bajo fluoroscopia, y en otros casos, ayudados por roadmapping (fluoroscopia

contrastada).
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Se realiza angiografia superselectiva a través del microcatéter para comprobar su
posicion con relacion al nido y evaluar la MAV y se tiene en cuenta:

1. Caracteristicas de los pediculos aferentes distales (anatomia, aneurisma,
geometria, hemodinamica).

2. Unién arteria — nido.

3. Caracteristicas del nido (compartimentos, fistulas directas AV, regiones

plexiformes, ectasias intranidales, y aneurismas).

4. Unidn nido — vena.
5. Aspecto proximal de la vena de drenaje.
6. Tiempo de transito.

La posicién ideal en que debe colocarse la punta del microcatéter Magic para la
embolizacién, es dentro del nido de la MAV, sin reflujo proximal de contraste
durante el Test superselectivo preembolizacion. Cuando se hacia imposible
colocarlo cerca del nido o intranidal, la punta del Magic quedaba colocado en la
parte distal del pediculo (lo que ocurre con pediculos aferentes muy finos); en
estos casos, si el Test superselectivo con propofol mostraba resultados negativos,
se procedia también a la embolizacion.

A todos los pacientes se les transmitié las caracteristicas del proceder y se les
solicitd consentimiento informado para la realizacion del Test superselectivo con
propofol y de la embolizacion.

El Test de Wada superselectivo constituye una herramienta fundamental en el
tratamiento endovascular de lesiones intracraneales y extracraneales; en el caso

especifico del tratamiento endovascular de MAYV, se realiza para evitar la
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embolizacién de ramas angiograficamente ocultas que irrigan parénquima cerebral
funcionante y pueden no ser observadas durante la angiografia.

Después de un cuidadoso andlisis de la angiografia superselectiva y antes de
proceder a la embolizaciobn se realizé ese test mediante la administracion
intraarterial de 20 mg de propofol a través del microcatéter posicionado cerca o
dentro del nido. Un neurélogo examind todos los pacientes antes de su
administracion, al minuto y a los 5 min de haberlo administrado y llevé a cabo una
evaluacion neuroldgica exhaustiva.

Si el test resultaba positivo (déficit focal neuroldgico), se procedia a cateterizar
otro pediculo arterial y se repetia este; igualmente, ante resultados débilmente
positivos o0 si antes de administrar la sustancia embolizante se apreciaba que el
microcatéter se habia movido de la posicién.

La dosis administrada a los pacientes se seleccion6 por el método de ensayo y
error; se utilizaron dosis mayores que las empleadas habitualmente para el Test
de Wada (10 -15 mg intracarotideo), con la finalidad de producir con certeza déficit
neuroldgico transitorio, sin llegar a producir somnolencia o confusion que
impidieran la evaluacion neurolégica.

En los pacientes en los cuales no se detectd cambios en la evaluacion clinica se
procedia a la embolizacién con n-BCA (Histoacryl de Braun) diluido con lipiodol
ultrafluido a diferentes concentraciones, lo cual modifica el tiempo de
polimerizacion (solidificacion de la sustancia embolizante); la seleccion de esta
mezcla estaba en dependencia de las caracteristicas propias de la MAV (angio

arquitectura y hemodinamia), de la necesidad de lograr mayor o menor
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penetracion de la sustancia embolizante dentro de la MAV, y, ademas, evitar la
polimerizacion precoz en los vasos aferentes o tardia en las venas de drenaje.

Se calcularon los tiempos de polimerizacién del n-BCA en dependencia de su
dilucién con lipiodol, basados en estudios en animales, en lo reportado en la
literatura y se promediaron los tiempos de inyecciéon logrados en nuestros
pacientes; se establecieron tiempos de seguridad para la inyeccion.

Antes de la inyeccién del n-BCA, el espacio muerto del microcatéter era irrigado
con dextrosa a 5 %, posteriormente en una jeringuilla de 1 ml se cargaba la
dilucién del n-BCA con lipiodol y se administré en 10-15 seg, 0,3 ml que
corresponden al espacio muerto del microcatéter a partir de lo cual se empieza a
tomar el tiempo a la vez que se administra lentamente la mezcla de n-BCA y
lipiodol. Por fluoroscopia se pudo observar la progresion anterdgrada de la mezcla
dentro del nido malformativo y se continué la inyeccion hasta que se observo la
aspiracion de la mezcla dentro de la vena, punto en el cual se detiene la inyeccion
por 2-3 seg; se continud posteriormente de forma similar durante el tiempo de
polimerizacién calculado para cada dilucion especifica, la cual se detiene cuando
deja de observarse la progresion del material dentro del nido y se produce reflujo;
en este momento se aspira por el microcatéter y se retira abruptamente el sistema.
No fueron utilizados coils desechables para la embolizacion, con la excepcién de
pacientes con aneurismas para el tratamiento de estos. En los pacientes en que
fue necesario, se embolizaron multiples pediculos en una sola sesion, con el
objetivo de lograr una desvascularizacion no mayor de 30 % — 40% del nido por

sesion.
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Inmediatamente después de la embolizacion se administré nitroglicerina en
infusidn continua, para lograr una reduccion de 20 % de la presion arterial media
(PAM) por debajo de los valores basales o mantener la PAM entre 65-75 mmHg,
lo cual se mantiene durante 16-24 horas con el objetivo de disminuir las
complicaciones hemorragicas postembolizacion debidas al fenémeno de ruptura a
presion de perfusion normal, mas frecuentes en aquellos pacientes en que el
material embolizante produjo oclusion venosa parcial; se realiz6 examen fisico
neurolégico, y en los pacientes con focalidad neurologica postproceder se realizé
una TC a las 72 horas, incluidos aquellos pacientes que fueron embolizados a
pesar de la positividad del test de propofol, con lo cual se evalu6 riesgo/beneficio.
Todos los pacientes fueron admitidos en la Unidad de Cuidados Intermedios o0 en
la Unidad de Ictus, para lograr un estricto control de la presion arterial y
observacion postproceder. La PAM se mantuvo entre 65y 75 mmHg por 24 horas
de postembolizacion. Se retird el introductor cuando se normalizaba el TCA.
Habitualmente no revertimos el tiempo de heparina con sulfato de protamina. Si no
ocurria ninguna complicacion se daba de alta al paciente a las 24 horas
postproceder. Las embolizaciones sucesivas se realizaron a intervalos de 1-4
meses.

Los procederes fueron realizados en angidgrafos monoplanos con sustraccion

digital y roadmaping Philips Integris y Siemens Artis. El propésito de la

embolizacién fue lograr una oclusién completa de la MAV y en los casos en los
gue no fue posible alcanzar este objetivo, lograr una reduccién de su volumen. El
procedimiento fue se realiz6 de acuerdo con los objetivos del tratamiento:

obliteracion de vasos nidales para reducir el volumen de la MAV y para la
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disminucién de flujo a través de las fistulas, test de provocacién anestésico, cierre
de arterias aferentes profundas o arterias que no son accesibles mediante cirugia
y oclusion de aneurismas de flujo.

Los pacientes en que no se logré oclusidbn completa de la MAV por via
endovascular, después de discusion colectiva, fueron remitidos a tratamiento con
microcirugia vascular o radiocirugia en cuyos casos se utilizaron las técnicas
cldsicamente descritas en ambos casos. A todos los pacientes se les realizo
angiografia de control 6 meses después, para confirmar la completa exclusion de
vasos anémalos.

Medidas de resultados:

Se analizaron prospectivamente las caracteristicas de 71 pacientes registrados en
la base de datos de MAV del CIMEQ. Se recogieron variables sociodemogréficas
gue incluyeron: edad, sexo, fecha de presentacion, sintomas de debut, historias
previas de hemorragia y de cualquier tratamiento anterior.

Las caracteristicas angiograficas de cada MAV se registraron, incluyendo
didametros maximos, localizacion, presencia de drenaje venoso profundo y
participacion de corteza elocuente.

Estos factores se utilizaron para clasificar cada MAV segun lo establecido por
Spetzler-Martin. En cada sesion de embolizacion se registr6 el numero de
pediculos embolizados, el agente empleado, el porcentaje de desvascularizacion y
de reduccion del volumen de la MAV, la utilizacién de hipotension postproceder,
asi como cualquier complicacion ocurrida durante su realizacion. Los déficits

neurolégicos fueron evaluados por un neurélogo independiente.
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El estatus funcional neurolégico fue documentado antes de la embolizacion y
después de cada sesion de proceder endovascular hasta la culminacién del
tratamiento endovascular, mediante la utilizacibn de la escala modificada de
Rankin (mRS) (Anexo 2). Cualquier empeoramiento del paciente preembolizacion
se codific6 como nuevo déficit neurolégico; esto incluyé empeoramiento en
pacientes con déficit neuroldgico preexistente. El nuevo déficit neuroldgico
después de la embolizacion, fue definido como minimo si no se produjeron
cambios en la mRS, moderado (MRS =2), o significativo (MRS >2). Si un paciente
con discapacidad significativa preexistente (MRS >2) present6 un nuevo déficit
debido al tratamiento que no cambid su estado funcional, el déficit fue recogido
como un nuevo defecto neuroldgico. El nuevo déficit neurolégico se clasific6 como
discapacitante, cuando la puntuacion =3. Para los pacientes con una evaluacion
inicial <2, cualquier incremento en la puntuacién fue clasificado como
discapacitante.

Los pacientes con hemorragia postproceder y aquellos con intervenciones sin
complicaciones, fueron comparados al tener en cuenta la morfologia de las MAVs
y los cambios morfolégicos inducidos por la embolizacién; se concentraron en el
porcentaje de desvascularizacidbn por sesion, el drenaje venoso, los factores
demograficos y monitorizacidon postintervencion, particularmente, el control

hemodinamico y la coagulacion.
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2.2- Operatoria de variables

Para dar salida a los objetivos se estudiaron las variables siguientes:

Variable Operatoria
Clasificacién Escala Definicién operacional
Se consider6 la edad en
10-20 afos cumplidos al momento
o 21-30 de la evaluacion inicial, a
Grupos de | Cualitativa .
; 31- 40 partir de la cual se
edades ordinal o .
41 - 50 clasificaron los sujetos en
51-70 los cinco grupos
previamente definidos.
Sexo Cualitativa Masculino Segln sexo biolégico de
nominal Femenino pertenencia.
Morfotipo Cualitativa Blanco Segun color ,dg la piel y
. . Negro rasgos morfoldgicos.
racial nominal )
Mestizo
Hemorragia intracraneal
Crisis epilépticas Segun manifestaciones
., L Cefalea clinicas y resultados de
Presentacion | Cualitativa . - . -
e : Convulsiones medios diagnosticos
inicial nominal P _
Déficit focal neurolégico presentes al momento del
Otro/Asintoméatico diagnostico inicial
Epilepsia
Cuando el paciente o el
o HTA - .
Enfermedades | Cualitativa Epilepsia familiar referian que este
asociadas nominal briep : presentaba alguna de estas
Asma bronquial .
entidades.
D"f"”?e”o Cuantitativa Se registro diametro en Segun diametro - maximo
maximo de la : registrado de la MAV en la
continua mm para cada MAV.

MAV

ASD
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Variable

Operatoria

Clasificacion

Escala |

Definicién operacional

Segun célculos del volumen
L Se registré volumen|de la MAV, al tener en
Cuantitativa
Volumen de la MAV . en ml para cada|cuenta el producto de los
continua ,
MAV. tres diametros mayores en
cm dividido entre 2.
Aferencias arteriales | Cualitativa Si Segun hallazgos de la
profundas nominal No angiografia diagnéstica.
Aferencias Cualitativa Si Segun hallazgos de la
coroideas nominal No angiografia diagndstica.
Aferencias de mas Cualitativa Si Segun hallazgos de la
de dos vasos del . : o >
PW nominal No angiografia diagnostica.
Aneurismas Cualitativa Si Segun hallazgos de la
asociados nominal No angiografia diagnéstica.
Componentes Spetzler - Martin
Cualitativa S Segun diametro maximo
MAV pequefia (<3 . registrado de la MAV en la
nominal No
cm) ASD
MAV media (3-6 cm) o . Segun diametro maximo
Cualitativa Si :
nominal NoO registrado de la MAV en la
ASD
> . . . ! i AXi
MAV grande (>6 Cualitativa S Segun didmetro maximo
cm) . registrado de la MAV en la
nominal No
ASD
Drenaje VENOSO | ~ - iitativa S MAVs_ gue presentaban
profundo . drenaje en la ASD al
nominal No .
sistema venoso profundo.
MAVs localizadas en éareas
elocuentes: sensorimotora,
lenguaje, corteza visual,
Localizacidén en area | Cualitativa Si hipotalamo y talamo;
elocuente nominal No cépsula interna, tallo
cerebral, peddnculos
cerebrales; nucleos
profundos del cerebelo.
Basado en las caracteristicas
morfolégicas de la MAV,
Grado | Tamafio (puntuacién de 1 para
las pequefias, 2 para las de
Grado I tamafio mediano, y 3 para las
Grados L de tamafo grande), drenaje
. Cualitativa i
Spetzler-Martin dinal Grado Il (puntuacion de uno para MAV
ordina rado con drenaje venoso profundo),
y localizacién ( puntuacion de
Grado IV uno para las MAV localizadas
en regiones funcionalmente
Grado V importantes; llamadas areas
elocuentes)
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Variable

Operatoria

Clasificacion

Escala

Definicion operacional

- Hemorragia
intraparenquimatosa
- Sospecha de MAV

Resultados de la|Cualitativa i Hemorragla Segun los resultados de
) subaracnoidea " ;
TC nominal la TC craneo simple.
- Normal
- Hemorragia
cerebromeningea
- Infarto cerebral
Parietal
Temporal
Cualitativa Sﬁ)cr:?;ﬁal Segun localizacién de la
Localizacion MAV . MAV en la ASD
nominal Cerebelosa .
. . (I6bulos).
Parietooccipital
Frontoparietal
Interhemisférica
Topografia de la|Cualitativa Supratentorial Segun _compartlmento
MAV nominal _ de localizacion de la
Infratentorial MAYV en la ASD.
Cualquiera Segun la presencia 0 no
Aneurismas Cualitativa Intranidales 9 b
. . . . de aneurismas y su
asociados nominal Relacionados con flujo A
. - localizacidon en la ASD.
del poligono de Willis
Segun tiempo de
Tiempo de | Cuantitativa Tiempo en meses para | seguimiento del paciente
seguimiento continua cada paciente después de la primera
sesién de embolizacion.
Microcirugia | cualitativa Si Segur) _ mod_e_llldad
vascular después . terapéutica utilizada
T nominal No L
de embolizacion postembolizacion
1 sesion
2 sesiones Segin el ndamero de
Numero de o . 4
. Cuantitativa 3 sesiones sesiones de
sesiones de| 7. . . R .
RO discontinua 4 sesiones embolizacion realizadas
embolizacion . .
5 sesiones al paciente.
6 sesiones
Porcentaie de 10 %,15 %, 20 % Segun el porcentaje de
desvascdlarizacién Cuantitativa 25 %, 30 %,35 % desvascularizacion
or sesion discontinua 40 %, 50 %,60 % realizado en cada
P 80 %,90 %,100 % sesion.
Porcentaje de I 10-39 % Segun el p_orce_r)taje de
.__ ., | Cuantitativa desvascularizacion
desvascularizacién | 7. . 40 -69 % S
. discontinua logrado al finalizar la
final 70 -99 % S L
altima embolizacién.
100 %
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Variable

Operatoria

Clasificacién Escala Definicién operacional
N“meTO de pediculos Cuantitativa L ped[culo Segun el nimero de pediculos
embolizados por| . . 2 pediculos . e
- discontinua . embolizados en cada sesion.
sesion 3 pediculos
1 pediculo
, 2 pediculos Segun el namero de pediculos
Numero total de - . .
. Cuantitativa 3 pediculos embolizados en todas las
pediculos . . . ) :
) discontinua 4 pediculos sesiones al concluir el
embolizados . ,
5 pediculos tratamiento endovascula.r
6 pediculos
30-60  min Segun el tiempo transcurrido
g Cualitativa 65— 120 min 9 uemp
Duracion del proceder : : desde el inicio del proceder
ordinal 130-180 ‘min | sta su culminacion
200 — 250 min '
Cantidad de contraste | Cualitativa 50-120 ml Segun la .c_antldad de
administrado en ml ordinal 140 — 180 ml contraste administrado en ml
200 — 250 ml durante el proceder.
Segun la instauracién o no de
hipotension postproceder
. . o . mediante la administracion de
Hipotension Cualitativa Si . L L
) nitroglicerina en jeringa
postproceder nominal No S
perfusora, con mantenimiento
de la PAM entre 65 y 75
mmhg
Segun la aparicion o no de
e o déficit  focal neurolégico
Cualitativa Positivo . Ay
Test de propofol . . después de la realizacién del
nominal Negativo )
Test  superselectivo  con
propofol
Segln la presencia de paso
Oclusién venas de|Cualitativa Si de n-BCA con disminucion del
drenaje nominal No drenaje venoso y/o oclusion
de venas de drenaje
80 %,70 %,60 %, . G
Concentracion de n-|Cualitativa 50 %, 40%, 30%, ﬁeigggl la dljltﬁ;:zlggade neECAgI
BCA ordinal 25 9,20%,15%, | PO
10 % P '
30 segundos
40 segundos
60 segundos
80 segundos Segin los tiempos de
Tiempos de seguridad | Cualitativa 90 segundos polimerizacion calculados
Ordinal 95 segundos para cada dilucién especifica

100 segundos
110 segundos
115 segundos
120 segundos

de n-BCA 'y lipiodol.
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Variable

Operatoria

Clasificacion | Escala Definicién operacional
- Hemorragia
posproceder
-Infarto cerebral
- Muerte Segun la presencia o no de algunas
Complicaciones Cualitativa -Oclusién Parcial [de las complicaciones descritas,
P nominal Venas drenaje evaluadas clinicamente o por medios
- Vasoespasmo de imagen.
- Diseccion arterial
- Hematoma sitio de
puncién
Sesiones Cualitativa Si Pacientes sometidos a mas de tres
embolizacién >3 nominal No sesiones de embolizacion
Ausencia de déficit . . . g .
- Cualitativa Si Pacientes sin déficit neuroldgico en la
neurologico . RS -
nominal No evaluacion inicial (mRS= 0)
preproceder
o i . Oclusiébn mayor de 40 % del nido
Desvascularizacion | Cualitativa Si . L
0 : malformativo durante una sesion de
>40% nominal No L
embolizacién.
Mas de un pediculo | Cualitativa Si Embolizacion de méas de un pediculo
por sesién nominal No por sesion.
Hemorragia Cualitativa Si Presencia de evidencia clinica y
postproceder nominal No tomogréfica de sangre intracraneal.
I . Déficit focal neurolégico e imagen
Cualitativa Si . .
Infarto postproceder . sugestiva de infarto cerebral a las 72
nominal No o
hr de la embolizacién
Desvasc >40% sin Oclusion mayor de 40 % del nido
Hipotension Cualitativa Si malformativo durante una sesién de
nominal No embolizacién, sin instauracién de
hipotensién postproceder
Desvasc >40% con Oclusion mayor de 40 % del nido
Hipotension Cualitativa Si malformativo durante una sesién de
nominal No embolizacién, con instauracién de
hipotensién postproceder
Desvasc <40% sin Oclusion menor de 40 % del nido
Hipotension Cualitativa Si malformativo durante una sesion de
nominal No embolizacién, sin instauracién de
hipotensién postproceder
Desvasc <40 % con Oclusion menor de 40 % del nido
hipotension Cualitativa Si malformativo durante una sesion de
nominal No embolizacién, con instauracion de
hipotensién postproceder
Puntuacién en la| Cualitativa 0,1,2,3,4,5 Segin la escala modificada de
escala de Rankin ordinal Rankin (86)
Déficit neuroldgico | Cualitativa Déficit minimo No cambio en Rankin general
nuevo nominal Déficit moderado Rankin =2
Déficit significativo Rankin >2
o Preembolizacion . .,
e L Cualitativa T Segun el momento de comprobacién
Déficit neuroldgico . Postembolizacion e L
nominal del déficit neurolégico
A largo plazo
o Funcionalmente no mRS=1
. - Cualitativa relevante -
Déficit neurolégico - ; . mRS =2
nominal No discapacitante mMRS=3

Discapacitante
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2.3- Técnicas de procesamiento y analisis de la informacion:

Los andlisis se realizaron mediante la utilizacion de la version 9.2 de Stata
(StatCorp 2007, Stata Statistical Software: release 10; StataCorp, College Station,
TX).

Para resumir las variables de salida se emplearon medidas de resumen para datos
cualitativos (frecuencias absolutas y porcentajes). De igual forma se calcularon
tasas con relacién a otras variables asociadas (edad, sexo, sintomas iniciales de
presentacion).

Los intervalos de confianza se calcularon a 95 % de confiabilidad. Se calcularon
la sensibilidad y especificidad como medidas de la eficacia del test superselectivo
con propofol; se determinaron, ademés, el valor predictivo positivo (VPP) y
negativo (VPN) del examen, y se evaludé la seguridad del uso del propofol
mediante un cuidadoso registro de cualquier efecto adverso relacionado con la
administracion de este.

En la busqueda de las influencias de un conjunto de factores predictores de
complicaciones postembolizacion, se realizd inicialmente un analisis univariado
entre cada una de las variables explicativas o independientes (cualitativas) y las
variables de respuesta o dependientes.

Se utilizé el analisis univariado para describir el efecto de factores demogréficos,
sintomas de presentacion inicial de la MAV, estado neurolégico preembolizacion,
parametros morfolégicos (didmetros maximos del nido, corteza elocuente, drenaje
venoso profundo, localizacion profunda, grados de Spetzler y Martin y sus
componentes, puntuacion pretratamiento en mRS, numero de sesiones de

embolizacién, reduccion total del volumen nidal logrado por sesién y a través de

47



todas las sesiones y numero de pediculos embolizados (por sesion); en la
aparicion de complicaciones postembolizacién (hemorragia cerebral, infarto
cerebral, déficit neuroldgico postembolizacién y variable que resumia morbilidad
permanente, y muerte) y probar la capacidad de estos factores para predecir
nuevos déficits neurolégicos postembolizacion.

Los factores predictores y todas las variables con asociacion significativa en el
andlisis univariado (p<0,05), o por criterio de expertos, fueron incluidas en el
modelo de regresion logistica multiple para evaluar su asociacion independiente
con la aparicibn de complicaciones postembolizacion y cualquier nuevo déficit
neurolégico relacionado con el tratamiento, con control del sexo y edad.

Para evaluar la validez de la escala de Spetzler-Martin, se realizé un analisis
univariado y multivariado; el analisis incluyé la puntuacion total de la escala y sus

componentes individuales.

2.4. Aspectos éticos de lainvestigacion

El estudio cumple con la Il Declaracion de Helsinki y con la legislacion vigente en
Cuba. Los sujetos de la investigacion, a través de un consentimiento informado
fueron conocedores de su autonomia para decidir su participacion o el abandono
en cualquier fase de esta, sin consecuencia alguna, si asi lo decidian. Se explicé a
los pacientes que la confidencialidad de los datos recogidos y la privacidad
individual serian protegidas y que los resultados de la investigacion se harian

publicos solamente para la comunidad cientifica.
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Capitulo 3. Resultados.

3.1- Caracteristicas clinico-demograficas, morfologicas y generales de los
pacientes en las MAVs de la muestra estudiada.

Las caracteristicas clinicas, demogréficas, morfologicas y generales del
tratamiento de los pacientes con MAV en la serie estudiada se muestran en las
Tablas 1,2y 3.

Durante el periodo de seguimiento, que fue de 31,1 + 17,5 meses (media + DS),
71 pacientes recibieron 147 (2,07+1,09 (1-6)) sesiones de embolizacion, en las
cuales fueron embolizados un total de 174 pediculos arteriales para una media de
2,28. La muestra estuvo constituida por 71 pacientes, 41 (57,7 %) hombres y 30
(42,3 %) mujeres con MAV tratados mediante técnicas endovasculares en un
periodo de 5 afios; la edad media fue de 30,4 afios (rango 11-68 afios) y 79 % de
los pacientes tuvieron edades comprendidas entre los 11 y los 40 afios. (Tabla 1).
En 73,2 % de los casos embolizados, el debut se correspondié con hemorragia
intracraneal; 18,3 % presentaron convulsiones con movimientos tonico-clénicos
generalizados, y 11,3 % debutaron con crisis epilépticas.

En 28,2 % de los pacientes hubo presencia de déficit neurolégico en la evaluacién
inicial. La cefalea, la pérdida de conciencia, la presencia de nauseas, vomitos, y
las convulsiones, fueron las manifestaciones mas frecuentes al debut. (Tablas 1y

2).
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Tabla 1. Caracteristicas clinico-demograficas, morfoldgicas y del tratamiento

en pacientes bajo terapia endovascular.

Edad Media £ DS (Rango)

30,4 + 12,0 (11-68)

Grupos de Edad (afios) | 10 — 20 18 (25,4)
n (%) 21-30 18 (25,4)
31-40 20 (28,2)
41 -50 13 (18,2)
51-70 2(2,8)
Sexo n (%) Masculino 41 (57,7)
Femenino 30 (42,3)
Morfotipo racial n (%) Blanco 45 (63,4)
Negro 8 (11,3)
Mestizo 18 (25,4)
Presentacion Inicial n | Hemorragia intracraneal 52 (73,2)
(%) Crisis epilépticas 8 (11,3)
Cefalea 51 (71,8)
Convulsiones 13 (18,3)
Déficit focal neuroldgico 20 (28,2)
Asintomatico 4 (5,6)
Enfermedades Epilepsia 13 (18,3)
asociadas HTA 15 (21,1)
Asma bronquial 2 (2,8)

Diametro maximo de la MAV (Media £ DS (rango))
mm

41 £ 18 (7 - 90)

Volumen méximo de la MAV (Media = DS (rango)) ml

22 + 17 (0,5 - 180)

Sesiones de embolizacién n: media + DS (rango)

147:2,07+1,09(1-6)

Porcentaje de desvascularizacion final
mediatDS(rango)

69,2 + 26,7(10-100)

Pediculos embolizados n: media + DS (rango)

174:2,28 +1,17(1-6)

Tiempo de seguimiento (media £ DS), meses 31,1+17,5
Microcirugia vascular después de embolizacién n (%) 10 (14,1)
Radiocirugia después de embolizacion n (%) 10 (14,1)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Tabla 2. Manifestaciones clinicas de debut y resultados de TC en los

pacientes tratados con MAVs

Variable Numero | Porcentaje
Manifestaciones clinicas al debut

Cefalea 51 71,8
Convulsiones 13 18,3
Pérdida de conciencia 17 23,9
Vomitos 22 31,0
Déficit motor 9 12.7
Cifras tensionales elevadas 5 7,0
Crisis epilépticas 8 11,3
Nauseas 20 28,2
Rigidez de nuca 3 4,2
Ataxia 5 7,0
Nistagmo 5 7,0
Trastornos conductuales 2 2,8
Déficit focal neuroldgico 20 28,2
Infarto cerebral 1 1,4
Resultados dela TC

Hemorragia intraparenquimetosa 41 57,7
Sospecha de MAV 13 18,3
Hemorragia subaracnoidea 8 11,3
Normal 4 5,6
Hemorragia cerebromeningea 3 4,2
Infarto cerebral 1 1,4

angiografia cerebral

Nota: A solo 24 pacientes se les realizé AngioTC para diagnéstico de la MAV previo a la

N=71

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En la Tabla 3 se presentan las caracteristicas angiograficas de las MAVs

embolizadas como son; el diametro y volumen maximo (Media £ DS (rango)) en

mm y ml fue de 41 + 18 (7- 90) y 22 + 17 (0,5 - 180) respectivamente.

51



En 88,7 % (63) de las MAV fueron supratentoriales, y 11,3 % (8) infratentoriales.
70,4 % estaban ubicadas en un solo I6bulo, 16,9 % compartian dos I6bulos, una
interhemisférica y 8 MAV cerebelosas. De acuerdo a la clasificacion de Spetzler-
Martin, 2,8 % eran grado |, 18,3 % eran grado Il, 59,2 % grado lll, 16,9 % grado
IV,y 2,8 % grado V.

En 45,1 % de las MAVs presentaban aferencias por dos o mas vasos del poligono
de Willis, 8 (11,3 %) presentaban aferencias profundas, y 1 (1,4 %) aferencias
coroideas.

En la serie se encontraron 9 aneurismas (12,7 %) asociados a las MAV (5
aneurismas intranidales (7 %), 2 aneurismas de flujo (2,8 %), y 2 aneurismas del
poligono (2,8 %), un aneurisma del top de la basilar y un aneurisma de la arteria

comunicante posterior. Figura 1y 2 (Anexo 3).
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Tabla 3. Caracteristicas angiograficas de las MAVs embolizadas

Caracteristicas angiograficas No %
Localizacion MAV
Parietal 28 39,4
Temporal 12 16,9
Occipital 7 9,9
Frontal 3 4,2
Cerebelosa 8 11,3
Parietoccipital 7 9,9
Frontoparietal 5 7,0
Interhemisférica 1 1,4
Topografia de la MAV
Supratentorial 67 88,7
Infratentorial 8 11,3
Aneurismas asociados
Cualquiera 9 12,7
Intranidales 5 7,0
Relacionados con flujo 2 2,8
Del PW 2 2,8
Componentes Spetzler- Martin
MAV pequefia (<3 cm) 12 16,9
MAV media (3 — 6 cm) 50 70,4
MAV grande (>6 cm) 9 12,7
Drenaje venoso profundo 25 35,2
Localizacién en area elocuente 48 67,6
Clasificacion MAV Spetzler-Martin
Grado | 2 2,8
Grado Il 13 18,3
Grado I 42 59,2
Grado IV 12 16,9
Grado V 2 2,8
Aferencias de mas de dos vasos de PW 32 45,1
Aferencias profundas 8 11,3
Aferencias coroideas 1 1,4
N=71

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.



3.2- Caracteristicas generales de los procederes endovasculares realizados
Se realizaron 147 (2,07 £ 1,09 (1-6)) sesiones de procederes endovasculares, con
178 microcateterizaciones superselectivas, lo que incluyé 174 (2,28 + 1,17 (1-6))
embolizaciones intranidales o pediculares adyacentes a la madeja malformativa.
Predominé la embolizacion de un dnico pediculo por sesién con 125 (85 %),
seguido por la embolizacion de 2 y 3 pediculos con 17 (11,6 %) y 5 (3,4 %)
respectivamente.

El nimero total de accesos vasculares embolizados por cada MAV fueron:

2 pediculos en 21 (29,6 %), 1 en 19 (26,8 %), 3 en 18 (25,4 %) y entre 4 — 6 en 13
(18,3 %).

En 38 % de los pacientes se realizé una sola sesion de embolizacion, el resto fue
sometido a mas de dos (rango 2 - 6), con un intervalo entre los procederes de 1 —
4 meses.

Se realizaron 178 tests superselectivos con propofol previos a la inyeccion del
material emboligeno; de ellos: 166 (93,3 %) resultaron negativos y 12 (6,7 %)
positivos.

Se presentd déficit neurolégico postembolizacion en 87,5 % de los pacientes
tratados con test de propofol positivo (7 de 8) y en 0,6 % de los casos donde la
prueba resulté negativa (1 de 166).

En relacién con los porcentajes de desvascularizacion logrados por sesion,
predominaron las de 20 %—-30 % en 69 (47 %), seguidas por las de 40 % — 50 %
en 30 (20,2 %) y de 10 %— 15 % en 28 (19 %).

Se realizaron 11 (7,5 %) cierres malformativos totales en una sola sesién a MAV

gue correspondieron al grado Il (4 monopediculares y 2 bipediculares), grado 11 (1
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monopedicular, 1 bipedicular y una con tres pediculos arteriales) y grado | (2
monopediculares). La metodologia que se utilizé para la evaluaciéon del porciento
de desvascularizacién fue el siguiente: se calculé el volumen inicial de la MAV
multiplicando la longitud por la altura por el ancho, una vez finalizada la
embolizacion se calculé el volumen de la MAV restante de igual forma y se hall6 el
porcentaje de este resultado con la formula: (Volumen Inicial/Volumen Final) x 100
= Porciento de desvascularizacion.

En 99 (67,3 %) pacientes se estableci6 una estricta hipotension arterial
postproceder mediante la administracion de nitroglicerina en infusion, con lo cual
se logré una disminucién de 20 % de la PAM o una PAM de 65 mmHg por un
periodo de 16 — 24 hr, mientras que en 48 (32,7 %) pacientes no se establecié la
misma condicion. Este segundo grupo de pacientes se corresponde con un
periodo inicial de nuestra investigacion en el cual no se utiliz6 este mecanismo
neuroprotector.

Los resultados finales postembolizacion comprenden: 18,3 % de oclusién total,
45,1 % de desvascularizaciéon de 70 %— 99 % y en un 21,2 % de los casos de 40-
69%. Solo en 15,5 % de los pacientes la obliteracion fue de 10 %-39 %, por lo que
los mismos quedaron pendientes para ulteriores tratamientos.

En los 13 pacientes (18,3 %) con desvascularizacion total se logré un cierre
completo y estable de la MAV con n-BCA, figuras 3 y 4 (Anexo 3) comprobado a
los tres meses y al afio mediante angiografia de control; en los 58 pacientes
restantes (81,7 %) en los cuales quedaron restos malformativos, 10 pacientes
(14,1 %) fueron sometidos a microcirugia vascular, 10 pacientes (14,1 %) fueron

tratados con radiocirugia Figura 5 (Anexo 3) y otros 10 pacientes (14,1%)
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guedaron pendientes de nuevas sesiones de embolizacion; los 28 pacientes (39,4
%) restantes se encuentran en espera para ser tratados por medio de radiocirugia
0 microcirugia vascular.

A pesar de la baja casuistica de la serie, es significativo reportar los resultados
positivos de la embolizacion prequirdrgica en la oclusiéon de arterias aferentes
profundas y otras arterias aferentes no accesibles durante la cirugia, en la oclusién
con coils de aneurismas asociados, en la utilidad de los vasos esclerosados para
acceder a la MAV durante la cirugia, en la reduccion del tiempo de operacién y la
pérdida de sangre, asi como la conversion de lesiones de alto grado en la
clasificacion de Spetzler-Martin en lesiones de grado menor, lo que permitié la
radiocirugia o microcirugia posterior.

El ndmero total de procederes endovasculares, los porcentajes de

desvascularizacion por sesién y total y otros datos se muestran en la Tabla 4.
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Tabla 4. Caracteristicas generales de los procederes endovasculares realizados

Parametros Nimero Porcentaje

Numero de sesiones de embolizacion (n=71)

1 27 38,0
2 20 28,2
3 20 28,2
4 1 1,4
5 2 2,8
6 1 1,4
Porcentaje de desvascularizacion por sesién (n=147)

10 15 10,2
15 13 8,8
20 37 25,2
25 10 6,8
30 22 15,0
35 4 2,7
40 20 13,6
50 10 6,8
60 3 2,0
80 1 0,7
90 1 0,7
100 11 7,5
Porcentaje de desvascularizacion final (n=71)

10 — 39% 11 15,5
40 - 69% 15 21,2
70 — 99% 32 45,1
100% 13 18,3
Media £ DS (rango) 69,2 + 26,7 (10 - 100)
Numero de pediculos embolizados por sesién (n=147)

1 pediculo 125 85,0
2 pediculos 17 11,6
3 pediculos 5 3,4
Total 147 100
Oclusién venas de drenaje (n=147)

No 144 98,0
Si 3 2,0

Nota: Se realizaron otras 4 sesiones de embolizacién para cerrar 2 aneurismas de flujo
asociados a MAVs cerebrales, un aneurisma de ACo-P, y un aneurisma del top de la basilar
gue requirié colocacion de stent.

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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3.3- Factibilidad del Test superselectivo con propofol para la determinacién
de areas de elocuencia cerebral en el tratamiento endovascular de MAVs
cerebrales

Se realizaron 178 tests superselectivos con propofol, de ellos 166 (93,3 %) fueron
negativos y 12 (6,7 %) positivos; el defecto neuroldgico aparecié inmediatamente
después de la inyeccién del anestésico y se mantuvo después del minuto,
desapareciendo a los 5 minutos de administrado el anestésico en todos los casos.
Un paciente con una MAV parietal izquierda grado Ill, Figura 6 (Anexo 3) de la
clasificacion de Spetzler- Martin, durante su segunda sesién de embolizacién en la
cual se habia cateterizado un pediculo arterial que impresionaba corresponder con
la arteria angular, después del Test superselectivo desarrollé6 un sindrome de
Gerstmann con la presencia de agnosia digital, confusiéon derecha izquierda y
discalculia, por lo que se decidi6 cateterizar otro pediculo arterial para embolizar.
En otro paciente con una malformacién monopedicular grado Il, Figura 7 (Anexo
3), localizada en area motora 'y con un vaso aferente dependiente de la cerebral
media, se produjo una monoparesia braquial distal; no obstante ser positivo el test,
se decidi6 realizar la embolizacién tomando en consideracion la relacion riesgo-
beneficio, al tratarse de un paciente joven que ya habia presentado hemorragia y
tener un alto riesgo de resangrado. El paciente salié del proceder con una paresia
braquial distal, la cual recuperd posteriormente con fisioterapia.

En otra paciente con una MAV frontoparietal izquierda grado Ill, aunque el
resultado del test fue débilmente positivo en su tercera sesion de tratamiento, se
valoré el riesgo-beneficio, decidiéndose embolizar el pediculo malformativo; se

produjo un déficit neurolégico leve del cual se recupero totalmente con fisioterapia
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en la primera semana después de la embolizacién. Otra paciente con una MAV
cerebelosa grado Il de Spetzler-Martin con aferencias procedentes de la arteria
cerebelosa superior, localizada en &rea elocuente y con drenaje venoso profundo,
que debuté con un hematoma intraparenquimatoso cerebeloso, presentd un test
positivo con empeoramiento de la disartria cerebelosa y dismetria. Posterior a la
embolizaciébn se comprobé la presencia de sintomatologia similar a la presente
con el test e infarto cerebeloso en la tomografia realizada a las 72 hr, Figura 8
(Anexo 3).

En la Figura 9 (Anexo 3) se mostré una MAV grado Il de Spetzler- Martin ocluida
totalmente, localizada en area motora, con test de propofol negativo y ausencia de
déficit neuroldgico postembolizacion.

En 100 % de los pacientes con Test superselectivo con propofol negativo no se
desarrolld déficit neuroldgico inmediato postembolizacién; en una Unica paciente
con test negativo se presento defecto tardio (a las 72 hr) sin encontrar evidencia
tomografica de infarto cerebral; la desaparicion del déficit espontaneamente en 72
hr, apoya nuestra hipétesis de que haya estado relacionado con el edema
asociado a la inflamacién que puede producir el n-BCA, en tanto que, de los 12
pacientes con test de propofol positivo, en los 8 en los cuales se decidié embolizar
tomando en cuenta la relacion riesgo-beneficio, 7 presentaron un déficit

neuroldgico similar al observado con la realizacion del test. (Tabla 5)
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Tabla 5. Caracteristicas clinicas y angiograficas de pacientes embolizados, con Test de propofol positivo

Paciente | Presentacién | Localizacion Tamafio | Déficit neuroldgico post | Déficit neurolégico Resultados Tomografia
Clinica MAV test de Propofol postembolizacién computarizada y / o MRI
(Clinico) (Sindrome Clinico)
Hemorragia Nistagmo, disartria Infarto arteria  cerebelosa | Infarto cerebeloso
9 Cerebelosa 3-6 superior — nistagmo, disartria,
dismetria
Hemorragia Paresia fasciobraquial Infarto arteria cerebral media | Infarto arteria cerebral
16 Frontal <3 superficial-paresia media superficial
fasciobraquial
Hemorragia Confusidn, hemiparesia | Infarto cerebral arteria cerebral | Infarto temporal
20 FrontoTemporal 3-6 ) ) ) .
media - hemiparesia, confusion.
Hemorragia ] ] Agnosia digital, | Infarto parietal posterior - | Infarto parietal posterior
Parietal posterior . ] ~ y . o
58 ] >6 discalculia, confusién | confusiébn, agnosia digital,
Izquierda . ] ) .
der - izq discalculia, confusion der - Izq
Hemorragia Nistagmo, disartria, | Infarto arteria  cerebelosa | Infarto cerebeloso
63 Cerebelosa <3 dismetria superior—ataxia, disartria,
dismetria
70 Hemorragia Frontal 3-6 Hemiparesia leve a | Infarto arteria cerebral media | Infarto arteria cerebral
predominio superficial-paresia media superficial

fasciobraquial, disartria

fasciobraquial, disartria

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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En la Tabla 6 se muestra la relaciébn de pediculos arteriales con resultados
positivos 0 negativos al test de propofol y los resultados postembolizacion. Al
tener en cuenta los resultados positivos (déficit neurologico) y negativos del
Test superselectivo, se tom6 como regla de oro la aparicion de déficit
neurologico o no postembolizacion, y se calculd la sensibilidad, especificidad,
VPP y VPN.

En 99,4 % de los pacientes con Test superselectivo negativo no desarrollaron
déficit neuroldgico postembolizacion, en tanto que en los 12 pacientes con test
positivo, de los 8 que se decidié embolizar, 7 presentaron un déficit neurologico
similar al observado con la realizacion de esta prueba.

La sensibilidad del test definida como su capacidad para determinar la
presencia de elocuencia cerebral fue de 87,5 %, lo cual se traduce en que la
probabilidad de que el test resulte positivo si la zona explorada es elocuente es
de 87,5 %); la especificidad definida como la capacidad del test para detectar la
ausencia de elocuencia cerebral en un area no elocuente resultd de 99,4 %,
dando como resultado la probabilidad de que el test resulte negativo en 99,4 %.
Los hallazgos obtenidos avalan la elevada eficacia del test para la
determinacion de areas de elocuencia cerebral durante la embolizacion de una
MAV.

Por otra parte la proporcion de areas cerebrales elocuentes entre los pacientes
con test positivos fue de 87,5 % y la proporcion de areas no elocuentes entre
los pacientes con test negativos fue de 99,4 %, para un VPP y VPN de 87,5 %

y 99,4 %, respectivamente.
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Tabla 6. Relacion entre los resultados del Test superselectivo con
propofol y la presencia o no de déficit neurolégico postembolizacion

Sesiones de embolizacion (147)
Test propofol (178) Déficit neuroldégico postembolizacion en pacientes
alos cuales se realizo test de propofol

Si No Total
Positivo 12 (6,7%) 7 (VP) 1 (FP) 8
Negativo 166 (93,3%) 1 (FN) 165 (VN) 166
Total 8 166 174
Sensibilidad 87,5%
Especificidad 99,4 %
Valor predictivo + 87,5 %
Valor predictivo - 99,4 %

Nota: Se realizaron 147 sesiones de embolizacion y 178 Test de propofol, de
los cuales 12 fueron positivos; de estos solo 8 se embolizaron, el resto se
cateterizo otro pediculo arterial y después de constatar la negatividad del test
fueron embolizados. Se calculé la sensibilidad, especificidad y valor de
prediccidn positivo y negativo.

VP: Verdaderos positivos. FP: Falsos positivos. FN: Falsos negativos.

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

Finalmente no se presentd ninguna reaccion adversa al propofol, a pesar de
utilizar dosis de 20 mg a 40 mg en los pacientes con resultados positivos, en
los cuales se decidi6 cateterizar otro pediculo arterial y en pacientes con
resultados negativos, en los cuales el microcatéter se desplazé de la zona en
gue inicialmente se habia realizado el test.

A pesar del valor positivo del test como factor predictor de déficit neuroldgico
postembolizacion se decidio realizar la embolizacion al tomar en consideracion
la relacion riesgo-beneficio en 7 pacientes jovenes y en un paciente en edad
media de la vida, los cuales debutaron con manifestaciones hemorragicas con
alto riesgo de resangrado por las caracteristicas morfolégicas de la MAV,
localizadas algunas en areas de dificil acceso quirdrgico (MAV rolandica,

pedunculo cerebeloso y hemisferio cerebelo) y con caracteristicas favorables
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para lograr una oclusion total. Un paciente presentd una paresia braquial distal,
3 presentaron déficits neurolégicos leves con recuperacién posterior con
fisioterapia, otro presentd afasia nominal, agnosia digital, discalculia y
confusién derecha izquierda; de los otros 2 pacientes, una experimentd solo
nistagmo y dismetria leve que recuper6 espontaneamente y la otra present6 un
infarto cerebeloso con ataxia cerebelosa, dismetria severa y nistagmo, que
requirio rehabilitacion intensiva, con lo cual se logré un estado similar al de

preembolizacion.

3.4- Tiempos de polimerizacion de n-BCA y establecimiento de tiempos de
seguridad para su inyeccion.

Los tiempos de seguridad establecidos para la inyeccion de n-BCA mediante el
calculo del tiempo de polimerizacién, se muestran en la Tabla 7; la utilizacion
de estas estimaciones nos ha permitido inyectar con seguridad el polimero sin
que nunca se pegara el microcatéter al vaso, con lo cual se lograron con
seguridad tiempos de inyeccidon de hasta 2 minutos con alta difusion de este en

el nido malformativo.
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Tabla 7: Concentracion de n-BCA y tiempo de polimerizacion por sesién

de embolizacién de MAV

Concentracion de Numero de inyecciones Tiempos de seguridad
n-BCA (%) de n-BCA (%) (polimerizacion de n-BCA)
80 % 24 (14,3) 30 segundos

70 % 14 (8,3) 40 segundos

60 % 14 (8,3) 60 segundos

50 % 5(2,9) 80 segundos

40 % 10 (5,9) 90 segundos

30 % 8 (4,8) 95 segundos

25 % 10 (5,9) 100 segundos

20 % 14 (8,3) 110 segundos

15 % 22 (13,1) 115 segundos

10 % 47 (27,9) 120 segundos
Total 168 -

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

3.5- Factores morfolégicos predictores de oclusion total en el tratamiento
endovascular de MAVs cerebrales

En relacion con la tasa de oclusion total de las MAVs, segun parametros
morfolégicos (Tabla 8), se observd como el incremento de la talla limite en
milimetros disminuye la posibilidad de oclusién total; se observa 75 % de
oclusion total en las MAV <3 cm, y solo 8,2 % de oclusion total en las MAV con
diametros de 3—6 cm. De forma similar se observé como decrece el porcentaje
de oclusion total con el incremento en la gradacion en la escala de Spetzler -
Martin desde 100 % en las MAVs grado | hasta 11,9 % en las MAVs grado Ill.
Asi mismo decrece la posibilidad de oclusién total con el incremento del
namero de pediculos y el logro de la oclusion total en 100 % de las MAVs
monopediculares, y solo en 9,1 % de las MAV con 3 aferencias arteriales; en
tanto que no se logré desvascularizacion total en ninguna MAV con mas de 3

pediculos arteriales.

64



Por otra parte, la presencia de aferencias por dos o0 mas vasos del poligono de
Willis decrece la posibilidad de oclusion total; 6,3 % contra 28,2 % de oclusién
total en los pacientes con aferencia por solo un vaso del poligono. Llama la
atencion en la serie, la mayor tasa de oclusion total en las MAVs
infratentoriales con respecto a las supratentoriales, 25 % y 17,5 %
respectivamente.

Constituyeron caracteristicas angiograficas favorables para el cierre total, los
tamafios menores de 3 cm Yy la presencia de pediculos arteriales dominantes

unicos.

Tabla 8. Tasa de oclusién total de MAV en relaciobn con parametros

morfoldgicos

Parametros Numero total (%) | Nimero Porcentaje
ocluido ocluido

Talla limite en mm

<3cm 12 (16,9) 9 75

3-6cm 50 (70,4) 4 8,2

>6 cm 9(12,7) - -

Drenaje venoso profundo

Si 25 (35,2) 3 12

No 46 (64,8) 10 21,7

Area elocuente

Si 48 (67,6) 10 20,8

No 23 (32,4) 3 13,04

Clasificacion de Spetzler- Martin

Grado | 2 (2,8) 2 100

Grado Il 13 (18,3) 6 46,2

Grado I 42 (59,2) 5 11,9

Aferencias de mas de dos vasos del poligono de Willis

Si 32 (45,1) 2 6,3

No 39 (54,9) 11 28,2

Topografia MAV

Supratentorial 63 (88,7) 11 17,5

Infratentorial 8 (11,3) 2 25

Numero de aferencias

1 pediculo 7(9,9) 7 100

2 pediculos 12 (16,9) 4 33,3

3 pediculos 22 (30,9) 2 9,1

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Si se toma en cuenta el didmetro y volumen maximo de la MAV, como era de
esperar, la desvascularizacion total se logra en MAVs con diametros y
volumenes medios significativamente menores, lo que se aprecia claramente si
se comparan las medias £+ DS (rango) en mm y ml entre el grupo en que se
logra oclusion total y en el que no se logra, con 21+12(7-35) mmy 6 + 7(0,5-21)
ml para el primero y 46 + 19(13-90) mm y 26 + 41(1,5-180) ml para el ultimo
(Tabla 9).

Tabla 9. Relacién entre el diametro y volumen de las MAVs y el porcentaje

de desvascularizacion

Parametros NUumero MAV Desvascularizacion | Desvascularizac
<100 % i6n de 100 %

Ndmero 71 58 (81.7 %) 13 (18.3 %)

Diametro 41 + 18 (7-90) 46 =19 (13-90) 21+12 (7-35)

MediatzDS(rango)m

m

Volumen ml 22 + 38 (0,5-180) 26 £ 41 (1,5-180) 6+7(0,5-21)

mediatDS(rango)m|

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En un analisis univariado (Tabla 10) para evaluar los factores que influyen
negativamente en la desvascularizacion total de MAVs, resultaron significativos
la presencia de aferencias de dos o mas vasos del poligono de Willis, con un
OR de 5,89 (IC 95 %:1,2-28,9; p=0,029) y el tamafio de 3 — 6 cm, con un OR
de 8,5 (IC 95 %: 2,24 — 32,2; p=0,002), mientras se comportaron como un
factor favorecedor el tamafio <3 cm con un OR de 0,08 (IC 95 %: 0,04 — 0,13;
p=0,000). Esto coincide con el andlisis univariado para evaluar factores
favorecedores de la desvascularizacion total, donde fue el Unico factor
estadisticamente significativo; con un OR de 41,3 (IC 95 %: 7,89 — 215,8; p=
0,000); esto significa que es 41 veces mas probable lograr una oclusién total en

las MAVs con didmetro <de 3 cm.
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Tabla 10. Factores que influyen negativamente en la desvascularizacién
total de MAVs en el analisis univariado

Caracteristicas No (%) | OR IC: 95 % p
Localizacion supratentorial | 63(88,7) | 1,58 | 0,28 — 8,87 0,606
(n=71)

Aferencias profundas (n=71) 8(11,3) 1,65 | 0,186 — 14,68 0,655
Aferencias de mas de dos | 32(45,1) [ 5,89 |1,2-28,9 0,029
vasos de PW (n=71)

Aneurismas asociados (n=71) 9(12,7) 1,92 | 0,22-16,9 0,556
Componentes Spetzler-Martin , n (%)

MAV pequefia (<3 cm) 12(16,9) | 0,08 | 0,04 - 0,13 <0,001
MAV media (3 — 6 cm) 50(70,4) | 8,5 2,24 -32,2 0,002
MAV grande (>6 cm) 9(12,7) - - -
Drenaje venoso profundo 25(35,2) | 0,49 |0,12-1,98 0,317
Localizacion en area elocuente 48(67,6) | 1,75 | 0,43-7,1 0,431
Grados Spetzler-Martin, n (%)

Grado | 2(2,8) - - -
Grado Il 13(18,3) | 0,14 | 0,04 - 0,48 0,002
Grado Ill 42(59,2) | 2,08 | 0,68 - 6,33 0,199
Grado IV 12(16,9) - - -
Grado V 2(2,8) - - -

Nota: En andlisis univariado para determinar factores que influyen positivamente en la
desvascularizacion total de MAV, el didmetro menor de 3 cm mostré un OR de 41,3
(IC: 7,89 — 215,8; p = 0,000)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En el analisis de regresion logistica multiple para evaluar los factores que
influyen negativamente en la desvascularizacion total de MAVs (Tabla 11), el
diametro de 3 — 6 cm y las aferencias de mas de 2 vasos del poligono de Willis
mostraron los OR mas altos con 11,7 (IC IC 95 %:2,49 — 55,4; p=0,002 ) y 7,0
(IC:1,12 — 43,9; p=0,038). En tanto que en el analisis de regresion logistica
multiple para determinar factores que influyen positivamente en la
desvascularizacion total de la MAV, el diametro menor de 3 cm mostréo un OR
de 50,9 (IC 95 %: 7,41 — 349,0; p = 0,000). Lo que significa que el didmetro
menor de 3 cm incrementa en 50 veces la posibilidad de oclusién total de una

MAV.

67



Tabla 11: Factores gque influyen negativamente en la desvascularizacién

total de las MAVs. Regresion logistica multiple

Pardmetros OR IC: 95 % p
Diametro de 3 -6 cm 11,7 |2,49-554 0,002
Drenaje venoso profundo 2,4 0,43-13,0 |0,320
Localizacién supratentorial 1.4 0,16 —12,01 | 0,76
Aferencias de mas de 2 vasos del PW | 7,0 1,12 -43,9 |0,038
Aneurismas asociados 258 10,22-30,5 |0/45

Nota: En andlisis de regresion logistica multiple para determinar factores que influyen
positivamente en la desvascularizacién total de MAV, el diametro menor de 3 cm
mostr6é un OR de 50,9 (IC: 7,41 — 349,0; p < 0,001)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

3.6. Complicaciones del tratamiento endovascular de las MAVs cerebrales
Las complicaciones presentadas durante los procederes endovasculares
fueron: el vasoespasmo asintomatico en 9 sesiones (7 carotideos y 2
vertebrales), un vasoespasmo sintomatico en un paciente con un poligono de
Willis deficiente, 4 vasoespasmos de vasos intracraneales, una diseccion
vertebral y 3 cierres parciales de venas de drenajes.

No se produjeron extravasaciones de contraste durante los procederes, ni por
perforacion directa del microcatéter o la microguia, ni por inyecciones
superselectivas de contraste; tampoco se presentaron ictus isquémicos por
reflujo del polimero, migracion anormal o su liberacion en el arbol vascular
durante la retirada del microcatéter, ni atrapamiento del microcatéter en las
paredes del vaso.

Solo 7 pacientes presentaron déficit motor relacionado con ictus isquémico en

el postproceder, lo cual era esperado debido a la positividad del Test

68



superselectivo con propofol, no obstante lograrse la recuperacién total con
rehabilitacion intensiva.

Seis pacientes presentaron hemorragias intraparenquimatosas significativas
Figura 10 (Anexo 3); ellas estuvieron relacionadas con desvascularizaciones
extensas de alrededor de 60 % en MAV de diametros de 3 — 6 cm, con cierre
de varios pediculos arteriales y obstruccién parcial de venas de drenaje, sin
hipotension arterial sostenida durante 16 horas al menos. De estos pacientes, a
3 se les realizaron craneotomias descompresivas, falleciendo uno de ellos, al
otro fallecido no se le realiz6 craneotomia.

En la serie, la morbilidad fue de 18,4 %: 6 hemorragias (8,5 %), 6 ictus
isquémicos (9,9 %), 7 esperados y todos con recuperacion total; la tasa de
mortalidad fue de 2,8 % y la de discapacidad de 4,2 %.

Para el tratamiento del vasoespasmo se utilizé la administracion lenta de 5 — 10
ml de nimodipino intraarterial diluido con clorosodio a 25 % o a 50 %; en todos
los casos se obtuvo resolutividad total del vasoespasmo en los siguientes 5
minutos, sin repercusion significativa sobre la tension arterial.

La realizacion del proceder con anestesia local en el sitio de puncion arterial no
trajo dificultades, y permitio la evaluacion clinica constante del paciente
durante este y la realizacion del Test superselectivo con propofol. Las

complicaciones por sesion y por pacientes, se muestran en la Tabla 12
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Tabla 12. Complicaciones de los procederes endovasculares

Complicaciones No (% x sesion) (% x paciente)
(n=147) (n=71)
Hemorragia postproceder 6 4,1 8,5
Infarto cerebral* 7 4,8 9,9
Muerte** 2 14 2,8
Oclusion parcial venas drenaje 3 2 4,2
Vasoespasmo*** 9 6,2 12,7
Diseccion arterial**** 1 0,7 14
Hematoma sitio de puncién 1 0,7 1.4

*Los infartos fueron predecidos por la positividad del test de propofol, por lo que los
pacientes fueron embolizados después de evaluar relacion riesgo-beneficio

**De los 6 pacientes con complicaciones hemorragicas 2 fallecieron

*** \Jasoespasmo asintomatico que cedié con nimodipino intraarterial

**** Se produjo durante embolizacién de un aneurisma de flujo.

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En la Tabla 13 se muestran los pacientes que presentaron morbimortalidad
relacionada con el proceder. De los 6 pacientes con hemorragia, 5 mostraban
drenaje venoso profundo o mixto, 4 aneurismas asociados, 4 aferencias de
mas de dos vasos del poligono de Willis y 3 aferencias profundas. Los 2
pacientes que fallecieron tuvieron una hemorragia intraparenquimatosa

extensa, uno de ellos con extension ventricular.
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Tabla 13. Caracteristicas de los pacientes con MAVs embolizados que presentaron morbimortalidad postproceder
Aferencias de + Rankin
Localizacion Aferenc. Drenaje Tamafio Sesiones | Rankin Rankin
Pct | Edad Sexo | Presentacion de dos vasos | Aneurismas 6 Sindrome clinico
MAV profund. Venoso cm embol (n) | preembol postembol
clinica PW meses
18 36 M Hemorragia Frontoparietal No ACA - ACM Intranidal Superf 3-6 2 1 2 0 Hemorragia
56 32 F Convulsiones Frontal ACA ACA - ACM No Prof-super <3 2 0 2 2 Hemorragia
42 | 32 M Hemorragia Frontoparietal ACM ACA - ACM De flujo Profundo 3-6 2 0 6 6 Hemorragia - muerte
5 33 F Hemorragia Temporal No No No Prof-super 3-6 3 0 6 6 Hemorragia — muerte
27 14 M Hemorragia Temporal No No Intranidal Profundo <3 1 0 3 2 Hemorragia
46 19 M Hemorragia Parietooccipital | AChP ACA - ACP Intranidal Profundo 3-6 3 0 0 0 Hemorragia
Asintomatico Infarto ACS — nistagmo,
9 15 M Cerebelosa No No No Superf 3-6 1 0 1 0
disartria
Hemorragia Infarto ACM superficial
16 20 M Frontal No ACA - ACM No Superf <3 1 0 1 0
— paresia fasciobraquial
Hemorragia Infartocerebral,
20 38 F Frontotemporal | No No No Profundo 3-6 1 0 1 0
confusion.
Hemorragia Infarto parietal posterior
-confusion, agnosia
58 15 F Parietal post 1zg | No ACA - ACM No Profundo >6 5 0 1 0
digital, discalculia,
confusion der - 1zq
Hemorragia Infarto ACS - ataxia,
63 | 50 F Cerebelosa No No No Profundo <3 1 1 2 1
disartria

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

71




3.7- Factores predictores de complicaciones relacionadas con el proceder
endovascular

3.7.1- Factores predictores de déficit neurologico relacionado con el
proceder

Los factores predictores de déficit neuroldgico relacionado con el proceder que
en el andlisis univariado mostraron resultados estadisticamente significativos
fueron las MAVs con diametro pequefio (< 3 cm)(OR: 3,42; IC 95 %: 1,3-14,35;
p=0,09), la ausencia de hipotension postproceder (OR: 3,76; IC 95 %: 1,16-
12,2; p=0,027), la oclusion de venas de drenaje (OR: 24,2;IC 95 %: 2,93-28,3;
p=0,012), la desvascularizacion > 40% por sesion (OR: 3,67; IC 95 %: 1,65-
8,17; p=0,001) y la positividad del test de propofol (OR:11,3; IC 95 %: 2,93-
43,8; p=0,000). (Tabla 14)

Los pacientes con defecto neuroldgico relacionado con el tratamiento
endovascular, estuvieron sujetos a un numero significativamente mayor de
sesiones de embolizacion y presentaban un estado neurolégico normal mas
frecuentemente en la evaluacion base, si bien estos factores no resultaron
estadisticamente significativos.

En el analisis multivariado con control del sexo, las variables siguientes de
preembolizacion fueron capaces de predecir el déficit neuroldgico: Test de
propofol positivo (OR: 37,9; IC 95 %: 5,23-274,2; p=0,000), diametro < 3 cm
(OR: 14,6; IC 95%: 1,65-129,1; p=0,016), desvascularizacion > 40 % por sesion
(OR: 8,65; IC 95 9%: 1,61-46,4; p=0,012), mientras que la presencia de
aneurismas intranidales, la realizacion de mas de tres sesiones de
embolizacién, el drenaje venoso profundo vy la ausencia de hipotension

postproceder, no mostraron significacion estadistica. (Tabla 15)
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Tabla 14. Factores predictores de

déficit neuroldgico relacionado con el

proceder
Caracteristicas No (%) OR IC: 95 %
Edad (media =+ DS) 30,4+- 12 12 0,67 — 3,56 0,923
Sexo masculino (n=71) 41(57,7) 135 |0,65-2,82 0,418
Morfotipo  racial negro/mestizo | 26(36,7) 2,21 | 0,67-7,27 0,190
(n=71)
Sesiones embolizacion >3 (n=71) 24(33,8) 1,3 0,26 — 6,42 0,747
Ausencia de déficit neurolégico | 63(45,6) 1,68 | 0,35-8,07 0,515
preproceder (n=71)
Presentacion inicial (n=71)
Hemorragia 41(57,7) 1,31 | 0,38-4,56 0,673
Crisis epilépticas 8(11,3) 0,63 | 0,08-5,20 0,669
Convulsiones 13(18,3) 1,22 10,31-4,79 0,777
Cefalea 51(71,8) 1,0 0,29 -3,45 1,000
Cifras tensionales elevadas 5(7,0) 121 |0,31-4,79 0,777
Localizacién supratentorial (n=71) 63(88,7) 1,26 |0,96-1,67 0,098
Aferencias profundas (n=71) 8(11,3) - -
Aneurismas asociados (n=71)
Cualquiera 9(12,7) 149 [0,29-741 0,628
Relacionados con flujo - - -
Intranidales 5(7,0) 2,5 0,48 - 13.0 0,276
Componentes Spetzler-Martin , (n=71)
MAV peguefia (< 3cm) 12(16,9) 342 [13-14,35 0,093
MAV media (3—6 cm) 50(70,4) 0,51 |1015-1,71 0,274
MAV grande (> 6 cm) 9(12,7) 0,83 |0,17- 4,06 0,827
Drenaje venoso profundo 25(35,2) 2,31 | 0,69-7,65 0,172
Localizacién en area elocuente 48(67,6) 0,41 |0,12-1,34 0,138
Grados Spetzler-Martin (n=71)
Grado | 2(2,8) - -
Grado Il 13(18,3) 2,21 |0,55-8,89 0,263
Grado I 42(59,2) 1,11 ]0,35-3,59 0,856
Grado IV 12(16,9) 0,29 |0,04-231 0,242
Grado V 2(2,8) 1,78 10,19-16,1 0,608
Ausencia de hipotensién | 48(32,7) 3,76 |1,16-12,2 0,027
postproceder (n=147)
Déficit neuroldgico preembolizacién | 18(25,4) 0,59 |0,12-2,85 0,515
(n=71)
Oclusién venas de drenaje (n=71) 3(2,8) 24,2 | 2,93-28,2 0,012
Desvascularizacién >40% (n=147) 35(23,7) 3,67 |165-8,17 0,001
Mas de un pediculo por sesién | 19(13) 1,39 | 0,29 - 6,88 0,688
(n=147)
Aferencias de mas de dos vasos de | 32(45,1) 2,69 |0,79-9,17 0,113
PW (n=71)
Test de propofol positivo (h=147) 12(8,2) 11,3 |2,93-4338 < 0,001
Hemorragia postproceder (n=147) 6(4,1 %) - -

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Tabla 15. Asociacion entre parametros morfolégicos y déficit neuroldgico

postproceder

Parametros OR IC: 95 % P
Ausencia de déficit neurologico | 1,11 0,14 — 8,67 0,918
preembolizacién

Ausencia de hipotension postproceder 4,77 0,86 — 26,5 0,069
Test de propofol positivo 37,9 5,23 -274,2 < 0,001
Diametro menor de 3 cm 14,6 1,65-129,1 0,016
Drenaje venoso profundo 4,78 0,86 — 26,5 0,073
Aneurismas intranidales 5,86 0,64 — 53,9 0,119
Més de un pediculo por sesion 0,51 0,07 — 3,49 0,494
Sesiones embolizacion > 3 4,85 0,495 -47,4 0,175
Desvascularizacion > 40% por sesion 8,65 1,61-46,4 0,012

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En relacién con la asociacién de la gradacién de la escala de Spetzler-Martin y
sus componentes con déficit neuroldgico postproceder (Tabla 16), el analisis de
regresion logistica multiple muestra que ninguno de los componentes, ni la

puntuacion general mostraron resultados estadisticamente significativos.

Tabla 16. Asociacién de la gradacion de la escala de Spetzler-Martin y sus

componentes con déficit neuroldgico postproceder

Parametros OR |IC:95% P
Grado de Spetzler - Martin | 1,31 | 0,44 — 39,2 | 0,926
Componentes Spetzler — Martin
Tamafio de la MAV 1,6 |0,46 -55,6|0,874
Drenaje venoso profundo 2,530,777 -82,7 | 0,753
Localizada en area | 0,76 | 0,26 — 22,8 | 0,926
elocuente
Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

3.7.2- Factores predictores de hemorragia postproceder
En el analisis univariado (Tabla 17), el riesgo de hemorragia postembolizacion

se asocié con la presencia de aneurismas intranidales (OR: 6,55; IC 95 %:
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1,07-40,23; p=0,04), la localizacién supratentorial (OR: 1,43; IC 95 %: 0,99-
2,07; p=0,056), el tamafio de la MAV < 3cm (OR: 1,81; IC 95 %: 0,20-16,7;
p=0,598), la presencia de drenaje venoso profundo (OR: 3,22; IC 95 %: 0,57-
18,2; p=0,185), la ausencia de hipotensién postproceder (OR: 4,41; IC 95 %:
0,78-24,98; p=0,094), la oclusion de venas de drenaje (OR: 70; IC 95 %: 5,21-
940,6; p=0,001), y la desvascularizacion de la MAV mayor de 40 % por sesion
(OR: 18,5; IC 95%: 2,08-32,4; p=0,007).

Tabla 17. Factores demograficos y morfolégicos que predicen hemorragia

postproceder.

Caracteristicas No (%) OR IC: 95 % P
Edad (media +DS) 30,4+12 1,01 0,59 — 4,23 0,934
Sexo femenino (n=71) 30(42,3) 1,01 0,35-2,92 0,982
Sexo masculino (n=71) 41(57,7) 0,88 0,26 - 2,94 0,832
Morfotipo racial negro/mestizo (n=71) 26(36,7) 2,13 0,41- 10,99 0,365
Sesiones embolizacion > 3 (n=71) 24(33,8) 1,28 0,14- 11,6 0,824
Ausencia de déficit neurolégico preproceder | 63(45,6) 1,65 0,19-14,6 0,652
(n=71)

Presentacion inicial (n=71)

Hemorragia 41(57,7) 0,63 0,12 -3,22 0,577
Crisis epilépticas 8(11,3) 1,46 0,16 — 13,2 0,737
Convulsiones 13(18,3) 3,86 0,74 - 20,14 0,109
Cefalea 51(71,8) 0,48 0,94 —2,49 0,582
Déficit focal neurolégico (n=71) 20(28,2) 0,54 0,61-4,79 0,582
Localizacién supratentorial (n=71) 63(88,7) 1,43 0,99 - 2,07 0,056
Aferencias profundas (n=71) 8(11,3) - - -
Aneurismas asociados (n=71)

Cualquiera 9(12,7) 3,91 0,66 - 23,1 0,133
Relacionados con flujo - - - -
Intranidales 5(7,0) 6,55 1,07 — 40,23 0,042
Componentes Spetzler-Martin (n=71)

MAV pequefia (< 3 cm) 12(16,9) 1,81 0,20 -16,7 0,598
MAV media (3- 6 cm) 50(70,4) 0,76 0,13-4,34 0,762
MAV grande (> 6 cm) 9(12,7) 0,84 0,09 — 7,53 0,880
Drenaje venoso profundo 25(35,2) 3,22 0,57 -18,2 0,185
Localizacion en area elocuente 48(67,6) 0,21 0,04 -1,16 0,074
Grados Spetzler-Martin , (n=71)

Grado | 2(2,8) - - -
Grado I 13(18,3) 1,37 0,15-12,37 0,781
Grado lll 42(59,2) 1,4 0,25-7,88 0,705
Grado IV 12(16,9) 0,74 0,83 — 6,58 0,787
Grado V 2(2,8) - - -
Ausencia de hipotensién postproceder (n=147) 48(32,7) 4,41 0,78 - 24,98 0,094
Hipotension postproceder (n=147) 99(67,3) 0,23 0,04 — 1,28 0,094
Déficit neuroldgico preembolizacién (n=71) 18(25,4) 0,61 0,07 -5,36 0,652
Oclusidn venas de drenaje (n=71) 3(2,8) 70 5,21 —940,6 0,001
Desvascularizacion > 40% y menor de 100 % | 35(23,7) 18,5 2,08-32,4 0,007
(n=147)

Mas de un pediculo por sesién (n=147) 19(13) 1,37 0,15-124 0,781
Aferencia de mas de dos vasos mayores del | 32(45,1) 5,85 0,67 -51,3 0,111
poligono de Willis (n=71)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Se presentaron un total de 6 pacientes, (6 de 147 sesiones de embolizacion)
con hemorragia postembolizacion. Uno de los factores mas importantes a
considerar fue el resultado de desvascularizaciones extensas en una sola
sesion de embolizacion.

Las seis hemorragias postembolizacion se presentaron en sesiones donde los
pacientes se sometieron a una desvascularizacion mayor de 40 %, mientras
solo en 20 % de las sesiones sin hemorragia postembolizacion se realizaron
desvascularizaciones de tal magnitud.

El andlisis de regresion logistica multiple demostré la importancia de este
factor; se registr6 un OR de 32,4 (IC: 3,142-51,86; p=0,009), lo que se traduce
en que el riesgo de hemorragia fuera 32 veces mayor cuando se realizan
desvascularizaciones mayores de 40 % por sesion.

Otro factor predictor de hemorragia fue la ausencia de hipotension
postproceder, presente en 5 de los 6 pacientes que presentaron esa
complicacion y mostraron un OR de 16,51 (IC: 1,81-32,44; p=0,049).

Un elemento a tener en cuenta fue la influencia del tamafio del nido de la MAV.
Las complicaciones hemorragicas se presentaron en 16,7 % de las MAVs con
diametro menor de 3 cm, en 6 % de las MAVs con diametros de 3- 6 cm y en
10 % de las MAVs con diametros mayores de 6 cm; en tanto que el analisis de
regresion logistica multiple mostré6 un OR de 45,02 (IC: 1,17-20,43; p=0,005)
para las MAVs con didmetros menores de 3 cm.

La presencia de aneurismas asociados, particularmente de aneurismas
intranidales, constituyo un factor predictor de complicaciones hemorragicas con

un OR de 7,5 (IC: 1,19-34,13; p=0,041).
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Otros factores predictores de complicaciones hemorragicas no mostraron
asociacion estadisticamente significativa. Si bien la oclusion de venas de
drenaje mostré6 un OR de 41,6, se presentaron en dos de los casos con
hemorragia postproceder y en solo uno de los que no se observé esta
complicacion.

En la serie no se detectd casos con estenosis de las venas de drenaje,
presencia de fistulas arteriovenosas o presencia de venas de drenaje Unicas.
Por otro lado, otros factores como la localizaciéon, morfologia, aferencias de
mas de dos vasos mayores del poligono de Willis, presencia de angiopatia
proliferativa u otras arteriopatias o angiopatias venosas de alto flujo, asi como
la gradacion de Spetzler-Martin y sus componentes, no constituyeron factores
predictores de complicaciones hemorragicas.

A manera de resumen, podemos decir que el analisis de regresion logistica
multiple para evaluar el riesgo de hemorragia postproceder al tomarse en
cuenta los parametros morfoloégicos y del tratamiento que resultaron
estadisticamente significativos en el analisis univariado o incluidos por criterio
de expertos, mostré que los factores que predicen hemorragia postproceder
son: la extension de la desvascularizacion de la MAV mayor de 40 % por
sesion con un OR de 32,4 (IC 95 %: 3,142-51,86; p=0,009), la presencia de
aneurismas intranidales con un OR de 7,5 (IC 95 %: 1,19-34,13; p=0,041), el
diametro menor de 3 cm con OR de 45,02 (IC 95 %: 1,17-20,43; p=0,005), la
presencia de drenaje venoso profundo (OR: 20,34; IC 95 %: 1,05-39,25;
p=0,046), y la ausencia de hipotensién postproceder con OR de 16,5 (IC 95 %:

1,81-32,44; p=0,049) (Tabla 18)
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Tabla 18: Asociacién entre parametros morfolégicos y hemorragia

postproceder

Parametros OR IC: 95 % P
Ausencia de déficit neurologico | 2,05 | 0,08 —53,19 0,666
preproceder

Diametro menor de 3 cm 45,02 | 1,17 - 20,43 0,005
Drenaje venoso profundo 20,34 | 1,05 - 39,25 0,046
Ausencia de hipotension postproceder 16,5 | 1,81 -32,44 0,049
Aneurismas intranidales 7,5 1,19 -34,13 0,041
Desvascularizacion > 40 % por sesion 32,4 | 3,142 -51,86 0,009
Oclusién venas de drenaje 41,6 |0,37-46,44 0,121

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

Ninguno de los componentes de la gradacion de la escala de Spetzler —
Martin, ni su puntuacion general, mostraron asociacién estadisticamente
significativa con la presencia de hemorragia postproceder en el andlisis de
regresion logistica multiple restringido a esos componentes y a su gradacion.

(Tabla 19).

Tabla 19. Asociacion entre la gradacion de la escala de Spetzler— Martin y

sus componentes con hemorragia postproceder

Parametros OR IC: 95 % P
Grado de Spetzler - Martin 1,92 10,71 -51,6 | 0,871
Componentes Spetzler — Martin
Tamario de la MAV 1,47 | 0,42 -51,1| 0,926
Drenaje venoso profundo 3,28 10,11-99,9 | 0,772
Localizada en area | 0,52 (0,19-13,9 | 0,871
elocuente
Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En la Tabla 20 se muestra el comportamiento de las complicaciones
hemorragicas en relacién con el porcentaje de oclusion por sesién y la

utilizacién o no de hipotension postproceder en dos periodos de tiempo.
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Llama la atencién el hecho de que todas las complicaciones hemorragicas se
produjeran en un periodo donde predominaron las desvascularizaciones de 25
— 60 9%, sin utilizacion de hipotension postproceder. Después de la
implementacion de modificaciones en la metodologia de trabajo, en la cual se
comienza la  realizacion de embolizaciones intranidales con
desvascularizaciones parciales de 25 % — 30 %, asi como la hipotension
sostenida al menos durante 16 horas postproceder con una reduccion de 20 %
de la PAM de base, se observO una ausencia total de complicaciones
hemorragicas.

Tabla 20. Comparacién de complicaciones hemorragicas en dos periodos

de tiempo

Parametros Periodos de tiempo

2006 - 2008 2008 - 2011

Sesiones de embolizacion 42 103

% de oclusion por sesion 25-60 % 20-25 %
Hipotension postproceder (% de - 100 %
pacientes)

Complicaciones hemorragicas n 6(14,2) -

(%)

Mortalidad n (%) 2(4.76) -

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

La determinacion del radio de la tasa de incidencia de hemorragia
postembolizacion mediante la regresion de Poisson, mostro un IRR ( Incidence
rate ratio) de 14,8 (IC: 1,7-126,7) para los pacientes en los cuales se realizaron
desvascularizaciones >40% frente a un IRR de 0,07 (IC: 0,008-0,581) para
aquellos en los que la desvascularizacion fue <40%; en tanto que el IRR de

hemorragia postproceder fue de 3,5 (IC: 0,65-19,4) en ausencia de hipotension
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postproceder frente a un IRR de 0,28 (IC: 0,051-1,54) para el grupo en que se

instaurd hipotension postproceder. (Tabla 21)

Tabla 21. Rango de incidencia de la tasa de hemorragia postembolizacién
en los pacientes sometidos a hipotension postproceder 'y
desvascularizaciones inferiores a 40 % y en los pacientes en que no se

aplicaron estas medidas segun resultados de la regresiéon de Poisson.

Hemorragia postproceder
Parametros
IRR (IC: 95 %)
Ausencia de hipotension postproceder 3,5 (0,65 —-19,4)
Desvascularizacion >40 % 14,8 (1,7 — 126,7)
Hipotension postproceder 0,28 (0,051-1,54)
Desvascularizacion < 40 % 0,07 (0,008 — 0,581)

IRR: Incidence rate ratios (Rango de incidencia de la tasa)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

Cuando se divide la muestra objeto de estudio en cuatro grupos, en los cuales
se combina la desvascularizacién > o < de 40 % con la instauracion o no de
hipotension postproceder; el analisis univariado mostro un OR de 29,3

(IC 95 %: 4,72-182,3; p=0,000) para el grupo de pacientes en los cuales se
realizod desvascularizacion mayor de 40 % sin hipotension postproceder; lo que
se traduce en un incremento del riesgo de hemorragia postembolizacion de 30
veces para este grupo, en tanto que la combinacion de hipotension
postproceder con desvascularizaciones < 40 % por sesion, se comporta como
un factor protector para la ocurrencia de sangrado postembolizacion, con un

OR de 0,17 (IC 95 %:0,019-0,97; p=0,002) (Tabla 22).
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En el modelo de regresion logistica mdultiple, para evaluar el riesgo de
hemorragia postproceder en los cuatro grupos descritos previamente, solo la
desvascularizacion >40 % con ausencia de hipotension postproceder mostré
resultados estadisticamente significativos con un OR de 36,4 (IC: 3,67 — 362,4;
P=0,002), lo cual apoya la hipétesis de que las desvascularizaciones extensas
y la ausencia de control estricto de la tensidn arterial se traduce en un

incremento de las complicaciones hemorragicas.

Tabla 22. Andlisis univariado en el que se muestra riesgo de hemorragia
postproceder en relaciobn con la adopcion o no de hipotension

postproceder y del porcentaje de desvascularizacion.

Grupos OR IC: 95 % P

Desvasv > 40 % sin hipotensién 29,3 | 4,72-182,3 0,000
Desvasv > 40 % con hipotension | 1,14 0,13-10,3 0,905
Desvasv < 40 % con hipotension | 0,17 | 0,019 -0,97 0,002

Nota: En el modelo de regresion logistica multiple la desvascularizacién > 40% con

ausencia de hipotensién mostré un OR: 36,4(IC: 95 %, 3,67 — 362,4; p=0,002)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

En la tabla 23 se resume la relacién entre los componentes de la escala de
Spetzler-Martin 'y el riesgo de hemorragia, infarto y déficit neuroldgico

postembolizacion.
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Tabla 23: Relacion entre los componentes de la escala de Spetzler-Martin

y la presencia de hemorragia, infarto y déficit neurolégico postproceder.

Componentes Hemorragia post Infarto post Déficit neurolégico
Spetzler y Martin

OR P OR P OR P
<3cm 1,8 0,598 6,6 0,049 3,4 0,093
3-6¢cm 0,8 0,762 0,2 0,130 0,5 0,274
>6cm 0,8 0,880 1,1 0,956 0,8 0,827
Drenaje venoso 3,2 0,185 2,4 0,352 2,3 0,172
profundo
Area elocuente 0,2 0,07 0,7 0,645 0,4 0,138

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

3.7.3- Factores predictores de morbilidad permanente y muerte
relacionada con el proceder.

Al restringir el analisis univariado a morbilidad permanente y muerte, se
encuentra asociacion significativa para la presencia de aneurismas intranidales
(OR: 4,17; I1C 95 %: 1,1-17,9; p=0,055), MAV < 3 cm (OR: 3,05; IC 95 %: 0,74-
12,6; p=0,124), oclusion de venas de drenaje (OR: 24,2; IC 95 %: 2,03-288,2;
p=0,012), desvascularizacion > 40 % (OR: 3,21; IC 95 %: 1,49-6,92; p=0,003),
ausencia de hipotension posproceder (OR: 4,77; IC 95 %: 1,08-14,2; p=0,017)
y test de propofol positivo (OR: 11,3; IC 95 %: 2,93-43,8; p=0,000) mientras
que la hipotensién postproceder constituyé un factor protector (OR: 0,27; IC 95

%: 0,08-0,86; p=0,027) (Tabla 24).
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Tabla 24. Factores que predicen morbilidad permanente y muerte

relacionado con el proceder

Caracteristicas No (%) OR IC: 95 % p
Sexo masculino (n=71) 41(57,7) 1,08 0,47 - 2,48 | 0,860
Morfotipo racial negro/mestizo | 26(36,7) | 1,88 |0,59-5,93 | 0,283
(n=71)

Sesiones embolizacién >3 | 24(33,8) 1,17 0,24 - 5,72 | 0,845
(n=147)

Ausencia de déficit neuroldgico | 63(45,6) | 1,87 | 0,39-8,86 | 0,430
preproceder (n=71)

Presentacion inicial (n=71)

Hemorragia 41(57,7) 1,49 0,44 -5,09 | 0,524
Crisis epilépticas 8(11,3) 0,57 0,07 -4,69 | 0,604
Convulsiones 13(18,3) 1,08 |0,28—4,21 | 0,905
Cefalea 51(71,8) |1,14 |0,332-3,89 | 0,837
Cifras tensionales elevadas 5(7,0) 1,08 0,28 -4,21 | 0,905
Aferencias profundas (n=71) 8(11,3) - - -
Aneurismas asociados (n=71)

Cualquier otro 9(12,7) 2,38 10,59 -9,63 |0,224
Relacionados con flujo - - - -
Intranidales 5(7,0) 417 1,1-17,9 0,055
Componentes Spetzler-Martin (n=71)

MAYV pequeiia (< 3 cm) 12(16,9) [ 3,05 [0,74-12,6 0,124
MAV media (3 — 6 cm) 50(70,4) 059 |0,28- 191 | 0,378
MAV grande (> 6 cm) 9(12,7) 0,76 ]0,16-3,6 0,725
Drenaje venoso profundo 25(35,2) | 2,7 0,83-8,67 | 0,098
Localizaciéon en area elocuente 48(67,6) | 0,34 0,11 -1,08 0,066
Grados Spetzler-Martin (n=71)

Grado | 2(2,8) - - -
Grado |l 13(18,3) [ 2,21 |0,55-8,89 |0,263
Grado Il 42(59,2) 1,21 |0,35-3,59 | 0,856
Grado IV 12(16,9) [ 0,29 |0,04-2,31 |0,242
Grado V 2(2,8) 1,78 10,19-16,0 | 0,608
Ausencia de hipotension | 48(32,7) | 4,77 |1,08-14,2 | 0,017
postproceder (n=147)

Hipotension postproceder | 99(67,3) | 0,27 0,08-0,86 | 0,027
(n=147)

Oclusion venas de drenaje | 3(2,8) 24,2 |2,03-288,2 | 0,012
(n=147)

Desvascularizacion >40% | 35(23,7) | 3,21 1,49 -6,92 | 0,003
(n=147)

Méas de un pediculo por sesion | 19(13) 1,25 |0,26-6,14 |0,782
(n=147)

Test de propofol positivo (n=147) | 12(8,2) 11,3 |2,93-43,8 | 0,000
Aferencia de mas de dos vasos | 32(45,1) | 2,69 |0,79-9,17 |0,113

mayores del poligono de Willis
(n=71)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Constituyeron factores predictores de morbilidad permanente y muerte en el
analisis de regresion logistica multiple (Tabla 25), la oclusiébn de venas de
drenaje con OR de 197,6 (IC 95 %: 2,76 — 1416,0; p=0,015), la positividad del
test de propofol con OR de 50,2 (IC 95 %: 6,18 — 566,5; p=0,000), el diametro
menor de 3 cm con OR de 21,3 (IC 95 %: 1,71 — 265,6; p=0,018), la presencia
de aneurismas intranidales con OR de 11,2 (IC 95 %: 1,09 - 114,2; p=0,042), la
ausencia de hipotension postproceder con OR de 10,2 (IC 95 %: 1,35 — 77,7;
p=0,003), el drenaje venoso profundo con OR de 7,14 (IC 95 %: 1,15 — 44,4;
p=0,035) y la desvascularizacion > 40% por sesion con OR de 3,3 (IC 95 %:

1,11 -16,8; p=0,056).

Tabla 25. Asociacion entre parametros morfolégicos, morbilidad

permanente y muerte relacionados con el proceder

Parametros OR IC: 95 % P
Ausencia de déficit neurolégico | 1,12 | 0,58-7,47 | 0,739
preembolizacion

Ausencia de hipotension postproceder 10,2 |[1,35-77,7 |0,003
Test de propofol positivo 59,2 |6,18-566,5 | 0,000
Diametro menor de 3 cm 21,3 |1,71-265,6 | 0,018
Drenaje venoso profundo 7,14 11,15-44,4 |0,035
Aneurismas intranidales 11,2 |1,09-114,2 | 0,042
Oclusién venas de drenaje 197,6 | 2,76-1416,0 | 0,015
Desvascularizacion > 40 % por sesion 3,3 1,11 -16,8 0,056

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

No se encontrd6 asociacion estadisticamente significativa en el analisis de
regresion logistica multiple entre la gradacién de la escala de Spetzler - Martin
y sus componentes con el riesgo de morbilidad permanente y muerte

relacionado con el proceder (Tabla 26).
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Tabla 26. Asociacion entre la gradacion de la escala de Spetzler — Martin y
sus componentes con morbilidad permanente y muerte relacionados con

el proceder

Parametros OR | IC:95% P

Grado de Spetzler - Martin | 1,41 | 0,53 - 37,8 | 0.905
Componentes Spetzler - Martin
Tamario de la MAV 1,48 | 0,48 — 46,1 | 0,893
Drenaje venoso profundo 2,95]0,10-86,4 | 0,709
Localizada en area | 0,71 | 0,27 -19,5| 0,905
elocuente

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

3.8- Repercusiéon funcional de las complicaciones relacionadas con el
proceder:

En la evaluacion inicial mediante mRS, 78,9 % de los pacientes no tenian
déficit neurolégico (mMRS=0), 18,3 % (13 pacientes) presentaban déficit
neurologico funcional no relevante (MRS = 1), 12 como consecuencia de
episodios hemorragicos y uno secundario a ictus isquémico, por lo que 97,2 %
de los pacientes de la serie no mostraron déficit neurolégico funcional relevante
(MRS = 0 o 1) vy en un porcentaje similar se registr6 déficit no
discapacitante (MRS = 2), pues no se presentaron casos con Rankin =2. 2,8
% de los enfermos presentaban déficit discapacitante (Rankin= 3), como
consecuencia de hemorragia intracraneal.

Los déficits neurolégicos se manifestaron como hemiparesia ligera en 7
pacientes, hemiplejia con disfasia motora en un paciente, hemiparesia y
cuadrantonopsia superior en 2, sindrome cerebeloso hemisférico en 3 vy

sindrome cerebeloso y de tallo cerebral en 2.
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Segun la mRS, 56 pacientes (78,9 %) no experimentaron cambios en el estado
neurologico después del tratamiento. Un total de 13 pacientes (18,3 %)
mostraron nuevo déficit neuroldgico relacionado con el tratamiento; se incluyen
2 (2,8 %) que fallecieron como complicaciéon del proceder, uno (1,4 %) con
déficit discapacitante (mRS=3), 4 (5,6 %) experimentaron déficit no
discapacitante (mRS=2), y 6 (26,8 %) presentaron déficit neuroldgico
funcionalmente no relevante (MRS=1).

De los 56 pacientes que no experimentaron cambios en el estado funcional
neurologico, 13 (18,3 %) presentaban déficit neurolégico preexistente que
permanecioé sin cambios después del tratamiento endovascular.

Después de la sesion de embolizacién que causoé el nuevo déficit neurologico,
11 pacientes (15,5 %) continuaron con la terapia endovascular, en cuatro
pacientes (5,6 %) con infarto cerebral como complicacion, se logré una
desvascularizacion completa de la MAV al momento de la complicacion, con
recuperacion total del nuevo déficit neurolégico con rehabilitacion y el logro de
un MRS similar al existente prembolizacion.

Antes de la primera embolizacion, 69 pacientes (97,2 %) no presentaban
déficit no discapacitante (MRS 0 — 2) y después de la ultima embolizacién, 67
pacientes (94,4 %) no presentaban défict no discapacitante (MRS 0 — 2).

La puntuacion en la escala de Rankin se muestra en la Tabla 27.
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Tabla 27. Puntuacion en la escala de Rankin de 71 pacientes tratados por

técnicas endovasculares antes y después del tratamiento endovascular.

Puntuacion en la | Evaluacion Inicial Postembolizacion Seguimiento a largo
escala de plazo

Rankin N % N % N %

0 56 78,9 43 60,6 60 84,5

1 13 18,3 19 26,8 7 9,9

2 - - 4 5,6 2 2,8

3 2 2,8 3 4,2 - -

4 - - - - - -

5 - - - - - -

6 - - 2 2,8 2 2,8

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
En el seguimiento a largo plazo, media 31,1 £ 17,5 meses, 97,2 % de los

pacientes no tuvieron discapacidad significativa.

De los 13 nuevos déficits neuroldgicos relacionados con la embolizacién

(8,8 % de los procederes, 18,3% de los pacientes), en el paciente en que los
déficits fueron minimos (0,7 % de los procederes, 1,4 % de los pacientes)
desaparecieron los sintomas, en los 10 en que fueron moderados (6,8 % de los
procederes, 14,1 % de los pacientes), en 9 se registré6 un mRS=0, y en uno
persisti6 un mRS=1; y en los 3 en que fueron significativos (2 % de los
procederes, 4,2% de los pacientes), en uno el mRS disminuy6 de 3 a 2 y los
otros 2 correspondieron a los fallecidos. Por tanto, en el seguimiento a largo
plazo solo persistio déficit neurolégico no discapacitante (MRS=2) en 2
pacientes; el resto de los pacientes recuperaron el Rankin preproceder, en 8 de
ellos, el mRS retorn6 a 0, y en un caso el mRS retorn6 a 1, por lo que podemos
concluir que los déficits postembolizacion se solucionaron en un ndamero
significativo de pacientes en el seguimiento a largo plazo (Tablas 28,29).

Los dos déficits permanentes fueron consecuencia de complicaciones
hemorragicas, a los que se suman los 2 fallecidos debido a hemorragia

postembolizacion.
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Tabla 28. Resultados generales durante la evolucién

Puntuacion Rankin
(mRS)

Antes de la primera
embolizacion n (%)

Después de la
Ultima embolizacion

Seguimiento a largo
plazo

n (%)
0-2 69 (97,2) 66 (92,9) 69 (97,2)
3 2 (2,8) 3(4,2) -
4 - - -
5 - - -
6 - 2(2,8) 2 (2,8)

Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.

Tabla 29. Nuevo déficit neuroldgico debido a embolizacion

Déficit minimo

Déficit moderado

Déficit significativo

Déficit inmediato

1 (1,4 %, 0,7 %)

10(14,1 %, 6,8%)

3 (4,2 %, 2 %)

Déficit a largo plazo -

2 (2,8 %, 1,4%)

2 (2,8 %, 1,4 %)

Nota: Se presentan (% por paciente, % por sesiones de embolizacion). Los resultados

se clasificaron de acuerdo con el Rankin. El déficit neuroldgico nuevo, después de

embolizacion, se defini6 como: minimo (ho cambio en Rankin general), moderado

(Rankin <= 2) y significativo (Rankin > 2).
Fuente: Base de datos de MAV CIMEQ.
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Capitulo 4. Discusién

4.1.Caracteristicas clinico-demograficas, morfolégicas y generales del
tratamiento en los pacientes con MAV de la muestra estudiada.

Las MAVs pueden presentarse clinicamente a cualquier edad; por lo general,
se vuelven sintomaticas entre la segunda y la cuarta décadas de la vida,
aungue no son raras como manifestacion de ictus hemorragico en el nifio (1;2);
la distribucion es similar para ambos sexos (8), lo que coincide con los
resultados de la serie estudiada, en la cual el mayor nimero de casos se
presento entre la segunda y cuarta década de la vida, con un ligero predominio
en el sexo masculino.

Las MAVs debutan por lo general como una hemorragia intracraneal,
epilepsia, cefalea o déficit focal neurologico, aunque pueden constituir
hallazgos incidentales. Las hemorragias intracraneales constituyen la forma
mas comun de presentacion (8), lo que coincide con esta serie.

El New York lIslands Study reportd6 que 38 % de los pacientes con MAVs

comenzaban de esa forma (4). Aproximadamente 50 % de ellas se inician con
sangrado (intracerebral, subaracnoideo, intraventricular o cualquier
combinacion) (58).

En un estudio de base poblacional, 65 % de los pacientes diagnosticados con
MAVs cerebrales se presentaron con hemorragia intracraneal (88), la
hemorragia intraparenquimatosa se presentdé en 41 % de los casos, la
hemorragia subaracnoidea en 24 %, la hemorragia intraventricular en 12 % y la

combinacion de las anteriores en 23 %. ElI vasoespasmo severo por
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hemorragia relacionada con MAV es poco comun, aunque Sse presenta
ocasionalmente (12).

La segunda forma de presentacion mas frecuente es la epilepsia, que puede
ocurrir en aproximadamente 20 % - 25 % de los casos (12). Las crisis
convulsivas (sin hemorragia) afectan aproximadamente a 30 % de los casos
(2). En un estudio retrospectivo de base poblacional, 19 % de las MAVs
debutaron con crisis epilépticas (66). En dos estudios retrospectivos de base
hospitalaria, 18 % y 27 % de las MAV se presentaron con crisis epilépticas
respectivamente lo que guarda relacion con lo planteado en el presente
estudio. Otras formas de presentacion menos comunes de las MAVs incluyen
la cefalea con 1 % y 11 % como reportan Crawford PM y Mast H, en sus
diferentes investigaciones (36;67); si bien alrededor de 30 % de los enfermos
pueden referir cefalea en algin momento, no se sabe con seguridad cuantos la
sufren como unico sintoma al momento del diagnéstico (1;2).

Menos de 10 % de los pacientes experimenta signos y sintomas de focalizacion
neurologica transitoria que se manifiestan de manera parecida a un ataque
isquémico transitorio (58); en dos estudios de base hospitalaria, el déficit focal
neurologico se reportd en 7 % y 5 % respectivamente (36;67). Estos sintomas
aparecen cuando el alto flujo hacia la MAV cerebral desvia sangre del tejido
cerebral adyacente a la lesion (fenédmeno de robo) (1;2).

Constituyen un hallazgo incidental en 15 % de individuos asintomaticos en un
estudio de base poblacional y 0 % y 3 % ,respectivamente, en dos estudios de

base hospitalaria (36;66;67).
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Més rara vez, una MAV cerebral puede revelarse por signos compresivos
como neuralgia del trigémino, cuando se encuentra en el &ngulo
pontocerebeloso (68).

La prevalencia de aneurismas asociados a MAV en esta serie es similar a la
reportada por otros autores; los aneurismas intracraneales se encuentran entre
7 — 17 % de los pacientes (12).

El First Cooperative Study of Intracranial Aneurysms and Subarachnoid

Hemorrhage reporto la asociacion de aneurismas intracraneales en 6,2% de las
545 MAVs evaluadas. De igual forma, Thompson y col., en una serie de 600
MAVSs, encontraron que en 7,5% de los pacientes se asociaban a aneurismas
extranidales (8). Los aneurismas pueden ocurrir en los pediculos aferentes de
la MAV; pueden involucionar después de la obliteracion completa de la MAV y
encontrarse alternativamente en las localizaciones tipicas del poligono del
Willis.

Las MAVs cerebrales tienden a localizarse en zonas de circulacion limitrofe con
aferencias provenientes de ramas distales de las arterias cerebrales o
cerebelosas y se distribuyen por igual en los hemisferios derecho e izquierdo.
Aproximadamente 90 % de las MAVs cerebrales son supratentoriales, 10 %
infratentoriales y en general, 15 % son profundas: ganglios basales, talamo,

tallo cerebral o intraventriculares (8).

4.2. Caracteristicas generales de los procederes endovasculares
realizados
La tasa de oclusion total en esta serie se encuentra en el rango

reportado. Segun la literatura, el tratamiento endovascular de las MAVs como

91



Gnica opcidn terapéutica sin cirugia logra una oclusion completa en 5 — 40 %
de los casos (53;69-72).

En una extensa revision retrospectiva que recoge los resultados de
embolizaciones en 32 series durante un periodo de 35 afios, en la cual los
datos estan divididos en: antes de 1990 y después de 1990 (72), la cura total
mediante embolizacion fue de 4 % antes de 1990 y de 5 % después de 1990.
Valavanis y Yasargil reportan una tasa de oclusion total de 74% en pacientes
con caracteristicas angiograficas favorables que incluyen uno o algunos
pediculos aferentes dominantes, no angiogénesis perinidal, y nido fistuloso,
contra una tasa de resolucion total de 40 % para toda la serie (53).

Jayaraman (16) reporta un volumen de reduccion medio de 63% (rango, 5%—
95%). En el examen por cuartiles reporta que 11 pacientes (5,7 %) tuvieron un
volumen de reducciéon media de 0%—-24 %, 51 (26,6 %) del 25%—-49 %, 69
(35,9 %) de 50%-74 %,y en 61 (31,8 %) se logré un volumen de reduccion
>75 %.

Vifiuela (23) reporta, en su serie de 405 pacientes, una oclusion total en 9,9 %
de los casos. Estos resultados se correspondieron con el tratamiento de MAV
pequefias y medias con menos de 4 pediculos. Por otro lado, la embolizacion
parcial no parece disminuir el riesgo de sangrado sino que lo aumenta (73).

En relacion con el niumero de sesiones de embolizacion, los reportes de la
literatura al respecto ajustan el nimero de sesiones a las caracteristicas de la
MAYV, al porcentaje de embolizacion por sesion y al porcentaje de oclusion final
qgue se desea obtener antes de la cirugia.

En relacion con el porcentaje de desvascularizacion por sesion, Weigele JB (8)

reporta un maximo de oclusion de 33 % del nido malformativo para minimizar
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el riesgo de hemorragia inducida por ruptura a presion de perfusion normal .
Otros autores plantean lograr oclusiones no mayores de 30 — 40 % (16).
Heidenreich y col. (27) reportan que desvascularizaciones extensas > 60 %
por sesion incrementan el riesgo de hemorragia postproceder, lo cual
constituye un factor de riesgo para hemorragia (OR = 18.8; IC: 95 %).

Heros R recomienda embolizar "poco a poco”, pues se ha visto que embolizar
un porcentaje excesivo puede ser un factor de riesgo para que aparezca la
hemorragia. Taylor C. (74) afirma que en los ultimos afios la tendencia es que
el porcentaje embolizado en cada sesidn sea menor y por lo tanto, ha
aumentado el numero de sesiones (de una media de 1,2 sesiones en el afio
1993 han pasado a 2,2 en el 2002).

Con relacion al intervalo del tiempo medio entre sesion y sesion de
embolizacién, en lo publicado en la literatura no se encuentran datos
categoricos que precisen cual es el tiempo adecuado que se deberia esperar,
aungue la mayoria de las series reportan intervalos entre sesiones de 2 a 8
semanas.

Heros R recomienda un periodo entre 4 y 6 semanas entre sesiones de
embolizacién, para dar tiempo a que los cambios hemodinamicos que se
producen tras la oclusion dentro del nido se estabilicen.

Varios autores comentan cual deberia ser el porcentaje de embolizacion
preoperatoria Optimo para facilitar la exéresis de la lesidbn por parte del
neurocirujano. Vifiuela F. (23), en su revision sobre 101 MAVs tratadas con
embolizacién mas cirugia, apunta que una oclusion superior a 50 %-75 % de la

lesion es suficiente para favorecer la cirugia.
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Pasqualin F. (20), en su trabajo sobre 49 pacientes en los cuales también se
realizd tratamiento endovascular mas cirugia, sefiala que un porcentaje de
oclusion de la malformacién mayor de 40 % parece mejorar los resultados de la
cirugia. Estos datos podrian dar una idea de cual es el limite inferior al cual se
pretende llegar con el tratamiento endovascular.

Por otro lado, el embolizar "demasiado” también tiene sus riesgos; Iwawa T
(25), en su revision de 605 MAVs embolizadas, observa que los casos de
sangrado postembolizacion coinciden con una oclusion del 70 % a mas de

95 %. Otros autores también apoyan el hecho de la aparicion de
complicaciones hemorragicas cuando la lesion estd casi completamente
excluida, lo que coincide con el hecho de que en una de nuestras pacientes,
portadora de una MAV parietal izquierda grado IV, a pesar de haberse logrado
desvascularizaciones parciales previas, durante la 5ta. sesion de embolizacion,
y con una exclusion aparentemente completa, se presentd hemorragia
postembolizacion.

Han P.P. y Spetzler R.F. (73), refieren que en su serie de 73 pacientes con
MAVs grado IV y V, aquellos a los que se les habia realizado embolizacion
parcial tenian un riesgo de hemorragia de 10,4 % al afio, mientras que en los
no tratados el riesgo fue de 1,5 % al afio. Otros autores han observado esta
tendencia al sangrado en las MAVs parcialmente ocluidas (19;28;35).

La embolizacion preoperatoria se ha utilizado rutinariamente en el tratamiento
de las MAVs cerebrales (20). Aunque consideradas utiles por muchos autores,
especialmente en las MAVs grandes o localizadas profundamente (75), su
utilidad es discutida por otros que citan la tasa de complicaciones de las

embolizaciones (14) y peores resultados en pacientes bajo embolizacion
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preoperatoria (76). No obstante, multiples estudios han demostrado que la
embolizacidén preoperatoria contribuye a disminuir el tiempo de intervencion, la
pérdida sanguinea y la morbimortalidad en la cirugia de las MAVs (77;78).

La embolizacién puede ser utilizada como: (1) terapia primaria, sin reseccion
quirdrgica o radiocirugia; (2) tratamiento adyuvante antes de la microcirugia o
radiocirugia, o (3) como tratamiento paliativo en MAV inoperables o incurables.
En el tratamiento paliativo de MAVs inoperables, la embolizacion puede ser
empleada para tratar o revertir sintomas especificos debidos a deterioro
cardiovascular por alto flujo, hipertension venosa o fenomenos de robo arterial
(12).

En el presente estudio, la embolizacion preoperatoria se utiliza como parte de
la terapia multimodal en conjuncidn con la microcirugia vascular o la
radiocirugia. Especificamente, la embolizacion preoperatoria fue utilizada para
disminuir el flujo como una estrategia para normalizar el flujo sanguineo
cerebral, eliminar pediculos arteriales profundos, ocluir pediculos arteriales no
accesibles durante la microcirugia, reducir el volumen del nido y ocluir
con coils aneurismas de flujo que se encontraran fuera del campo operatorio al
momento de la reseccion de la MAV.

En lo particular, se considera un hecho el efecto positivo de la embolizacion
prequirdrgica en la reduccion del tiempo de operacion y la pérdida de sangre,
asi como la conversion de lesiones de alto grado en la clasificacion de
Spetzler-Martin en lesiones de menor grado, con una reduccion en la

morbilidad y en la mortalidad (12;79-82).
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Los avances de los ultimos afios en las sustancias embolizantes (Onix) y las
mejoras en otros aspectos del tratamiento endovascular, contribuiran a lograr
mejores resultados postembolizacion (8;82-84).

Maimon y col en el 2010 reportan una tasa de oclusion total de 55 % mediante
la utilizacién de Onix y microcatéter SONIC (85), no obstante, algunos autores
consideran que solo en un grupo de MAVs, aquellas donde confluya la
combinacion de caracteristicas angiograficas favorables se lograra la oclusion

total solo con embolizacion (69).

4.3- Factibilidad del Test superselectivo con propofol para la
determinacion de é&reas de elocuencia cerebral en el tratamiento
endovascular de MAVs cerebrales

El test de Wada superselectivo constituye una herramienta fundamental en el
tratamiento endovascular de lesiones intracraneales y extracraneales; en el
caso especifico del tratamiento endovascular de MAVS, se realiza para evitar la
embolizacion de ramas angiograficamente ocultas que irrigan parénquima
cerebral funcionante y pueden no ser observadas durante la angiografia
superselectiva previa a la embolizacion, debido al alto flujo dentro del nido
(efecto de sumacién), con lo cual se evitan que resulten ocluidas y provoquen
un infarto, como consecuencia de cambios en la hemodinamia cerebral.

Varias series de casos han reportado que los Test superselectivos pueden
identificar situaciones donde la embolizacidén produciria un déficit neuroldgico,
sin embargo, estos son relativamente pequefios y no controlados (86-90).

El valor del Test superselectivo es fuertemente debatido. Quienes se oponen a

él, argumentan que, si el contraste no fluye dentro de las ramas normales
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durante la angiografia superselectiva debido al efecto de sumacion, entonces el
agente provocador tampoco fluira, al producir un resultado falso negativo; a su
vez, que los cambios hemodinamicos que ocurren durante el proceder no son
simulados con el test y que el efecto potencial del reflujo proximal no puede
ser evaluado, a lo que se suma que al estar prescrito el uso de anestesia
general por la necesidad de evaluacion neurologica, se disminuye
significativamente la seguridad de la embolizacién, dada la posibilidad de
movimientos peligrosos del paciente durante momentos criticos del proceder.
Puede concluirse que una evaluacion cuidadosa de la anatomia de la MAV
(angioarquitectura y localizacion respecto de zonas elocuentes del encéfalo),
asi como el uso de posiciones intranidales del microcatéter para la
embolizacién pueden ser mas seguros que el Test superselectivo para evitar
las complicaciones isquémicas (8;91;92).

Sin embargo, a favor de la realizacion del test superselectivo, se plantea que
complementa el anadlisis de la anatomia vascular para minimizar las
complicaciones isquémicas y muchos consideran que la anestesia general no
es esencial para realizar las embolizaciones con seguridad (8;93).

Los resultados de nuestra serie muestran la alta especificidad y sensibilidad del
test para la determinacion de areas de elocuencia cerebral.

Los test de provocacion pueden aportar un mayor grado de seguridad,
comparado con la realizacion de la embolizacion con el paciente bajo anestesia
general. Trabajos previos han demostrado utilidad con el amobarbital, asi
como los efectos adicionales de realizar monitorizacion neurofisiologica y

evaluacion clinica (94).
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Estos han sido muy efectivos en la disminucién de la tasa de complicaciones
cuando se embolizan MAVs de la corteza rolandica (90).

Habitualmente, el amobarbital, un barbitirico de accion corta que afecta
principalmente la sustancia gris mediante la inhibicibn de neuronas
postsinapticas en la sustancia gris cortical profunda y en el hipocampo a través
del receptor del acido gamma — aminobutirico A (GABA A) sin afectacion
significativa de la sustancia blanca, se utiliza para la realizacion del test . Sin
embargo, las dificultades actuales con el acceso, disponibilidad y las
interrupciones en el suministro de amobarbital han hecho que algunos centros
evallen agentes anestésicos disponibles con inicio de accion rapido, corta
duracién, baja incidencia de efectos adversos y perfiles de seguridad
similares.

Reportes recientes abogan por la realizacion del test de provocacion con
lidocaina o en combinacion. Esta inhibe la sustancia gris y la blanca, y se
provoca asi el bloqueo de los canales de sodio voltaje-dependiente y se ha
sugerido que seria capaz de detectar déficits que quizas no puedan ser
observados solo por el amobarbital (86).

Se ha considerado la utilizacion del etomidate (94;95), el methohexital (94;96)
y el propofol (97-102) como agentes anestésicos alternativos para suspender
transtitoriamente el funcionamiento hemisférico cerebral.

El etomidate resultdé una alternativa viable al amobarbital, sin embargo, un
estudio (103) llamoé la atencion sobre el riesgo de insuficiencia adrenal
reversible con la administracion de cortisol en pacientes criticos que requerian

ventilacion.
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Buchtel (96) reportdé que el metrohexital sédico (brevital) puede ser un
equivalente del amobarbital, sin embargo, la incidencia de efectos adversos no
ha sido descrita y se ha reportado un suministro deficiente del producto.

Se ha reportado la utilizacion del propofol en la realizacion del test de Wada
(97-102) y de forma reciente se ha comunicado su uso superselectivo con
resultados similares al amobarbital (87;88;104).

El propofol es un agente anestésico no toxico para el endotelio vascular (105)
que atraviesa la barrera hematoencefalica y actia en el SNC. Su estructura
quimica es el 2,6 di-isopropilfenol, es insoluble en agua, su solucion es estable
a valores de pH entre 7,0-8,5 (97) y su efecto puede mediarse por la inhibicion
de los receptores n-metil D - aspartato, con lo cual se modula el influjo de calcio
presinapticamente y por la activacion directa y potenciacion postsinaptica a
través de los canales de cloro de los receptores GABA A y glicina del SNC
(106).

Los efectos adversos reportados con el uso de propofol son: disfuncion
cardiopulmonar, crisis epilépticas durante la inyeccidon intravenosa y dolor
vascular e hiperestesia transitoria durante la inyeccion accidental intraarterial
(97-99).

El resto de los efectos adversos reportados estan en relacion con la
administracion intracarotidea durante la realizacion del test de Wada. Mikuni
(98) evaluo los sintomas clinicos que siguieron a la administracion de propofol
y agrupé los efectos adversos en tres categorias: grado 1: dolor ocular,
contorsion facial, lagrimeo, risa, apatia; grado 2: confusion, version de los ojos
y la cabeza, y grado 3: incremento del tono muscular con tironeamientos y

movimientos ritmicos o posturas tonicas (93;99;107).
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Los sintomas de los grados 1 y 2 son también reportados como efectos
potenciales adversos del amobarbital. EIl dolor ocular, la contorsion facial y el
lagrimeo resultan de las anastomosis de vasos periféricos o entrecruzamientos
entre los sistemas de carotida interna y externa. La risa y la apatia son efectos
psicolégicos tipicos del agente anestésico. La confusion, los movimientos
involuntarios y los movimientos de version de la cabeza y los ojos pueden
reflejar una desinhibicion de la funcion del I6bulo frontal del lado inyectado (99).
Los sintomas del grado 3 son, relativamente, raros después de la
administracion de amobarbital (97;98). Otros reportan que el propofol es una
droga menos sedativa con rapida recuperacion y sin sedacion residual, incluso
después de inyecciones repetidas. En un estudio comparativo entre propofol y
amobarbital (99), las reacciones adversas severas se presentaron menos
frecuentemente que en la serie reportada por Mikuni y col. (97). Los factores de
riesgo para la ocurrencia de efectos adversos relativamente severos fueron: la
edad mayor de 55 afos, la dosis total de propofol mayor de 20 mg y una
segunda inyeccion mayor de 10 mg. Esto contrasta con lo reportado por Mikati
y col. (99), estudio en el cual ninguno de los 19 pacientes que recibieron una
segunda dosis tuvo una reacciéon adversa.

Otra complicacion del propofol es el “sindrome de infusion de propofol”, el cual
consiste en una bradicardia refractaria aguda y asistolia. Se ha propuesto que
este sindrome puede ser causado por inhibicion directa de la cadena
respiratoria o0 deterioro del metabolismo mitocondrial de los acidos grasos
mediado por propofol (108), por esta razon no se aconseja el uso del propofol

en pacientes con enfermedades mitocondriales.
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Mikati y col. (99) consideran que como indican Bazin y col., Silva y col., Mikuni
y col. y Takayama y col., el propofol es una alternativa razonable al amobarbital
como agente anestésico para el test de Wada (97;98;100;101).

Feliciano y col. (88) no reportan efectos adversos en la realizacion de Test
superselectivo con propofol a una dosis de 7 mg.

La ausencia de efectos adversos en esta serie, a pesar de la utilizacion de
dosis de 20 mg muy superiores a las reportadas en otros estudios, incluso con
reinyecciones durante una misma sesion de embolizacion, se explica por la
administracion superselectiva que evita los efectos colinérgicos periféricos del
propofol presentes con la administracion intracarotidea.

La elevada sensibilidad y especificidad del test de provocacion con propofol, y
su VPP y VPN en nuestra serie, con una ausencia total de efectos adversos,
elevada disponibilidad y bajos costos del producto, validan su eficacia y
seguridad en la determinacion de areas de elocuencia cerebral durante la
embolizacion de MAV como una herramienta util e indispensable que eleva la
seguridad del proceder, y puede contribuir a disminuir las complicaciones
isquémicas postembolizacién, o al menos predecirlas con un alto nivel de

certeza.

4.4. Tiempos de polimerizacion de histoacril y establecimiento de tiempos
de seguridad para su inyeccion.

El n-BCA es un polimero adhesivo liquido de accion rapida, muy utilizado en la
embolizacién de MAV (14;109;110). La cadena de polimerizacion se inicia con
el contacto entre los aniones presentes en la sangre y el n-BCA inyectado en

las arterias aferentes de la lesion. Este es frecuentemente mezclado con
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lipiodol que le proporciona radiopacidad, e incrementa el tiempo de
polimerizacion del n-BCA, al reducir el contacto de la sangre con el monémero
(109;111).

Investigaciones previas indican que el incremento de la concentracion de
lipiodol en las mezclas que contienen cianoacrilatos retrasa el tiempo de
polimerizacion (109;111-114). Brothers y col. reportan que los tiempos de
polimerizacion varian linealmente con la concentracion de aceites iophendylado
(111).

El n-BCA liquido es sometido rapidamente a una polimerizacion exotérmica
catalizada por los nucledfilos de la sangre y del endotelio vascular,
convirtiéndose en un sélido adhesivo no biodegradable. Los vasos son ocluidos
permanentemente cuando el polimero ocupa completamente su luz. El n-BCA
provoca una reaccion inflamatoria en la pared vascular y tejido subyacente, con
lo cual se logra necrosis y fibrosis. La respuesta histoldgica contribuye
también a la permanencia de la oclusién con n-BCA (115).

La tasa de polimerizacion del n-BCA puede ser ajustada para satisfacer
requerimientos especificos. El objetivo de la embolizacion es formar una masa
sélida intranidal de n-BCA, con lo cual se evita la polimerizacion temprana en
los vasos aferentes o la polimerizacion tardia en las venas de drenaje. El n-
BCA puro polimeriza casi instantaneamente en la punta del catéter. Aunque
esto puede ser util para ocluir fistulas directas de alto flujo, la polimerizacion
inmediata no permite una penetracion optima del n-BCA dentro de un nido
plexiforme (91). La adicion del lipiodol disminuye el tiempo de polimerizacion,

permitiendo una mejor penetracion nidal.
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La solidificacion del cianoacrilato decrece progresivamente, mientras mas
lipiodol es adicionado. El objetivo seria utilizar la mezcla de lipiodol/n-BCA,
Optima para la angio arquitectura y hemodinamia de la malformacion a tratar.
No obstante la ventaja antes mencionada, el uso del lipiodol tiene limitaciones,
dado que altas concentraciones de él también incrementan la viscosidad de la
mezcla, lo cual puede disminuir la penetracion nidal, a su vez, el n-BCA muy
diluido tiende a dispersarse sin cerrar completamente los vasos, con lo cual se
posibilita la posterior recanalizacion (115).

Por lo dicho se infiere que el tiempo de polimerizacion y la viscosidad del n-
BCA constituyen los principales factores que limitan una adecuada obliteracion
del nido malformativo, siendo indispensable contar con datos fidedignos que
permitan seguridad en el proceder y una oclusion permanente de los vasos
embolizados.

No se han hallado en la literatura reportes de los tiempos de polimerizaciéon ni
de seguridad para la inyeccion de histoacryl; solo su incremento con la adicion
de lipiodol y las concentraciones mas usadas.

La mayoria de los investigadores reportan la administracién de inyecciones del
n-BCA de 15 - 60 seq, diluido a 25 % — 33% (8;91) con lipiodol, pues plantean
gue diluciones mayores hacen la mezcla mas viscosa, lo que impide la difusion
de esta en el nido malformativo; no obstante, en nuestra serie se ha logrado
alta difusién del material dentro del nido con periodos de inyeccion de 120 seg
con diluciones a 10%, al contarse con tiempos de seguridad que han permitido
realizar inyecciones seguras, sin que nunca se pegara el microcatéter a los

vasos (116).
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Seleccionar una mezcla adecuada para cada momento de la embolizacion
puede ser determinante para el éxito del procedimiento, lo cual se utilizd
cuidadosamente en nuestra serie; el tomar esto en cuenta, permitié lograr
penetraciones nidales efectivas sin efectos adversos relacionados con la

adhesividad del polimero, lo cual se considera novedoso.

4.5. Factores morfologicos predictores de oclusién total en el tratamiento
endovascular de MAVs cerebrales

No se han encontrado reportes en la literatura que evallen factores predictores
de oclusion total de MAVs por via endovascular; se reportan solo las
caracteristicas consideradas favorables, en multiples articulos que evalian
estos aspectos con relacion a la radiocirugia.

Las tasas de cura reportadas en la literatura mediante embolizacion varian
considerablemente debido a los criterios de seleccién y diferencias en los
objetivos terapéuticos y técnicas. Las MAVs pequefias con pocas aferencias
tienen la mayor probabilidad de cura por via endovascular (53;70;72;117).

Las series de casos realizadas sin seleccion especifica de estas MAVs que
tienen mayor probabilidad de ser curadas solo por embolizacion, han reportado
tasas de oclusion total de entre 5 % y 40 % de los pacientes (53;70;72;117).
Valavanis y Yasargil reportan una tasa de curacion total por embolizacién de
74 % en subgrupos de pacientes con caracteristicas angiograficas favorables,
descritas como: presencia de uno o pocos pediculos aferentes, ausencia de
angiogénesis perinidal, y nido fistuloso, contra 40 % de -curacién por

embolizacidon para toda la serie constituida por 387 pacientes (53).
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Gobin y col. (70) reportan los resultados en el tratamiento de 125 pacientes con
embolizacién y radiocirugia y muestran tasas de curacion del 76 % a 78 % para
MAVs menores de 4 cm de diametro, 59 % para aquellasde 4 a6cm,y 7 %
para aquellas mayores de 6 cm.

Wikholm vy col. (24) reportan 11, 2 % de oclusion total en su serie. Las MAVs
totalmente ocluidas difirieron con respecto a la dimension con todo el grupo y
fueron menores. Toda la serie tenia un diametro medio de 41,6 +- 15 (rango 10
- 120), y un volumen medio de 26 + 32 (rango 0,5 - 280); mientras que para el
grupo totalmente ocluido, los diametros mayores y volumenes fueron
significativamente menores, con diametro medio de 23,1 + 10,4 (rango 10 -
40) y volumen medio de 7 = 7 (rango 0,5 - 26), similar a lo reportado en la
presente serie.

En el estudio de Wikholm y col. (24) se constata que en las MAVs menores o
iguales a 3 cm se logrd oclusion total en 42,3 % y en las mayores de 3 cm el
porcentaje fue solo de 3,7 %, hecho que guarda relacion con la presente serie,
en la cual se el incremento de la talla limite en milimetros disminuy6 la
posibilidad de oclusion total; se reporta 75 % en las MAVs < 3 cm, y solo 8,2 %
de oclusion total en las MAVs con diametros de 3 — 6 cm.

Vifiuela y col. (54), en su serie de 405 pacientes, reportan una tasa de oclusion
total de 9,9 % en MAVs de tamafio pequefio y medio con menos de 4 pediculos
arteriales.

Los tamafios menores de 3 cm y la presencia de pediculos arteriales
dominantes Unicos, constituyen en nuestra serie, caracteristicas angiograficas

favorables para el cierre total (118).
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4.6. Complicaciones del tratamiento endovascular de MAVs cerebrales

La incidencia y severidad de las complicaciones en la presente serie es similar
a la reportada en la literatura. Su incidencia total en las embolizaciones de
MAV se encuentra entre 3 % — 25% (8;14-24;26). Las tasas de morbilidad
permanente y mortalidad en grandes series, varian de 3,8 % — 14 % y de 1 % —
3,7 % respectivamente (25); la mayoria son causados por eventos
hemorragicos o isquémicos (8).

En 1995, Frizel y Fisher hicieron una revision de 32 series de casos de
embolizaciones de MAVs cerebrales en un total de 1246 pacientes; esta
extensa revision retrospectiva, a la cual ya se ha hecho alusion anteriormente,
recoge los resultados de embolizaciones durante un periodo de 35 afios y
divide los datos en dos series: antes de 1990 y después de 1990. En la
primera serie se reporta una morbilidad permanente de 9 % y una mortalidad
de 2 %; en la posterior a 1990, una morbilidad permanente de 8 % y una
mortalidad de 1 %, y en general, una morbilidad temporal de 10 % vy
permanente del 8 %. (72).

La incidencia de complicaciones ha decrecido en las ultimas dos décadas (69).
Wikholm y col. reportaron una tasa de complicaciones de 52 % en casos
tratados entre 1987 y 1988, y una tasa de 23 % en los tratados entre 1992 y
1993 (24).

En el 2002, Hartmann y col. en 545 embolizaciones practicadas a 233
pacientes, reportaron 14 % de déficit neurologico relacionado con el proceder
asi como persistencia de discapacidad en solo 2 % y reporte de mortalidad de

1 % (15).
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En el 2004, Taylor y col. revisaron 339 embolizaciones de MAVs en 201
pacientes; reportaron una tasa de complicaciones mayores, del orden de 7,7 %;
9 % de los pacientes con déficit neurolégico permanente y 2 % de fallecidos
(22).

En el 2006, Haw y col. reportaron los resultados de 513 embolizaciones
realizadas en 306 pacientes entre 1984 y el 2002; el 2.6 % de mortalidad ( 8
fallecidos, 4 por hemorragias y 2 por ictus isquémico); la tasa de mortalidad y
morbilidad permanente con discapacidad fue de 3,9 %. Los factores
estadisticamente asociados con las complicaciones fueron la localizacion en
area elocuente, la presencia de fistula arterio-venosa, y depésito de n-BCA en
las venas de drenaje (25).

Ledezma y col. revisaron 295 sesiones de embolizaciéon en 168 pacientes y
determinaron una tasa de complicaciones de 6,5 %, y una mortalidad de 1,2 %
(26).

Kim y col. en 2006 reportaron la incidencia de déficit neurologico
postembolizacion en 153 pacientes a los cuales se les realizd un total de 203
sesiones de embolizacion, con 17 déficits permanentes, 11 isquémicos y 6
hemorragicos (18).

Mounayer y col., en el 2007, reportaron una tasa de 12 % de déficit neuroldgico
y muerte en 94 embolizaciones (19) efectuadas. Katsiridis y col., en el 2008,
reportaron una tasa de 11 % de déficit neuroldgico y muerte en 219
embolizaciones (17).

Jayaraman y col., en un estudio retrospectivo de 489 sesiones de embolizacion
realizadas a 192 pacientes, reportaron 2,6 % de morbilidad permanente no

discapacitante, 1,6 % de morbilidad permanente discapacitante y muerte, 2,1 %
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de complicaciones no neurolégicas, y 11,5 % de déficit neuroldgico transitorio.
En 2,6 % de las complicaciones permanentes fueron isquémicas y 1,6 %
hemorragicas (16).

Maimon y col., en el 2010 reportaron 9,2 % de complicaciones (85). Starke y
col. (21) reportan en 202 pacientes una tasa de complicaciones en 8 % de los
procederes, y 14 % de los pacientes, hemorragia intracraneal (10 pacientes) y
el infarto ( 6 pacientes) las complicaciones peri o postproceder mas
comunes. Jayaraman y col. (16) en una de las series mas recientes, reportan
s6lo 8 complicaciones permanentes (4,2 %) con 2,6 % de complicaciones no
discapacitantes y 1,6% de complicaciones discapacitantes o muerte; 5 de estas
fueron isquémicas (2,6%) y 3 hemorragicas (1,6%). Su tasa de mortalidad fue
de 1,0%, debido a 2 pacientes que murieron por hemorragia relacionada
directamente con la embolizacion. La tasa de complicaciones discapacitantes o
muerte en esta serie es menor que en otras series mas recientes. Las razones
pueden ser multifactoriales: la seleccion de los pacientes, material emboligeno,
técnica del proceder y manejo postproceder.

Las tasas de complicaciones hemorragicas asociadas con embolizacion varian
entre un 1,6 %-15 % de los pacientes, y 0,6 — 5,6 % de los procederes
(14;16;18;21;27;32;55;77;117;119-121); se reportan en grandes series
complicaciones solo de 1,6 — 3,1 % por pacientes (16;21;120).

Jayaraman y col. (16) reportan un riesgo de complicaciones hemorragicas de
1,6 %, en tanto que Kim y col. (18) reportan 7,2 % de complicaciones
hemorragicas en su serie, en la cual, 88 % de los procederes fueron realizados

bajo anestesia general.
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Las causas de hemorragia periproceder en la embolizacion de MAVs son
variadas, desde factores técnicos que incluyen perforaciones arteriales
inducidas por la microguia o el microcatéter, disecciones, ruptura de
aneurismas, hasta dafio vascular durante la retirada del microcatéter y
embolizacién accidental de venas de drenaje (8;122).

Los factores fisiopatologicos incluyen trombosis de las venas de drenaje,
cambios hemodinamicos en el contexto de un deterioro de la reactividad
cerebrovascular, estrés hemodinamico en sitios angioarquitectonicamente
débiles tales como aneurismas de flujo, nidales o venosos. La embolizacion
puede producir una marcada reduccion del flujo a través del nido fistuloso y
causar un estancamiento de las venas de drenaje. Esto puede resultar en
trombosis de las venas de drenaje, congestion nidal y hemorragia retrasada o
infarto venoso (8). La ruptura a presion de perfusion normal es otra causa
fisiopatolégicamente importante de hemorragia postembolizacion .

Hartmann y col. (15) en 545 sesiones de embolizacién practicadas a 233
pacientes entre 1991 y 1998, reportan solo dos complicaciones fatales
correspondientes a dos hemorragias cerebrales. No se presentaron aneurismas
intranidales en estos pacientes y la presencia de aneurismas relacionados con
flujo en un paciente no se consideré la causa probable del sangrado. Tampoco
se observo oclusion venosa que pudiera haber producido obstruccion del flujo
de salida con hemorragia subsecuente durante o después de la embolizacion.
Algunos autores han sugerido que la mayoria de las complicaciones de las
embolizaciones ocurren en el lado venoso de la MAV (123), sin embargo, en la
serie de Hartmann, todas las complicaciones no hemorragicas discapacitantes

fueron debidas a oclusiones arteriales.
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Starke y col. (21), en su estudio, reportan 10 hemorragias periproceder o
tempranas después de la embolizaciéon (2,6 % de los procederes; 4 % de los
pacientes), lo cual es similar a las tasas de complicaciones hemorragicas
reportadas en la literatura (14;16;18;21;27;32;55;77;117;120;121). La
hemorragia fue mas frecuente en las MAVs pequefias y grandes.

En la actualidad, las tasas de mortalidad durante la embolizacion son menores
de 1,08 %, y las tasas de morbilidad neuroldgica varian de 2 % - 5 % con la
utilizacion de Test superselectivo y la nueva generacion de microcatéteres, los
cuales han permitido disminuir los porcentajes de morbilidad y mortalidad (12).
En nuestra serie, todos los pacientes fueron tratados sin la utilizaciéon de
anestesia general ni sedacion; no se produjeron dificultades durante los
momentos criticos del proceder y fue posible la realizacion del Test
superselectivo.

Todas las complicaciones isquémicas en el presente estudio fueron esperadas
por la positividad del test superselectivo realizado previamente; se embolizaron
aguellos pacientes donde la relacion riesgo- beneficio favoreciera su
realizacion, a pesar del defecto esperado.

La evacuacion quirargica rapida de hematomas cerebrales inducidos por
embolizacioén, tiene buen prondstico en la mayoria de los casos. Jafar y Rezai
reportaron la evacuacion quirirgica emergente de hematomas intracerebrales
agudos de MAVSs en 10 pacientes con deterioro neuroldgico, incluidos 8 casos
ocurridos postembolizacion. Ellos emplearon la intubacidon inmediata,
hiperventilacion, diuresis osmotica, anestesia con barbitdricos y cirugia. El
hematoma fue evacuado y la MAV totalmente resecada en 8 de 10 pacientes.

La presion de perfusion cerebral postoperatoria fue mantenida alrededor de 55-

110



mm Hg con manitol y barbitdricos. Nueve de los 10 pacientes tuvieron una
evolucion excelente (124).

En este sentido, los resultados obtenidos en el presente estudio son similares;
se observo la recuperacion de 2 de los 3 pacientes operados y el fallecimiento

en el que no se evacuod el hematoma.

4.7. Factores predictores de complicaciones relacionadas con el proceder
endovascular.

Hartmann y col. (15) evaluaron los resultados neurolégicos mediante la
utilizacion de la mRS en 233 pacientes que recibieron 545 sesiones de
embolizacién entre 1991 y 1998, y en el analisis multivariado encontraron que
el incremento de la edad, el nimero de sesiones de embolizaciéon y el estado
neurologico normal en la evaluacidon inicial, estaban asociados
significativamente con las complicaciones relacionadas con el tratamiento
endovascular. El resto de las variables evaluadas, no mostraron asociaciones
significativas: ni la puntuacién general de la escala de Spetzler-Martin (p=0,163)
ni sus 3 componentes evaluados separadamente predijeron los resultados del
tratamiento.

Al restringirse el analisis univariado a déficit neurologico discapacitante y
muerte, encontraron asociacion significativa para el incremento de la edad
(p=0,021; OR, 5,59; IC: 95 %, 1,11 - 28,14), presentacion inicial con
hemorragia (p=0,017; OR, 9,59; IC: 95 %, 1,14 - 80,98), talla pequefa de la
MAV (p=0,005; OR, 5,30; IC: 95 %, 1,13 — 24,95), y presencia de aferencias

arteriales profundas (p=0,021; OR, 6,60; IC: 95 %, 1,42 — 30,68).
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Jayaraman y col. (16), en su serie, reportan los factores que estuvieron
asociados con nuevos déficits, estos incluyeron el nimero de sesiones de
embolizacidn y la ausencia de déficit neuroldgico pretratamiento. Se planteoé la
hipo6tesis de que el Ultimo se debia a que los nuevos déficits eran mas faciles
de identificar en pacientes sin déficits preexistente. Ellos tampoco encontraron
que la gradacion de Spetzler-Martin u otra caracteristica morfologica especifica
predijeran el riesgo de déficit permanente.

Haw y col. (25) revisaron la experiencia de la Universidad de Toronto en la
embolizacion de MAVs, en la cual se utlizan exclusivamente agentes
embolizantes liquidos. En su analisis multivariado, los factores asociados con
complicaciones incluyeron la presencia de fistulas de alto flujo o nido con
componente fistuloso, corteza involucrada y embolizacion venosa con el
polimero. Esta serie abarco un largo periodo de tiempo desde 1984 hasta
2002.

Ledezma y col. (26) en su analisis multivariado, encontraron que la hemorragia
periproceder y que los grados Ill - IV de la escala Spetzler-Martin fueron
predictores de complicaciones postembolizacion.

En otro reporte reciente, Kim y col. (18) describieron la incidencia de déficit
neurologico postembolizacion en 153 pacientes que recibieron un total de 203
sesiones de embolizacion; se encontrd6 que el numero de pediculos
embolizados estuvo significativamente asociado con la aparicion de déficit
neurolégico y que los grados altos de Spetzler-Martin estuvieron
significativamente asociados con alto riesgo de déficit neurologico nuevo,

aungue no fue estadisticamente significativo.
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En el analisis univariado realizado por Jayaraman y col. (16), los grados de
Spetzler-Martin no estuvieron relacionados con alto riesgo de déficit
permanente; por afiadidura, ni el nimero de pediculos embolizados por sesion,
ni el nimero total de sesiones de embolizacion estuvieron asociados a una alta
tasa de complicaciones en esta serie.

Starke y col. (21) reportan que los factores predictores de nuevo déficit
neurologico, debido a embolizacion en el andlisis univariado (p<0,15), fueron la
realizacion de mas de un proceder de embolizacion (OR, 2,3; IC: 95 %, 1,0 —
5,5), y la localizacion en area elocuente (OR, 1,8; IC: 95 %, 0,8 a 4,1,).
Adicionalmente los pacientes con MAVs de didametro medio (3 - 6 cm) tuvieron
menor riesgo de presentar déficit neurologico debido a embolizacion (OR, 0,3;
IC: 95 %, 0,1 a 1,0), mientras que los pacientes con diametros grandes (>6 cm)
tuvieron mayor probabilidad (OR, 7,4; IC: 95 %, 1,0 a 57,0).

En el analisis multivariado en el cual se controlé sexo, las siguientes variables
preembolizacion fueron predictoras de nuevo déficit neurolégico: planificacion
de mas de un proceder de embolizacion (OR, 2,7; IC: 95 %, 1,4 a 8,6), drenaje
venoso profundo (OR, 2,7; IC: 95 %, 1,1 a 6,9), localizacién en area elocuente
(OR, 2,4; IC: 95 % 1,0 a 5,7), y diametro pequeiio (<3 cm; OR, 3,2; IC: 95
%, 1,2 a 9,1). Aunque habia 4 pacientes con MAVs de diametro grande, la talla
>6 cm también incrementaba el riesgo de nuevo déficit postembolizacién (OR,
6.2; IC: 95 %, 1.0 a 57.0).

Hartmann y col. (125), en otra serie de 119 pacientes con 240 embolizaciones
superselectivas, tras un analisis univariado, reportan que la mayor frecuencia
de complicaciones esta relacionada con la ausencia de déficit neurologico de

base, la presentacidon no hemorragica de la MAV y mayores diametros de la
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MAYV, el grado de Spetzler-Martin; sus elementos “drenaje venoso profundo” y
“localizacion en area elocuente”, estuvieron asociados con déficit neurolégico
relacionado con el tratamiento a largo plazo, con independencia del hecho de
gue no se presentd asociacion significativa en el analisis multivariado para
algunas variables.

Ha sido ampliamente reportado que el nimero de embolizaciones y el estado
neurologico normal antes del tratamiento, son predictores significativos de
déficit neuroldgicos relacionados con el proceder. El incremento del riesgo con
embolizaciones adicionales es loégico, dado por la mayor exposicion a
potenciales complicaciones con cada tratamiento; por tanto, el riesgo de
complicaciones relacionado con embolizacién es mayor en aquellos pacientes
cuyo plan de tratamiento incluye multiples sesiones de embolizacion. La
evaluacion neurologica normal de base como un factor de prediccion de déficit
relacionado con el tratamiento, puede reflejar la alta posibilidad de los
pacientes sin déficit focal neuroldgico preexistente para revelar nuevos
sintomas, especialmente una mejor tasa de deteccion de déficits leves
(15;21;25). Un efecto similar ha sido observado en el tratamiento quirdargico de
las MAVs (125), lo cual contribuye a apoyar la observacion de mdultiples
estudios.

La baja tasa de complicaciones discapacitantes o muerte en el presente
estudio, explica los resultados del analisis multivariado de sus predictores. Las
tendencias del analisis univariado sugieren predictores clinicos y morfolégicos
de pobres resultados postembolizacion.

De forma similar a otros estudios reportados (15;16;21;25), se concuerda que

ninguno de los grados de la clasificacion de Spetzler-Martin, ni los 3
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parametros que se evallan en ella predicen complicaciones relacionadas con
el tratamiento. Este sistema fue originalmente designado y validado para
predecir los resultados del tratamiento quirdrgico (44) y no esta clara su
aplicacion para la terapia endovascular (3;5;15); los resultados sugieren que
otras variables morfolégicas diferentes de las utilizadas en esta clasificacion
son necesarias para poder predecir los resultados en la terapia endovascular.
Sin embargo, en otra serie reportada por Hartmann y col. (125), la clasificacion
de Spetzler-Martin y sus elementos “drenaje venoso profundo” y “localizacion
en area elocuente”, si fueron capaces de predecir complicaciones neurologicas
después del tratamiento.

En el presente estudio, los pacientes con MAV pequefas presentaron mayor
probabilidad de desarrollar déficits después de la embolizacion, lo que parece
estar relacionado con el incremento de 45 veces el riesgo de sangrado
después de la embolizacion (OR: 45, IC 95 %: 1,17 — 20,38; p= 0,005). Las
MAVs pequefias pueden ser técnicamente mas dificiles de embolizar que las
de tamafo medio. El incremento de la propensiéon a sangrar en las MAV
menores de 3 centimetros no tratadas ha sido demostrado en muchos estudios
y puede ser debido al incremento de la presion dentro de estas (126;127).
Aunque hay relativamente pocos pacientes con MAVs grandes en esta serie,
el tamafo mayor de 6 cm no constituyé un factor de prediccion en el analisis
univariado y multivariado. Otros estudios refieren que las MAVs grandes tienen
un mayor riesgo de sangrado; estos consideran que los déficits ocurren mas
frecuentemente después de la embolizacion de MAVs grandes por el hecho de
que es mas dificil lograr una embolizacion completa, lo cual resulta un

incremento del riesgo de hemorragia en relacion con las de tamafio medio.
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El analisis para determinar factores de prediccion de hemorragia
postembolizacion, en nuestra serie, se basé en la observacion del incremento
de la incidencia de hemorragia en un periodo de tiempo en que se realizaron
desvascularizaciones extensas (> 40% por sesion), sin estricta monitorizacion y
control hemodinamico.

Lo anterior lo demuestra el hecho de que las 6 hemorragias ocurrieron en
sesiones donde se produjo una desvascularizacion > 40% y que en 5 de las 6
hemorragias no se indujo hipotension postproceder, lo cual motivé una revision
de nuestra metodologia de trabajo. El resultado fue la instauracion de un
tratamiento menos agresivo, con desvascularizaciones de 25 — 30% por sesion
y establecimiento de una estricta monitorizacion postproceder, con disminucién
de 20 % de la PAM de base y el logro de una media de 65 — 75 mmHg.

Con estas medidas se ha observado la ausencia de complicaciones
hemorragicas (128). Estos resultados apoyaron nuestra hipoétesis inicial, ya
reflejada en la literatura, de que desvascularizaciones extensas y un control
hemodinamico  deficiente incrementan el riesgo de hemorragia
postembolizacion.

Por otra parte, ellos pueden guardar relacion con una de las causas
fisiopatoldgicas importantes de hemorragia : el fenémeno de “ruptura a presion
de perfusion normal” descrito por Spetzler y col., en el cual, el efecto de
sumacion del extenso shunt, causa presiones bajas en las arterias aferentes y
en las ramas parenquimatosas cercanas, y el alto flujo a través del nido eleva
las presiones venosas y provoca una presion de perfusion cerebral
cronicamente baja que puede deteriorar la autorregulacion cerebral. Si

el shunt es cerrado subitamente, se produce un incremento inmediato en la
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presion arterial y disminucion en la presion venosa, y conlleva a un incremento
dramatico en la presion de perfusion cerebral.

Si la autorregulacion cerebrovascular estd deteriorada, la hiperperfusion
parenquimatosa puede causar edema cerebral y hemorragia; como resultado
de este andlisis, el riesgo de sangrado producido por este fendmeno, puede
minimizarse con una reduccidon paso a paso en el grado de los shunts de las
MAVs extensas de alto flujo, mediante embolizaciones multiples realizadas
cada tres a cuatro semanas, lo cual facilitaria la gradual recuperacion de la
reactividad vascular normal (8;27).

Sin embargo, Spetzler y col, encontraron que este fendmeno estaba asociado
con MAVs extensas de alto flujo, con pobre relleno angiografico de las arterias
cerebrales normales, flujo colateral extenso, fenomeno de robo, aferencias por
carotida externa y déficit neuroldgico progresivo o fluctuante. Entonces, una
interrogante seria: ¢como explicar que las complicaciones hemorragicas se
presentaron en 16,7 % de las MAV con diametro menor de 3 cm, en 6 % de las
MAVs con diametros de 3 — 6 cm, y en 10 % de las MAVs con diametros
mayores de 6 cm y predominio de hemorragia postembolizacion en las MAVs
con diametros menores de 3 cm; una explicacion sencilla seria una
presentacion al azar de las complicaciones, a lo que se contraponen los
resultados del analisis de regresion logistica multiple que mostré un OR de
45,02 (IC: 1,17-20,38; p=0,005) para las MAVs con diametros menores de 3
cm.

Otra explicacion seria el hecho demostrado en la literatura de que una
embolizacién extensa puede producir una marcada reduccion del flujo a través

del nido fistuloso, causar un estancamiento de las venas de drenaje y como
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resultado una trombosis de estas, congestion nidal y hemorragia retrasada o
infarto venoso (8;25;120;129;130), pero esto no explicaria como la hipotension
postproceder previene en nuestra serie la hemorragia postembolizacion, pues
contribuiria a la reduccion del flujo a través del nido con mayor éstasis de las
venas de drenaje, trombosis venosa e incremento del riesgo de hemorragia.

La hipdtesis de nuestro grupo de trabajo consiste en presumir el hecho de que
las desvascularizaciones extensas que disminuyen bruscamente el shunt de la
MAYV, con la consiguiente redistribucion del flujo en las arterias aferentes y los
vasos del nido malformativo remanentes, morfologicamente anormales y
habituados a operar con presiones arteriales crénicamente bajas, experimentan
un incremento subito de la presion arterial que produce un estallamiento de los
vasos remanentes del nido, originandose un fendbmeno de “ruptura a presiones
arteriales normales” de las arterias aferentes y/o de los restos nidales.

Esta teoria explicaria el hecho de que desvascularizaciones parciales,
combinadas con hipotension postproceder, reduzcan el incremento de la
presion arterial que experimentan las arterias aferentes y los remanentes
nidales, y prevengan la hemorragia postembolizaciéon por ruptura de vasos
aferentes o del nido malformativo (131).

Lo descrito esta en relacion con lo reportado por Picard y col. (120), quienes
describen un incremento de la tasa de hemorragia después de
desvascularizaciones extensas, hecho que esta vinculado al aumento de
presion en las arterias aferentes después de la embolizacion intranidal con el
uso de agentes embolizantes liquidos (9;24;27;91;121;132-137).

El incremento del riesgo de hemorragia en las MAVs <3 cm guarda relacion

con lo reportado por Heindrich en su serie, en la cual las MAVs pequeiias
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estuvieron relacionadas con el incremento del riesgo de sangrado. Como es
l6gico, la tasa relativa de obliteracion en una sesion es marcadamente mayor
para MAVs pequefias, asé como la reducciéon del flujo que puede lograrse en
una sesion, incluso sin una embolizacion extensa, lo cual incrementa el riesgo
de incremento reactivo de la presion, como se describio anteriormente (27).

Las diferentes hipotesis manejadas en la literatura como causas de hemorragia
postembolizacion, enumeradas por Picard y col. (120), pueden explicar los
sangrados presentes en nuestra serie y los factores predictores de estos
encontrados en el analisis estadistico: oclusion venosa inapropiada de una
MAV parcialmente embolizada, incremento de la presion en las arterias
aferentes como consecuencia de la embolizacion, fenbmeno de ruptura a
presion de perfusiéon normal con hiperemia del cerebro normal o distribucién del
flujo sanguineo en areas adyacentes del cerebro, trombosis venosa secundaria
al éstasis causado por una sustancial obliteracion de la MAV, reaccion
inflamatoria o necrosis mural inducida por el agente emboligeno y ruptura
intranidal de un aneurisma.

En relacion con el porcentaje de desvascularizacion por sesion, Weigele JB (8)
reporta un maximo de oclusién de 33 % del nido malformativo durante una
sesion para minimizar el riesgo de hemorragia inducida por ruptura a presion
de perfusion normal ; otros autores plantean lograr oclusiones no mayores de
30 % — 40 % (16). Heidenreich y col. (27) reportan que desvascularizaciones
extensas > 60 % por sesion incrementan el riesgo de hemorragia postproceder,
lo cual constituye un factor de riesgo para hemorragia (OR = 18,8; IC: 95 %).
Massoud y col.,en el afio 2000, al utilizar un modelo tedrico, concluyeron que la

induccion de hipotension sistémica durante y después de la embolizacion de
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MAVSs, parecia tener tedricamente, un beneficio potencial al prevenir la
hemorragia del nido malformativo (138).

Debrun y col. (91), para minimizar la posibilidad del fenbmeno de ruptura a
presion de perfusibn normal, y para reducir el riesgo de hemorragia
postembolizacion, sugieren mantener una PAM entre 10 % — 15 % por debajo
del valor de base 24 horas postembolizacion.

Picard y col. (120), recomiendan mantener la PAM 10 %- 20 % por debajo de
los valores basales durante 72 horas; Weigele JB y col. (8), sugieren
monitorizacion en unidad de cuidados neurointensivos por 24 hr, con
hipotension leve, asi como mantener la PAM en 90 % de la normalidad.
Jayaraman y col. reportan solo 1,6 % de complicaciones hemorragicas con la
implementacion de un protocolo similar al descrito, con la particularidad de que
los parametros fueron ajustados al tomar en consideracion, para cada paciente,
la presion de perfusion de base, la extension de la embolizacion realizada y las
caracteristicas angiograficas, como son el flujo lento arterial o venoso, el
mantenimiento de una monitorizacion intensiva de la tension arterial durante 24
— 48 horas, con PAM de 65 — 75 mmHg, lo que a su juicio minimiza la elevacion
abrupta de la presion arterial sistOlica postembolizacion y quizas reduzca el
riesgo de hemorragia postembolizacion (16).

Heidenreich y col. (27) reportan mejores resultados en los pacientes que fueron
manejados en unidades de cuidados intensivos postoperatorios que en
aquellos tratados en unidades de cuidados médicos intensivos o en unidades
de ictus, lo que considera se deba al mejor control de la presion arterial

postproceder; parece un hecho demostrado por la practica, que el riesgo de
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sangrado postembolizacion aumenta con las desvascularizaciones extensas y
el control hemodinamico deficiente.

En esta serie, otros factores predictores mencionados para complicaciones
hemorragicas no mostraron fortaleza en el analisis multivariado, con la
excepcion de la presencia de aneurismas intranidales, cuya ruptura es uno de
los mecanismos descritos de hemorragia (8;120), debido posiblemente al
estrés hemodinamico que constituye un incremento de la tension arterial sobre
un sitio angioarquitectonicamente débil y la presencia de drenaje venoso
profundo. EIl incremento del riesgo de hemorragia con oclusion venosa
accidental observado en el analisis univariado, no mostro asociacion
significativa en el analisis de regresion logistica multiple.

La entrada de agente embolizante a las venas de drenaje con la consiguiente
obstruccién venosa o incluso trombosis, es un factor de riesgo para sangrado
postembolizacion (14;71;91;121); sin embargo, en la practica, la embolizacion
de las venas de drenaje no siempre se acompafia de complicaciones
deletéreas, esto puede ser o no significativo, en dependencia del tamafio y de
la importancia dinamica de la vena embolizada, de los cambios de flujo a través
del nido y de si el drenaje venoso de la MAV se mantiene adecuado a través de

otras venas (27;120).
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4.8. Repercusion funcional de las complicaciones relacionadas con el
proceder

En el presente estudio, es signofocativo el hecho de observar bajos porcentajes
de morbilidad y mortalidad postproceder, los cuales se encuentran entre los
rangos descritos internacionalmente (8;16;23;25); pero sobre todo, llama la
atencion la recuperacion de los déficits a largo plazo, al recobrarse el estado
neurologico de base en un porcentaje significativo de los casos.

Hartmann y col. (15) evaluaron los resultados neurolégicos mediante la
utilizacion de la mRS en 233 pacientes sometidos a 545 sesiones de
embolizacion entre 1991 y 1998. Sus resultados sugieren una reduccion de la
morbilidad discapacitante y la mortalidad relacionada con el proceder. Sin
embargo, a pesar de la baja tasa de complicaciones discapacitantes, la tasa
general de déficit neuroldgico fue de 14 %.

Se plantea que la evaluacidn prospectiva e independiente por neurologia,
puede revelar un gran nimero de complicaciones menos severas, como se
mostro en los resultados de los estudios de cirugia carotidea (139;140).
Consecuentemente, la tasa de deteccion de déficits neurologicos leves puede
ser mayor que en otros, pero la baja tasa de complicaciones discapacitantes
es significativa.

Hartmann y col. (15) utilizan la mRS y reportan en su serie 200 pacientes (86
%; 1C: 95 %, 81 a 91) que no experimentaron cambios en el estado neuroldgico
después del tratamiento, y en 92 % el déficit fue no discapacitante. De los 200
pacientes que no experimentaron cambios en el estado funcional neuroldgico,
41 (18 %) presentaban déficit neuroldgico preexistente que permanecio sin

modificarse después del tratamiento endovascular.
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Después de la sesion de embolizaciéon que caus6 nuevo déficit neuroldgico, 9
(27 %) continuaron con la terapia endovascular, en 3 (9 %) se logré una
desvascularizacion completa de la MAV al momento de la complicacion y dos
(6 %) fallecieron sin recibir ninguna otra terapia invasiva (15).

Los pacientes con nuevo déficit neuroldgico relacionado con el tratamiento
endovascular estuvieron sujetos a un nuamero significativamente mayor de
sesiones de embolizacién y presentaban un estado neurolégico normal, mas
frecuentemente en la evaluacion de base (15).

Jayaraman (16) reporta en su serie que 171 pacientes (89 %) presentaban un
MRS 0-2 pre-embolizacion, 172 pacientes (90 %) presentaban un mRS 0-2
postembolizacion, sin embargo, 4 pacientes (2,3 %) que presentaban un mRS
<2 pretratamiento tuvieron un MRS >2 postembolizacion. Tres de estos
pacientes presentaron complicaciones relacionadas con el proceder
endovascular.

Hartman y col. (125), en una serie de 119 pacientes sometidos a 246
embolizaciones superselectivas, reportaron que en la evaluacion inicial
mediante la MRS, 96 % de los pacientes no presentaba déficit neurologico
funcionalmente relevante (MRS=0 o 1) y en 99 % fue no
discapacitante (MRS=2).

Starke y col. (21) reportan en su serie que antes de la primera embolizacién,

91 % de los pacientes no presentaban discapacidad significativa mRS (0 a 2) y
después de la ultima embolizacion, 86 % de los pacientes no la presentaban.
En el seguimiento a largo plazo, media 43,4+34,6 meses, 94 % de los
pacientes no tuvieron discapacidad significativa. Los déficit postembolizacion

se solucionaron en un numero significativo de pacientes en el seguimiento a
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largo plazo (media, 43,4+34,6 meses; p=0.0001). Esta fue una de las primeras
series en las cuales se pudo demostrar que la mayoria de los déficits después
de la embolizacion son transitorios, con un significativo nimero de déficit
moderados a severos gue mejoran con el tiempo, de forma similar a lo
observado en el presente estudio.

La serie de Hartman y col. (125) de 119 pacientes sugiere un bajo riesgo de
morbilidad discapacitante y mortalidad relacionada con el proceder. Sin
embargo, la tasa de nuevo déficit neuroldgico fue de 42 % (IC: 95 %, 33 % -
51%), debidas la mayoria (32 %) a la cirugia, lo cual es mayor que lo esperado
por lo reportado en la literatura.

Vifiuela y col. en su serie, al combinar el tratamiento endovascular y la cirugia,
reportan una morbilidad leve a largo plazo de 6 %, con una morbilidad
moderada a severa y mortalidad de 13 % (23).

Es importante tener en cuenta las limitaciones inherentes a todas las series
publicadas, incluida la del presente estudio, dado por el hecho de que la mRS
no mide las funciones corticales superiores y el declinar cognitivo
postintervencion. Esto debe ser tomado en consideracion cuando se tenga en
cuenta la morbilidad de la intervencion (21).

Por otra parte, la evaluacion neuropsicologica después de la embolizacion de la
MAV es critica para evaluar los resultados y debe ser integrada en futuros
ensayos clinicos.

Otros estudios se requieren para determinar como las complicaciones de la

embolizacién afectan los resultados a largo plazo.
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Conclusiones y recomendaciones

Conclusiones

1.

Las MAVs se presentaron en pacientes entre 20 y 40 afos, con
predominio en el sexo masculino; la forma de debut mas frecuente es
la hemorragia intracraneal, y su localizacion mas habitual, la
supratentorial.

La embolizacion de malformaciones arteriovenosas en la Unidad de
Terapia Endovascular del CIMEQ, mostro0 tasas de oclusion total,
complicaciones neurolégicas y mortalidad dentro de los rangos
aceptables de acuerdo con la experiencia internacional.

El test superselectivo con propofol resultd seguro al mostrar una elevada
sensibilidad y especificidad para predecir la aparicion de complicaciones
isquémicas postembolizacion por oclusion de ramas que irrigan
parénquima cerebral normal en zonas elocuentes.

Los predictores de oclusion total en el tratamiento endovascular de
malformaciones arteriovenosas son: la talla menor de 3 cm vy la
presencia de un pediculo arterial unico.

Los factores predictores de complicaciones son: test de propofol
positivo, el diametro menor de 3 cm, la desvascularizacion mayor de 40

% por sesion y la ausencia de hipotension postproceder.
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Recomendaciones

1.

Implementar medidas que permitan el tratamiento endovascular de
pacientes con malformaciones arteriovenosas cerebrales en Cuba, y
crear las condiciones para el tratamiento multimodal.

Utilizar el propofol en la realizacion del Test superselectivo para la
determinacion de é&reas de elocuencia cerebral en el tratamiento
endovascular de malformaciones arteriovenosas cerebrales.
Protocolizar la implementacion de desvascularizaciones parciales de 20—
30%, mediante la distribucion del proceder en sesiones de
desvascularizacién que abarquen solo pequefias reducciones de flujo
por sesion y la utilizacion de la hipotension estricta postproceder, para

disminuir el riesgo de complicaciones hemorragicas.
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Anexo 1: Consentimiento Informado

Por medio del presente, se le informa al

paciente y/o sus familiares, todo

lo relacionado con su enfermedad, para la cual se requiere la realizacion del
siguiente procedimiento: Panangiografia cerebral y embolizacién con N-Butyl

Cyanoacrylato, previo test superselectivo con propofol:

De acuerdo al procedimiento anterior pueden obtenerse los siguientes

resultados:

No logro de ningun tipo de variacion del cuadro clinico

- Hematoma en el &rea de puncién arterial y/o retro peritoneal

- Complicaciones debido a la administracion de contraste yodado

- Complicaciones isquémicas por infarto cerebral

- Hemorragia intracerebral

- Complicaciones debidas a la administracién de propofol

- Presentacion de complicaciones, con aparicibn o empeoramiento del

defecto neuroldgico hasta la muerte del paciente

Yo, (nombre y apellidos)

he recibido verbalmente y por escrito informacion relacionada con la entidad
presente, y los procederes que seran realizados, entre los que se incluyen el
Test superselectivo con propofol.

He podido hacer preguntas y aclarado mis dudas.

He recibido suficiente informacion sobre el tratamiento y sus riesgos.
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He hablado con:

(nombre del médico).

He comprendido que la aceptacion del tratamiento es voluntaria, y que me es

posible retirar mi consentimiento:
1.- Cuando quiera.

2.- Sin tener que dar explicaciones.

3.- Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Presto libremente mi conformidad para que se realice una Panangiografia

cerebral y embolizacion con N-Butyl Cyanoacrylato, previo test superselectivo

con propofol:

y para que asi conste, se acepta plenamente por los abajo firmantes lo

anteriormente expuesto. El presente documento ha sido emitido en el CIMEQ,

alos dias del mes de del afo
Paciente:

Nombre y apellidos Firma
Familiar:

Nombre y apellidos Firma
Médico:

Nombre y apellidos Firma
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Anexo 2 Escala de Rankin modificada

0 Sin sintomas

Tiene sintomas, pero no discapacidad significativa: es capaz de realizar
1

todas sus actividades habituales.

Discapacidad leve: incapaz de desarrollar todas sus actividades previas;
2

pero capaz de realizar las actividades para su cuidado.

Discapacidad moderada: requiere alguna ayuda pero puede caminar sin
3

asistencia.

Discapacidad entre moderada y severa: incapaz de caminar e incapaz
4

de atender sus necesidades basicas sin ayuda.

Discapacidad severa: encamado e incontinente, y requiere atencion y
5

cuidados permanentes.
6 Muerte
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Anexo 3. Figuras

Figura 1. MAV cerebelosa grado Il con aferencias de la PICA y aneurismas

intranidales. A) ASD preembolizacién. B) ASD postembolizacion
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Figura 2. MAV grado IV con aferencias dependientes de ACM, pericallosa y

cerebral posterior; asociada a aneurismas multiples del poligono.
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Figura 3. Malformacion arteriovenosa parietal izquierda grado Il de la
clasificacion de Spetzler-Martin, con aferencias procedentes de la arteria
cerebral media, nido de 3,5 cm de diametro, con drenaje venoso superficial y
localizada en area elocuente. Embolizada en una sesién Gnica con inyecciones
intranidales y cierre de tres pediculos arteriales. A) Angiografia diagnostica
vista frontal. B) Angiografia selectiva diagndstica vista lateral. C) Angiografia
superselectiva desde el microcatéter en la cual se visualiza nido malformativo
previo a la embolizacion con n-Butyl cyanoacrylato. D) Angiografia de control
vista frontal postembolizacion, en la cual se observa exclusion total de la

malformacion y mejoria de la circulacion hemisférica.
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Figura 4. Malformacion arteriovenosa cerebelosa derecha grado Il de la
clasificacion de Spetzler-Martin, con aferencias procedentes de la arteria
cerebelosa postero inferior, y en menor medida de la cerebelosa superior, y
nido de 3 cm de diametro. Embolizada en una sesion. A) Angiografia
diagnoéstica vista lateral derecha. B) Angiografia superselectiva que permite
visualizar nido malformativo previo a la embolizacion con n-Butyl cyanoacrylato.
C) y D) Angiografia de control vista lateral postembolizacion, en la cual se

observa cierre total del nido malformativo.
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Figura 5. MAV occipital izquierda grado Il embolizada, radiocirugia posterior a

restos malformativos, y control 24 meses postradiocirugia.
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Figura 6. MAV parietal izquierda grado 1l de la clasificacion de Spetzler-Martin
de la cual se habia cateterizado un pediculo arterial que impresionaba
corresponder con la arteria angular, después del test superselectivo desarrollo
un sindrome de Gerstmann, con la presentacién de agnosia digital, confusion

derecha izquierda y discalculia.
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Figura 7. Paciente con MAV monopedicular grado Il de Spetzler -Martin con
test de propofol positivo. A) Angiografia diagnostica de car6tida interna derecha
vista frontal. B) cateterismo superselectivo del nido malformativo. C) control

angiografico post-embolizacion.
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Figura 8. MAV grado Il con test de propofol positivo y déficit neurologico
postembolizacion. (A 'y B) Vista frontal y lateral de la angiografia diagndstica en
la que se muestran aferencias arteriales de la ACS. (C y D) Vista frontal y
lateral de la angiografia postembolizacidon que muestra oclusiéon completa de la
MAV con NBCA. (Ey F) TC 72 hr postintervencion que muestra n-BCA e infarto

cerebeloso.

150



Figura 9. MAV grado Il localizada en area elocuente con test de propofol

negativo y ausencia de déficit neurologico postproceder
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Figura 10. MAV parietal izquierda grado IV de Spetzler -Martin, con aferencias
procedentes de la ACM, nido de 5 cm de diametro, localizada en area
elocuente, con drenaje venoso superficial. A) Angiografia frontal inicial. B, C y
D) Angiografia superselectiva preembolizacion. E) Angiografia lateral
postembolizacion, nétese desvascularizacion significativa de alrededor de 40%.

F) Hemorragia postembolizacion.
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Figura 11. MAV occipital izquierda grado Il de Spetzler- Martin, con aferencias
procedentes de la cerebral posterior, nido de 4 mm, localizada en é&rea
elocuente, con drenaje venoso superficial. A) Angiografia diagndstica vista
frontal. B) Angiografia de control postembolizacion, nétese desvascularizacion
total de la malformacion y oclusion del segmento P3 de la cerebral posterior sin

repercusion clinica.
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Figura 12. MAV temporal derecha grado Il. Angiografia rotacional 3D realizada
para determinar pediculo arterial aferente, en la cual se ilustra la importancia

de los avances tecnologicos
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AUTOBIOGRAFIA
Novedades

1. La novedad mas relevante de la investigacion radica en que
constituye la primera experiencia cubana en el tratamiento
endovascular de las MAV ; basada en los resultados obtenidos se
permitid6 implementar la creacion de una metodologia de trabajo
encaminada a lograr una mayor seguridad y efectividad del
procedimiento y por ende, una reduccion de la morbilidad y
mortalidad.

2. La utilizacion del propofol para determinar areas de elocuencia
cerebral durante la embolizacion de una MAV constituye otro
elemento novedoso el cual permitié eludir complicaciones severas
durante el proceder y fue uno de los primeros reportes en la
literatura en relacion con el tema, siendo nuestra serie, la mas
extensa relacionada con esta prueba.

3. La determinacién de los tiempos de polimerizacion con el Histoacryl,
es otro aspecto relevante dentro de la tesis, ya que el conocimiento
previo de estos permitio realizar inyecciones mas lentas y por tanto
mas eficientes las desvascularizaciones realizadas y, ademas,
evitando que el microcateter quedara atrapado dentro de la MAV.
Hasta el momento, el Unico reporte en la literatura relacionado con
este aspecto es el nuestro..

4. Se han realizado siete publicaciones, tres nacionales y cuatro
internacionales, estando pendiente de su aprobacion una octava

publicacion en una revista internacional.
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Participacidon en eventos con trabajos relacionados con la tesis

Titulo Evento Afo
Tratamiento intrarterial en | VII Simposio de la 2006
lesiones vasculares FLANC

Actualidad en XXIII Conferencia 2006
neuroradiologia Cientifica CIMEQ
intervencionista

Terapia endovascular XXIV jornada cientifica 2007
cerebral CIMEQ

Manejo del paciente XXV jornada cientifica 2008
embolizado CIMEQ

Neuroradiologia Conferencia Cientifica 2008
intervencionista CIMEQ

Angiografia experiencia en | Conferencia Cientifica 2008
25 afios CIMEQ

Embolizacién con NEUROCUBA 2009
Histoacril ¢ como lo hago?

Neurointervencionismo. Il Congreso Internacional | 2010
Nuestra Experiencia Italia Cuba

Embolizacion de Jornada Cientifica 2011
Aneurismas Cerebrales CIMEQ

Tratamiento endovascular | Jornada Cientifica anual | 2012
de las MAV INN

Tratamiento endovascular | Novedades Medicas 2012
cerebral

Tratamiento endovascular | Convencion Cientifica 2014
de los aneurismas Calixto Garcia

cerebrales

Neurointervencionismo en | NEUROREHABANA 2014

Cuba
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