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Manejo ambulatorio de pacientes pos-ACV hemorragico

Reporte de la presentacion de Eva A. Mistry
Universidad de Cincinnati, Cincinnati, Ohio, Estados Unidos

Las metas del manejo ambulatorio de pacientes que sufrieron un ACV hemo-
rragico incluyen la reduccion de hemorragias intracerebrales recurrentes y de
los eventos cardiovasculares y cerebrovasculares incidentes o recurrentes, la
rehabilitacion del individuo y la promocién de un estilo de vida sano. Lahemorragia
intracerebral hipertensiva espontanea presenta un riesgo anual de recurrencia en
torno de 2-3% y requiere del manejo éptimo de la hipertension, con una meta de
presion arterial sistélica/diastolica <130/80 mmHg.' Se ha establecido que por cada
incremento de 10 mmHg en la presion arterial sistélica, el riesgo de hemorragia
intracerebral profunda aumenta en 1.54 veces.? A pesar de los comprobados
beneficios asociados a la normalizacion de los niveles tensionales, el control de
la hipertension es subdptimo, teniendo en cuenta que sélo 20% de los pacientes
alcanzan la normotension 30 dias o 1 afio después del evento hemorragico.?

Otro aspecto importante en esta poblacion es la reanudacion de la terapia
antiplaguetaria considerando el balance entre el riesgo de eventos hemorragicos
versus eventos isquémicos recurrentes. El estudio abierto RESTART demostro
que lareintroduccion de la terapia antiplaquetaria en sujetos que desarrollaron
hemorragia intracerebral no se asocia a mayor tasa de recurrencia de hemorragia
intracraneal en comparacion con aquellos que evitaron la terapia antiplaquetaria
(4% versus 9%; p = 0.06).* El manejo ambulatorio posterior de individuos que
padecieron hemorragia intracerebral hipertensiva también incluye la evitacion
del consumo de alcohol y la cesacién del tabaquismo.!

HEMORRAGIA INTRACEREBRAL
ASOCIADA A COAGULOPATIA

Eltratamiento ambulatorio de pacientes con hemorragia intracerebral asociada
acoagulopatia incluye el control adecuado de la presién arterial, la interrupcion
del habito de fumar y de la ingesta de alcohol.! Con relacién a los potenciales
riesgos y beneficios asociados a la reintroduccion de la terapia anticoagulante,
la evidencia clinica establece que la reiniciacion de anticoagulantes orales no
aumenta el riesgo de recurrencia de hemorragia intracerebral y puede reducir
el riesgo de mortalidad por cualquier causa.® Sin embargo, se debe tener en
cuenta diferentes factores que determinan el balance riesgo-beneficio de la
reintroduccion de la estrategia anticoagulante, entre ellos la indicacion del
tratamiento antitrombdtico, la localizacién de la hemorragia intracerebral y

FIGURA. Relacion entre la presion arterial sistélica
y el riesgo de hemorragia intracerebral lobar recurrente

la carga de microsangrados cerebrales. Mientras que pacientes con valvula
mecanica estan expuestos a un elevado riesgo de eventos trombdticos en
ausencia del manejo anticoagulante, la tasa de recurrencia de la trombosis
venosa profunda es baja.

Enlos Ultimos afios, el cierre percutaneo de la orejuela de la auricula izquierda
ha surgido como alternativa a la terapia anticoagulante en la prevencién del
cardioembolismo asociado a la fibrilacion auricular. El estudio PROTECT AF ha
demostrado que el cierre de la orejuela de la auricula izquierda es superior ala
toma oral de warfarina, exhibiendo una menor tasa de ACV, embolia sistémica
y muerte de origen cardiovascular o inexplicable. Un aspecto para considerar
con esta modalidad no farmacoldgica es el requerimiento del tratamiento con
warfarina y aspirina por 45 dias luego del procedimiento.®

HEMORRAGIA INTRACEREBRAL ASOCIADA
A ANGIOPATIA AMILOIDE CEREBRAL

El manejo ambulatorio de pacientes que sufrieron hemorragia intracerebral
asociada a angiopatia amiloide cerebral incluye el manejo de la hipertension con
una meta de presion arterial sistélica/diastolica <130/80 mmHg, la evitacion de
consumo de alcohol y tabaco y la implementacion de medidas de prevencion
de eventos trombdticos considerando el balance entre el riesgo de eventos de
hemorragiay el de episodios trombdticos recurrentes.” La importancia del control
adecuado dela presion arterial se explica por elhecho de que, por cada 10 mmHg
deincremento en la presion arterial sistdlica, el riesgo de hemorragia intracerebral
recurrente aumentaen 33% (HR: 1.33;IC de 95%: 1.02-1.76) (Figura).> Con respecto
a la terapia antitrombdtica en pacientes con angiopatia amiloide cerebral que
estan expuestos a un riesgo de eventos isquémicos, los hallazgos recientes de
un estudio de cohorte observacional revelaron que el cierre de la orejuela de la
auricula izquierda es seguro y bien tolerado para la reduccion del riesgo de ACV
isquémico en pacientes con angiopatia amiloide cerebral y fibrilacién auricular.®

Finalmente, un componente central del manejo ambulatorio de pacientes
pos-ACV hemorrdgico es la implementacion de una estrategia de rehabilita-
cion multidisciplinaria que ha demostrado mejorar los resultados clinicos en
comparacion con los cuidados estandar, particularmente en el primer mes
luego de la hemorragia intracerebral.
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Controversias en la prevencion del ACV

Reporte de la presentacion de Pierre Fayad

Centro Médico de la Universidad de Nebraska, Omaha, Nebraska, Estados Unidos

Entre las principales controversias relacionadas con la implementacion de
estrategias para la prevencion del ACV se destacan la modalidad de la terapia
antitrombdtica en pacientes con diseccion arterial cervical y los beneficios
clinicos asociados al cierre del FOV.

Dado que la diseccion de la arteria cardtida interna extracraneal es una
de las principales causas de ACV en pacientes jovenes, muchos estudios
clinicos se han enfocado en comparar la eficacia y la seguridad de la terapia
antitrombdtica con agentes antiplaquetarios o anticoagulantes en la prevencion
del ACV isquémico. Un metaandlisis Cochrane de estudios observacionales
establecié una tendencia en favor de la anticoagulacion en la reduccion de
muerte o discapacidad, si bien los pacientes tratados con anticoagulantes
reportaron un mayor nimero de hemorragias intracerebrales, sin alcanzarse
diferencias significativas en comparacion con la terapia antiplaquetaria.! Mas
recientemente, el estudio clinico CADISS compard la eficacia del tratamiento
con farmacos antiplaquetarios o anticoagulantes en individuos con diseccion
carotidea extracraneal y arterial vertebral con inicio de sintomas en los Ultimos
7 dias.? Los resultados finales del estudio revelaron la ausencia de diferencias
en la eficacia de agentes antiplaquetarios y anticoagulantes en la prevencién
del ACV y de la muerte, si bien la tasa de ACV fue més baja a la reportada
previamente en estudios observacionales.?

Un segundo estudio clinico —estudio TREAT CAD— realizado en 194 pacientes
con diseccion carotidea extracraneal demostrd que el tratamiento con aspirina
no es inferior respecto de la anticoagulacion con antagonistas de la vitamina K
en el andlisis del punto final, compuesto de eventos clinicos (ACV, hemorragia
mayor o muerte) y hallazgos en IRM.? En contraposicion con estos resultados,
el metaandlisis de estudios clinicos controlados documentd que la anticoagu-
lacién se asocia a menor riesgo de ACV isquémico sin aumentar el riesgo de
hemorragia en sujetos con diseccion carotidea extracraneal en comparacion
con agentes antiplaquetarios.*

Sibien el grado de evidencia es bajo, las Ultimas guias clinicas de la American
Heart Association (AHA) recomiendan el tratamiento antitrombdtico durante
al menos 3 meses en pacientes con ACV isquémico o ataque isquémico tran-

FIGURA. Tasa de ACV isquémico recurrente en pacientes con FOV
asignados al dispositivo de cierre del FOV mas terapia farmacoldgica

o0 a terapia farmacoldgica sola

sitorio luego de diseccion carotidea extracraneal o arterial vertebral. A su vez,
los expertos establecen que es razonable la terapia con aspirina o warfarina
para la prevencion del ACV isquémico en estos individuos.®

BENEFICIOS CLiINICOS ASOCIADOS AL CIERRE DEL FOV

EIFOV, que se desarrolla por la falta de fusion del septum primum y secundum
después del nacimiento, se presenta en 20-34% de la poblacién y es una causa
potencial de embolia paroxistica. La FDA ha aprobado un dispositivo percu-
téneo para el cierre del FOV, a pesar de que en el estudio clinico se registré un
bajo nimero de ACV recurrentes y existe cierta incertidumbre con relacién a
lareduccion del riesgo de eventos isquémicos promovida por el dispositivo. La
autoridad regulatoria considerd que el beneficio vinculado con el cierre del FOV
y la baja tasa de eventos adversos graves determina que el uso del dispositivo
percutaneo sea aceptable en pacientes apropiados.®

Determinados factores del individuo refuerzan la asociacién entre el FOV y el
riesgo de ACV, entre ellos presencia de trombosis venosa, aneurisma del tabique
interauricular, imagenes consistentes de accidente cerebrovascular embdlico
de origen indeterminado y ausencia de factores de riesgo ateroesclerético.® Un
metaanalisis reciente evidencid que el uso de dispositivos para el cierre del FOV
en combinacién con la terapia antitrombdtica a largo plazo reduce en 70% la
tasa de ACV isquémico recurrente en comparacion con la terapia con agentes
antitrombaticos (HR: 0.30; IC de 95%: 0.13-0.68; p = 0.004).” De manera similar,
Kenty cols. establecieron que los dispositivos para el cierre del FOV reducen el
riesgo de ACVisquémico recurrente en 59% respecto de la terapia farmacolégica
(Figura), alcanzandose incluso una reduccion del riesgo en torno de 90% en el
subgrupo de pacientes con alta probabilidad de asociacion causal entre el FOV y
el evento isquémico.® Esimportante mencionar que los dispositivos para el cierre
del FOV se relacionan con complicaciones infrecuentes como taponamiento
pericardico (0.17%), perforacion cardiaca (0.06%) y fibrilacion auricular (3.2%).
Teniendo en cuenta estas evidencias, la guia clinica de la AHA recomienda el
cierre del FOV en pacientes de entre 18 y 60 afios con ACV isquémico de origen

indeterminado que presentan caracteristicas anato-
micas de alto riesgo.®
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Avances prometedores en el tratamiento agudo
e intervencionista del ACV

Reporte de la presentacion de Raul Gomes Nogueira
Universidad de Pittsburgh, Pittsburgh, Pensilvania, Estados Unidos

El tratamiento de pacientes con ACV isquémico agudo detectado dentro de
las primeras 6 horas incluye la trombdlisis intravenosa en individuos con oclu-
siones distales de vasos medianos y la trombectomia endovascular en aquellos
con oclusion proximal de grandes vasos. La experiencia clinica ha establecido
que la terapia endovascular representa una de las estrategias mas potentes
en medicina considerando que sélo se requiere tratar de 3 a 7 pacientes para
lograr la independencia funcional en uno de ellos.

Con el avance en las técnicas de iméagenes, se ha evidenciado en los Ulti-
mos afios una sobreseleccion de pacientes que resulta en una mayor tasa de
respuesta, tanto en individuos asignados a la terapia endovascular como en
el grupo control. Sin embargo, esta sobreseleccion de los sujetos provoca que
un menor nimero de pacientes con ACV isquémico se beneficie de la terapia
endovascular (Figura 1). Teniendo en cuenta que los riesgos asociados a la
trombectomia endovascular son reducidos y que la realizacion de estudios de
iméagenes retrasa el inicio de una terapia potencialmente beneficiosa, se debe
realizar una seleccién amplia de pacientes considerando la edad y el estado
funcional. La experiencia clinica ha establecido que la terapia endovascular es
beneficiosa en cualquier rango de edad, teniendo en cuenta que cerca de un
tercio de los individuos >80 afos alcanza la independencia completa luego de
90 dias de la intervencion.

FIGURA 1. Impacto de la sobreseleccién de pacientes con ACV
isquémico agudo en el beneficio de la terapia endovascular
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Pacientes tratados
NNT: 3

Beneficio en la poblacion global:

10:100 pacientes

NNT: Nimero necesario de tratar.

Pacientes tratados
NNT: 5

Beneficio en la poblacion global:

16:100 pacientes

Las oclusiones distales de vasos medianos son la causa de 25-40%
de todos los casos de ACV isquémicos agudos.? Aunque la trombdlisis
intravenosa esta indicada en pacientes con oclusiones distales de vasos
medianos, la eficacia de esta modalidad terapéutica es subdptima. El estudio
INSPIRE demostré que, sibien los resultados de la trombdlisis intravenosa
con alteplasa son mejores en individuos con oclusiones distales de vasos
medianos respecto de aquellos con oclusién proximal en el segmento M1
de la arteria cerebral media, cerca de la mitad de los sujetos no alcanza
resultados dptimos y 25% de estos fallaron en alcanzar la independencia.
A su vez, el andlisis conjunto de los estudios EXTEND, ECASS y EPITHET
establecio que sélo 65% de los pacientes con oclusiéon de vasos medianos
logran la independencia funcional.

Los avances recientes en la disponibilidad de stent méas pequefios y navegables
y de dispositivos de tromboaspiracion han permitido el uso de la trombecto-
mia endovascular en individuos con oclusiones distales de vasos medianos
de manera segura y efectiva.? En este contexto, el registro TREVOR evidencid
que latrombectomia mecéanica presenta, en el manejo de oclusiones arteriales
distales, un perfil de éxito técnico y de seguridad comparable al establecido en
aquellas oclusiones proximales.®

En la actualidad se plantea como controversia si las oclusiones de arterias
medianas M3 y de vasos del cuerpo calloso, la insula y el I6bulo temporal
deben ser atendidos, teniendo en cuenta que se trata de vasos sanguineos
mas tortuosos y pequefios, lo que implica un mayor riesgo. Por otro lado, el
territorio tisular afectado por la isquemia es menor, por lo tanto, es esperable
un beneficio clinico mas acotado. En estos casos, se podria considerar la trom-
bélisis intraarterial, ademas de la prevencion del vasoespasmo con nicardipina
o milrinona intraarterial.

Resultados de un registro prospectivo demostraron que el grado de oclusién
arterial basal en pacientes con ACV agudo no se asocia a latasa de respuesta, el
éxito de lareperfusion con la terapia endovasculary la incidencia de hemorragia
intracerebral. En contraposicion, se ha establecido que los beneficios clinicos
de la terapia endovascular dependen no solo de la puntuacion Alberta Stroke
Program Early CT Score (ASPECT), sino también del tamafio inicial del infarto.
Si bien los individuos con baja puntuacién ASPECT (0-5) son considerados
de mal prondstico, un andlisis ha determinado que cerca de 40% de aquellos
sujetos con volumen del infarto <70 cc alcanzan la independencia funcional
luego de la terapia endovascular y no deben ser excluidos de recibir este
tratamiento.* En este punto es importante tener en cuenta que los resultados
clinicos obtenidos con la terapia endovascular en un paciente con ACV agudo
se asocian de manera inversa al tamafio del infarto, la elocuencia regional y la
edad bioldgica del individuo. También se ha evidenciado la contribucion regional
de las éreas cerebrales afectadas por el infarto en la tasa de discapacidad en
pacientes sometidos a terapia endovascular. Tanto para el hemisferio derecho
como para el izquierdo, la preservacion de las regiones corticales altas se
asocia a mejores resultados luego de la terapia endovascular en comparacion
con las regiones profundas.®

La velocidad de progresion del ACV isquémico es altamente variable y
depende de numerosos factores, ademas de la duracion de la isquemia, entre
ellos el precondicionamiento isquémico, la presion de perfusion cerebral, el
volumen sanguineo cerebral, la glucemia, la capacidad de liberacion de oxige-
noy la temperatura corporal. A su vez, el tamafio final del infarto depende no
sélo del tiempo de oclusion de la arteria, sino también del desarrollo de flujo
colateral. Asi, en individuos que desarrollan un buen flujo colateral es factible
obtener resultados favorables con la terapia endovascular, aun con tiempos
prolongados de oclusion arterial.
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En este contexto, si bien tradicionalmente se ha considerado que las medidas
intervencionistas del ACV isquémico agudo deben ser implementadas en las
primeras 6 horas, el grupo de investigacion de Raul Gomes Nogueira demostré
que los pacientes con ACV agudo que presentan discrepancia entre el déficit
clinicoy elinfartoy son tratados con trombectomia mas cuidados estandares
dentro de la ventana temporal de 6-24 horas después del inicio del episodio
isquémico documentan mayor tasa de recuperacion funcional en comparacion
con el grupo de individuos tratados con cuidado estandar solo (49% versus
13%).6 Méas recientemente, el grupo de colaboradores del estudio AURORA
realizé un metaanalisis de datos individuales de pacientes de estudios clinicos
controlados que evaluaron la eficacia de la terapia endovascular en sujetos
con ACV isquémico agudo, demostrando que esta estrategia terapéutica es
superior al control, en términos de puntuacién mRS a 90 dias, en pacientes que
recibieron tratamiento luego de 6-24 horas del inicio de la isquemia cerebral
(Figura 2).” Estos hallazgos establecen que la trombectomia no debe suspen-
derse en funcién del modo o del momento de la presentacion del ACV agudo
dentro de la ventana de tiempo de 6-24 horas.®"

En los ultimos afios se han logrado ademas avances significativos en el
manejo agudo intervencionista del ACV isquémico, entre los que se desta-
can la implementacion de una estrategia directa a la sala de angiografia, la
estimulacion del ganglio esfenopalatino para el aumento del flujo sanguineo
cerebral colateral y el desarrollo de un sistema de enfriamiento cerebral selec-
tivo. El protocolo de transferencia directa a la sala de angiografia, que incluye
una tomograffa computarizada de haz cénico en la sala de angiografia para
descartar hemorragia intracerebral en aquellos pacientes con sospecha de

FIGURA 2. Puntuacion mRS a los 90 dias en pacientes con ACV isquémico agudo 2,

tratados con terapia endovascular o control

ACV por oclusion de grandes vasos y sin neuroimagen previa permite reducir
el tiempo del flujo de trabajo, aumentando de manera significativa la proba-
bilidad de resultados clinicos favorables a 90 dias.® Por otro lado, en estudios
preclinicos de ACV isquémico agudo, la estimulacion del ganglio esfenopalatino
ha demostrado aumentar el flujo sanguineo colateral cerebral, estabilizar la
barrera hematoencefélicay reducir el tamafio del infarto. Sobre la base de estos
hallazgos favorables, el estudio clinico controlado ImpACT-24B determind que
la inyeccion de un electrodo en el canal pterigopalatino es seguray mejoraria
los resultados clinicos en pacientes con ACV isquémico agudo que no son
elegibles para la terapia trombolitica.’

CONCLUSIONES

Los criterios de seleccién de pacientes con ACV isquémico agudo para la
intervencion con trombectomia endovascular o fibrindlisis intraarterial son
demasiado restrictivos y se asocian a una pérdida de tiempo. Las técnicas
de imagenes en la ventana temporal temprana no aportan beneficios clinicos
y aumentan la probabilidad de futilidad. Los avances tecnoldgicos actuales
permiten la seleccion adecuada del paciente en la sala angiografica, resultando
en una optimizacion del tiempo de inicio de la intervencion.
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Glosario de términos

AAN: American Academy of Neurology; AGV: Accidente cerebrovascular; GOMT: Catecol-0-metiltransferasa; DAT: Dopamine active tranporter (transportador activo de dopamina); EP: Enfermedad
de Parkinson; EPOG: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FDA: Food and Drug Administration; FOV: Foramen oval permeable; HR: Hazard ratio; IG: Intervalo de confianza; IRM: Imagenes por

resonancia magnética; MAQ-B: Monoaminooxidasa B; REM: Rapid eye movements (movimientos oculares rapidos); SPEGT: Tomografia computarizada por emision de fotén tnico; TGz Tomografia
computada; UMSARS: Unified Multiple System Atrophy Rating Scale.

CONGRESS Congress Report® AAN 2022
Report 2-7 de abril de 2022
T = o

© Copyright 2021 LatinComm S.A. Grecia 3408, Planta Baja 001 C1429BDL, Ciudad Auténoma de Buenos Aires. Argentina.

Tel: +54 11-4702-3303. info@latincomm.com e www.latincomm.com

Los articulos publicados en esta edicion han sido elaborados por el departamento de redaccion médica de LatinComm S.A. como resimenes
de informacion de las conferencias presentadas en el evento citado. Derechos reservados. Prohibida la reproduccion total o parcial por
cualquier método gréfico, electronico o mecanico, sin expreso consentimiento de los editores.



