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CAPÍTULO I. 

 

RESUMEN. 

 

Introducción: La Enfermedad Vascular Cerebral (EVC) es un problema de salud pública 

en México y el mundo. El ictus isquémico representa el 51.9% del total de la EVC, de los 

cuales el 19.4% es dado por infartos lacunares, es decir, la etiología es la enfermedad de 

pequeño vaso cerebral (EPVC). (1) La EPVC es una enfermedad heterogénea que 

involucra la formación de microateromas, ateroesclerosis, arterioesclerosis, 

arterioloesclerosis y lipohialinosis produciendo una alteración de flujo sanguíneo. (2,3) 

La disfunción endotelial está reconocida como uno de los pivotes más importantes del 

daño en la enfermedad cerebral de pequeño vaso y normalmente cumple 4 aspectos 

fisiológicos: la regulación del tono vascular, la regulación de la fibrinolisis y la 

coagulación, participación en la inflamación, y la formación, reparación y remodelado de 

los vasos sanguíneos cerebrales. (4) 

Su diagnóstico es basado en los hallazgos por imagen por Resonancia Magnética (IRM) 

cerebral, incluyendo lesiones hiperintensas de sustancia blanca (LHSB), microsangrados, 

infartos lacunares y atrofia cerebral.(6) 

La vasorreactividad cerebral (VRC) se define como la capacidad de arteriolas y capilares 

de la red sanguínea cerebral para dilatarse en respuesta a una demanda metabólica 

aumentada por las neuronas.(16,17) La VRC es esencial para una perfusión cerebral 

adecuada, y una VCR alterada se ha asociado con una mayor mortalidad por causas 

cardiovasculares  y un mayor riesgo de sufrir ICA o ataque isquémico transitorio en 

pacientes con estenosis de la arteria carótida, y recientemente se ha observado una 

asociación inversamente proporcional con el volumen de lesiones de la sustancia blanca, 

una de ellas, la leucoaraiosis. (17) 

 

Material y métodos: Estudio clínico transversal y analítico. Se incluyeron pacientes > 18 

años, valorados en el servicio de neurología del Hospital Universitario con diagnóstico de 

ICA lacunar usando los parámetros de la escala ASCOD, sin evidencia de otra etiología 

diferente de la EPVC durante su hospitalización. Se citaron a los pacientes para realizar 
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un USG Doppler carotídeo para corroborar ausencia de ateroesclerosis carotídeo >50% y 

se procedió a hacer la medición por DTC de las VFSC sobre las Arterias Cerebrales 

Medias (ACM) antes y posterior a 5 minutos de inhalación de mezcla de gases con oxígeno 

(O2) al 20%, dióxido de carbono (CO2) al 6% y nitrógeno (N2) al 74%. Se tomó como 

valor de corte una VRC de 5% o más. Se excluyeron a los pacientes con ICA de otra 

etiología durante su valoración intrahospitalaria o con otra patología intracraneal diferente 

de la EPVC. Se dividieron a los pacientes en 2 grupos de acuerdo a su Fazekas en 0-3 y 

4-6. El objetivo primario fue determinar si existe una asociación entre la VRC y la 

gravedad de leucoaraiosis en pacientes con ICA de etiología lacunar. 

 

Resultados: Se incluyeron un total de 19 pacientes, 47.3% (n = 9) ingresaron al primer 

grupo Fazekas 0-3 y 52.7% (n = 10) ingresaron al segundo grupo Fazekas 4-6. Se 

analizaron los datos demográficos con prueba Chi-Cuadrada. Los resultados de VRC y 

MoCA-E fueron analizados con prueba U de Mann-Whitney y correlación de Spearman. 

No se encontró significancia estadística entre la VRC de los grupos de pacientes (p = 

0.77). En el análisis de subgrupos de pacientes, se encontró una correlación negativa entre 

el puntaje Fazekas SBP y el puntaje de abstracción en la prueba de MoCA (Rho = -0.489, 

p = 0.034). Así como una correlación negativa entre el puntaje Fazekas total y el puntaje 

de lenguaje en la prueba de MoCA (Rho = -0.463, p = 0.046). 

 

Conclusión: En este estudio, no logramos encontrar una asociación entre la VRC y la 

leucoaraiosis de los pacientes. Sin embargo, como objetivos secundarios, pudimos 

encontrar asociaciones con el tamizaje cognitivo a través del MoCA-E y la leucoaraiosis 

de los pacientes. Herramientas que son más accesibles que un equipo de DTC y un tanque 

de CO2 en hospitales como los de nuestro país. 

Teóricamente, la vasorreactividad y la leucoaraiosis comparten un sustrato 

fisiopatológico, por lo que antes que descartar su asociación se requiere continuar con este 

estudio para aumentar el tamaño de muestra y así aumentar el poder estadístico. 
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CAPÍTULO II 

 

ANTECEDENTES. 

 

2.1 Enfermedad de pequeño vaso cerebral. 

 

La EVC es un problema de salud pública en México y en el mundo.  Se estima una 

incidencia de 230 casos por cada 100,000 habitantes en México con una prevalencia de 8 

casos por cada 1000 habitantes. De acuerdo al RENAMEVASC realizado en 25 centros 

de México de 2002 a 2004, el infarto cerebral representa el 51.9% del total de los EVC, 

tanto isquémicos como hemorrágicos, del cual el 19.4% es dado por infartos lacunares, es 

decir, la etiología es la enfermedad de pequeño vaso. (1) 

Se ha descrito clásicamente que el daño al tejido cerebral secundario a la enfermedad de 

los vasos perforantes es causada principalmente por 2 sustratos fisiopatológicos: el 

engrosamiento de la media, por la deposición de material fibrinoide e hipertrofia del 

músculo liso de la media, y la obstrucción del origen de dichos vasos por placas 

ateromatosas dentro del pequeño vaso. (2) 

Sin embargo, los esquemas modernos fisiopatológicos reconocen una superposición entre 

ateroesclerosis, microateromas, arterioesclerosis, arterioloesclerosis y lipohialinosis. 

Dicho de otro modo, la enfermedad de pequeño vaso cerebral afecta a los vasos con un 

diámetro entre 40-900mm, dentro de la cual se engloban la arterioesclerosis y 

ateroesclerosis que afecta a los vasos con un diámetro entre 200-800mm, la 

arterioloesclerosis que causa el engrosamiento de los vasos con un diámetro entre 40-

150mm y la lipohialinosis que afecta a los vasos con un diámetro entre 40-300mm. (3) 

La disfunción endotelial está reconocida como uno de los pivotes más importantes del 

daño en la EPVC y la causante de los sustratos histopatológicos descritos anteriormente. 

El endotelio cerebral cumple 4 aspectos fisiológicos de extrema importancia: la regulación 

del tono vascular a través del balance de la producción de factores vasodilatadores y 

vasoconstrictores; la regulación de la fibrinolisis y la coagulación a través de la secreción 

de factores pro y anticoagulantes; participación en la inflamación con el reclutamiento de 

diferentes tipos celulares; y la formación, reparación y remodelado de los vasos 
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sanguíneos cerebrales. A pesar de la descripción por separado, estos 4 mecanismos 

fisiológicos están estrechamente relacionados en sus vías y mecanismos.(4-5) 

El espectro patológico que engloba la EPVC es dividida en 6 tipos, pero este protocolo se 

centrará solamente en el grupo 1, por ser parte del objeto de estudio de este protocolo de 

investigación. (6) 

 

Grupo 1.- EPVC relacionado a arterioesclerosis, provocada por el daño microvascular por 

diabetes e hipertensión mal controladas y de larga evolución. La etiología de este grupo 

de EPVC consiste en una atrofia del musculo liso de la túnica media, agregación de 

material hialino, estenosis de la luz del vaso y su degeneración. Esto se manifiesta a nivel 

clínico como ICA de etiología lacunar, demencia de origen vascular y leucoaraiosis. A 

nivel radiológico se observan micro sangrados cerebrales, aumento del espacio 

perivascular a nivel de los núcleos de la base e hiperintensidades de sustancia blanca (entre 

ellas, la leucoaraiosis). (6) 

 

El diagnóstico de EPVC es basado primordialmente en IRM, los cambios que pueden ser 

observados es atrofia cerebral, microsangrados cerebrales, LHSB (leucoaraiosis) e ICA 

de etiología lacunar.(6) 

 

2.2 ICA de etiología lacunar. 

 

Este tipo de infarto cerebral resulta de la oclusión de arterias perforantes pequeñas, y que 

por definición clásica, el diámetro de esta lesión observada en IRM no puede exceder los 

15mm en el plano axial. Sin embargo, se encuentra evidencia de que podría mediar hasta 

20 mm en el plano axial.(7) Este tipo de ICA comprende hasta el 20% de todos los infartos 

cerebrales.(8) Las manifestaciones clínicas se engloban en varios síndromes, el síndrome 

motor puro, síndrome sensitivo puro, síndrome sensoriomotor, síndrome de hemiparesia 

ataxia y disartria/mano torpe. La fisiopatología de esta enfermedad indica una disfunción 

endotelial que lleva a vasoconstricción, e inflamación de los vasos afectados. En este tipo 

de pacientes existe hasta un 23% de riesgo de padecer demencia vascular como secuela.(9) 
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2.3 Leucoaraiosis. 

 

La fisiopatología de la leucoaraiosis no ha sido del todo bien dilucidada, pero se han 

aceptado 3 teorías importantes: perfusión cerebral anormal, disfunción de la barrera 

hematoencefálica y enfermedad de pequeño vaso de la microvasculatura cerebral. (10) 

 

2.4 Perfusión cerebral anormal. 

 

En un estudio hecho en pacientes que sufrieron un ICA menor o un ataque isquémico 

transitorio y en los cuales se les realizó de forma seriada IRM de cerebro reportó que 

aquellos sujetos que tuvieran un flujo sanguíneo cerebral (FSC) bajo, presentaban un 

mayor riesgo de desarrollar leucoaraiosis, hecho también observado en sustancia blanca 

de apariencia normal periventricular con FSC bajo. (11) 

 

2.5 Disfunción de barrera hematoencefálica (BHE). 

 

Se han reportado diversos estudios, alrededor de las lesiones hiperintensas de sustancia 

blanca (LHSB) se encuentra una permeabilidad anómala de la BHE, en donde se ha 

relacionada que la presencia de esta alteración en la permeabilidad se asocia a un peor 

pronóstico funcional y recurrencia de ICA de etiología lacunar. (12–14) 

La leucoaraiosis representa las secuelas del daño a la microvasculatura cerebral en la 

enfermedad de pequeño vaso, su significancia clínica nace de las asociaciones descritas 

entre la gravedad de estas lesiones con el riesgo de sufrir un primer infarto cerebral agudo 

o sufrir una recurrencia, además de un mayor riesgo de hemorragia intracerebral, 

demencia de origen vascular y un aumento de mortalidad.(10)  La leucoaraiosis pueden 

ser observada de mejor forma en imagen de resonancia magnética (IRM) en secuencia T2 

y T2-FLAIR, como lesiones hiperintensas de sustancia blanca (LHSB) de topografía 

bilateral, predominantemente supratentoriales , periventriculares y subcorticales , que no 

restringen a la difusión ni captan contraste de gadolinio en IRM.(10) 

La gravedad de la leucoaraiosis puede ser medida de forma cuantitativa y cualitativa. De 

forma cualitativa, se ha usado ampliamente la escala Fazekas, que consiste en la 
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asignación de un puntaje de 0 a 6, de acuerdo a las características de lesiones en la 

sustancia blanca periventricular (SBPV), que asigna puntajes de 0-3, y sustancia blanca 

profunda (SBP), que asigna los puntajes restantes de 0-3. Esta escala tiene la peculiaridad 

que solo puede ser usada en la secuencia T2-FLAIR de IRM y se ha comprobado su 

relación directamente proporcional con el volumen de lesiones hiperintensas en sustancia 

blanca.(15) 

En la literatura previa se ha observado una relación inversamente proporcional entre la 

escala Fazekas con el deterioro cognitivo en los dominios de función ejecutiva, memoria 

de trabajo, procesamiento espacial, memoria episódica, velocidad de procesamiento y un 

menor puntaje en MoCA en sujetos mayores de edad sin enfermedad neurológica, esto 

pudiendo ser debido un mayor deterioro de tractos de sustancia blanca observado en IRM 

con una fracción anisotrópica (FA) menor con mayor daño en la corona radiada y en 

fascículo fronto-occipital superior.(15) 

 

2.6 Vasorreactividad cerebral. 

 

La vasorreactividad cerebral (VRC) se define como la capacidad de arteriolas y capilares 

de la red sanguínea cerebral para dilatarse en respuesta a una demanda metabólica 

aumentada por las neuronas.(16,17) La VRC es esencial para una perfusión cerebral 

adecuada, y una VCR alterada se ha asociado con una mayor mortalidad por causas 

cardiovasculares  y un mayor riesgo de sufrir ICA o ataque isquémico transitorio en 

pacientes con estenosis de la arteria carótida , y recientemente se ha observado una 

asociación inversamente proporcional con el volumen de lesiones de la sustancia blanca, 

una de ellas, la leucoaraiosis. (17) 

La VCR es calculada en ultrasonido transcraneal, una herramienta accesible y básica en 

la evaluación de sujetos con patologías neurológicas vasculares. La VCR es definida 

usando la velocidad del flujo sanguíneo cerebral (VFSC) de la arteria cerebral media con 

la siguiente antes y después de la inhalación de dióxido de carbono (CO2). (18) 
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CAPÍTULO III 

 

JUSTIFICACIÓN. 

 

La EPVC es el resultado del daño endotelial, el cual es manifestado por la leucoaraiosis y 

los infartos lacunares. Dentro de la fisiopatología de la EPVC, se encuentra la alteración 

del tono vascular, el balance coagulación-anticoagulación, el balance vasoconstricción-

vasodilatación y la inflamación. Todos estos mecanismos, finalmente desembocan en la 

alteración de la barrera hematoencefálica y la isquemia.  

Al ser una herramienta de bajo costo y accesible, la medición de la vasorreactividad 

cerebral permite una evaluación de uno de los factores que inciden en el desarrollo de la 

EPVC por lo que, teóricamente, permitiría una evaluación pronóstica de los pacientes que 

presentan EPVC y una correlación con la carga de leucoaraiosis en la IRM. 
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CAPÍTULO IV 

 

OBJETIVOS E HIPÓTESIS. 

 

4.1 Objetivos. 

 

Objetivo primario. 

- Determinar si existe una asociación entre la VRC y la gravedad de leucoaraiosis 

en pacientes con infarto cerebral de etiología lacunar. 

 

Objetivos secundarios. 

- Determinar si existe una asociación entre la VRC con el puntaje del MoCA-E de 

los sujetos de investigación. 

- Determinar si existe una asociación entre la leucoaraiosis con el puntaje del 

MoCA-E de los sujetos de investigación. 

- Determinar si existe una asociación entre el volumen del infarto lacunar observado 

en IRM con la severidad de leucoaraiosis. 

 

4.2 Hipótesis. 

 

Hipótesis alterna. 

Existe una asociación entre la disminución de la VRC con la gravedad de leucoaraiosis en 

pacientes con infarto cerebral de etiología lacunar. 

 

Hipótesis nula. 

No existe una asociación entre la VRC con la gravedad de leucoaraiosis en pacientes con 

infarto cerebral de etiología lacunar 
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CAPÍTULO V 

 

MATERIAL Y MÉTODOS. 

 

5.1 Consideraciones éticas. 

 

Este protocolo cuenta con autorización por el Comité de Ética en Investigación y el 

Comité de Investigación de la Facultad de Medicina y el Hospital Universitario de la 

Universidad Autónoma de Nuevo León con el número de registro NR24-00001. 

Se obtuvo consentimiento informado a todos los pacientes que desearon participar y 

cumplieron con los criterios de inclusión. Todos los participantes estuvieron bajo 

confidencialidad, los documentos donde se muestren los datos del paciente fueron 

etiquetados con número de registro interno y fueron guardadas en carpetas para uso 

exclusivo de este protocolo y con acceso a ellas únicamente los participantes del estudio. 

 

5.2 Diseño del estudio. 

 

Estudio transversal analítico. 

 

Población. 

La población de estudio fueron pacientes con antecedente EVC isquémica previamente 

estudiados en el Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González” de la Universidad 

Autónoma de Monterrey, en quienes se concluyó una etiología de EPVC sin otra etiología 

de EVC. 

 

Criterios de inclusión: 

- Mayor de 18 años. 

- Valorado en el servicio de neurología del hospital universitario con diagnóstico de 

ICA de etiología lacunar usando los parámetros diagnósticos de la escala ASCOD. 

- Leucoaraiosis en cualquier grado en la IRM en secuencia T2-FLAIR. 
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- Abordaje etiológico completo al egreso hospitalario: TC de cráneo (simple y/o 

contrastada), IRM de encéfalo (simple  y/o contrastada con por lo menos secuencia 

T2-FLAIR), Ultrasonido Doppler Carotídeo y/o angioTC de vasos supraórticos, 

EKG y/o Holter de al menos 24 horas, Ecocardiograma transtorácico y/o 

transesofágico y consentimiento informado de forma verbal para la realización del 

Montreal Cognitive Assessment en Español (MoCA-E). 

 

Criterios de exclusión: 

- ICA de cualquier otra etiología (aterotrombótico, cardioembólico, ESUS y/o 

disección arterial). 

- Otra patología intracraneal, excepto EPVC. 

 

Criterio de eliminación: 

- Que no otorgue consentimiento verbal para la realización del Montreal Cognitive 

Assessment en Español (MoCA-E). 

 

5.3 Definiciones. 

 

Infarto cerebral agudo (ICA): Déficit neurológico focal de origen central sin importar 

su duración, con hallazgos compatibles en TC de cráneo y/o IRM de encéfalo de infarto 

cerebral. (1) 

 

ICA de etiología lacunar: Déficit neurológico focal de origen central sin importar su 

duración, con hallazgos compatibles en TC de cráneo y/o IRM de encéfalo de infarto 

cerebral y que además presente por lo menos una lesión lacunar ≤1.5 cm observada en TC 

de cráneo y/o IRM de encéfalo en secuencia DWI, localizado en territorio vascular de 

arterias perforantes y que sea compatible con las manifestaciones clínicas del ICA  y por 

lo menos 1 de los siguientes criterios ASCOD: 

- Por lo menos un infarto lacunar previo en algún otro territorio. 

- Leucoaraiosis Fazekas III o micro sangrados o dilatación severa de espacios 

perivasculares. 
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- Ataques isquémicos transitorios repetidos y recientes (<1 mes de evolución) 

atribuibles al mismo territorio vascular afectado en el ICA actual. (20) 

 

Vasorreactividad cerebral (VRC): Resultado en valores porcentuales de la siguiente 

formula, solamente obtenida tras la realización de un ultrasonido Doppler transcraneal con 

inhalación de CO2: (18) 

(VFSCCO2 – VFSCbasal / VFSCbasal) x 100 

 

Leucoaraiosis: Las lesiones observadas en la sustancia blanca periventricular y profunda 

observada como lesiones hiperintensas en secuencias T2-FLAIR  y como hipointensas en 

secuencia T1 de IRM de encéfalo. Su gravedad es medida de forma cualitativa usando la 

escala Fazekas. (10, 20) 

 

Escala Fazekas: Escala que valora de forma cualitativa la gravedad de la leucoaraiosis, 

variable numérica con rango de puntaje de 0 a 6, que resulta de la suma de los siguientes 

apartados: (15) 

Sustancia blanca periventricular (SBPV): 

0: Ausente. 

1: Capuchones. 

2: Halo liso. 

3: Señal irregular que se extiende a la sustancia blanca profunda. 

 

Sustancia blanca profunda (SBP): 

0: Ausente  

1: Focos puntiformes  

2: Confluencia de lesiones  

3: Grandes áreas de confluencia. 
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5.4 Protocolo. 

 

Posterior a seleccionar a los pacientes candidatos a formar parte del protocolo de acuerdo 

con los criterios de inclusión, se citó a los pacientes interesados en participar al servicio 

de Neurología del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González” para explicarles 

de forma más detallada los procedimientos que se realizarían, las ventajas y riesgos de 

cada uno de los procedimientos y sobre la confidencialidad de sus datos personales cuyo 

acceso sólo estaría disponible para los miembros del equipo de investigación.  

En caso de que el paciente aceptara, se firmó el consentimiento informado (ver anexos) 

para realizar la prueba de VRC. Si el paciente aceptara, pero no pudiera otorgar el 

consentimiento por escrito, la firma del consentimiento fue delegada a un representante 

legal que podía ser un familiar o individuo designado por el paciente. 

Una vez firmado el consentimiento informado y haber obtenido el consentimiento verbal 

para realizar la prueba de MoCA-E. Se procedió a realizar la primera valoración, realizada 

en el Laboratorio Neurovascular del servicio de Neurología del Hospital Universitario 

“Dr. José Eleuterio González” en donde se realizó la toma de tensión arterial (TA) al inicio 

y al final de las pruebas, un USG Doppler carotídeo bilateral y DTC, ambos con el paciente 

recostado en una camilla con posición semifowler a 30°. 

El USG Doppler carotídeo se realizó con un equipo “SonoSite MicroMAXX” con un 

transductor de 4MHz. Se tomaron medidas de velocidad sistólica (VS) de las arterias 

carótidas comunes y carótidas internas de forma bilateral en el plano longitudinal. En caso 

de haber placas ateromatosas en cualquiera de estas arterias, se tomaron las medidas en 

plano axial a determinar el porcentaje de estenosis. Se excluyeron a todos los pacientes 

que se detectara una estenosis mayor al 50%. 

Posteriormente, se procedió a realizar el DTC en la misma posición de los pacientes con 

un equipo “Compumedics DWL Doppler Sonography” con un transductor de 2MHz sobre 

la mejor ventana temporal, en donde se tomaron las medidas correspondientes a velocidad 

sistólica (VS), velocidad media (VM), velocidad diastólica (VD), índice de pulsatilidad 

(IP) e índice de resistencia (IR) de ambas arterias cerebrales medias (ACM).  
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El DTC y las medidas mencionadas se realizaron en dos momentos, el primero posterior 

a la toma de TA y USG Doppler carotídeo bilateral, y el segundo posterior a la inhalación 

de una mezcla de gases de CO2 al 6%, O2 al 21% y N2 al 73% por 5 minutos. 

Se realizó el cálculo de la VRC de acuerdo a la siguiente fórmula:  

 

(VFSCCO2 – VFSCbasal / VFSCbasal) x 100 

 

Al terminar los estudios comentados, se solicitó a los pacientes que reportaran cualquier 

efecto adverso posterior a la inhalación de mezcla de gases. Ninguno de los sujetos de 

investigación reportó alguno.  

Finalmente, los pacientes fueron a una segunda valoración, esta vez, en la consulta #7 de 

Neurología del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González” en donde se valoró 

a los sujetos de investigación por el personal de neuropsicología del servicio de 

Neurología, se corroboró el consentimiento verbal de cada uno de los sujetos de 

investigación y se aplicó la prueba de MoCA-E. 

 

5.5 Tamaño de la muestra. 

 

Se calculó la muestra a partir de la fórmula de diferencia entre dos proporciones. Tomando 

en cuenta un nivel de confianza del 95% y un poder estadístico del 80%. La P1 del 77% 

y la P2 del 55%, de acuerdo a estudios previos entre las diferencias de vasorreactividad 

cerebral en el infarto lacunar. De acuerdo a estos datos, se calculó una N de 72 pacientes. 

(19) 

 

5.6 Análisis estadístico. 

 

Se analizaron las variables demográficas de los pacientes, así como los resultados de las 

mediciones realizadas a cada paciente (velocidades y porcentajes de estenosis carotídeas 

comunes e internas en el USG Doppler carotideo; velocidades sistólicas, medias y 

diastólicas, índices de pulsatilidad y resistencia en ACM basales y posterior a 5 minutos 
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de inhalación de CO2, y VRC en el DTC; TA sistólicas basales y posterior a 5 minutos de 

inhalación de CO2; y los puntajes de MoCA-E). 

Se realizó el análisis estadístico descriptivo con frecuencias y porcentajes para las 

variables categóricas, y medidas de tendencia central consistente en medas, medianas y 

desviación estándar para las variables numéricas.  

Se evaluó la normalidad de las variables con la prueba de Shapiro-Wilk. 

Para el análisis de estadística inferencial se realizaron pruebas de Chi-Cuadrada para las 

variables categóricas. Para las variables numéricas, de acuerdo a los resultados de la 

prueba de Shapiro-Wilk, se realizaron pruebas U de Mann-Whitney y correlaciones de 

Spearman.  

Se consideró un resultado estadísticamente significativo con un valor de p < 0.05. El 

análisis estadístico fue realizado mediante el programa SPSS v21. 
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CAPÍTULO VI 

 

RESULTADOS. 

 

Se reclutaron 21 pacientes. De los cuales 2 se excluyeron del estudio; uno de ellos por 

estenosis de 54% de la arteria carótida derecha, el segundo se excluyó al negarse a firmar 

el consentimiento informado para la prueba de VRC. 

En total, se incluyeron 19 pacientes, de los cuales 12 (63.2%) fueron hombres y 7 (36.8%) 

fueron mujeres. La edad media fue de 56.7 años con un rango entre 40 – 80 años. Dentro 

de los antecedentes, 14 de los pacientes (73.7%) tenían hipertensión arterial, 10 de los 

pacientes (52.6%) tenían diabetes, 1 de los pacientes (5.3%) tenía dislipidemia, 4 de los 

pacientes (21.1%) tenían EVC previo, 6 de los pacientes (31.6%) tenían antecedentes de 

tabaquismo y 3 (15.8%) continuaban con tabaquismo activo. Ninguno de los pacientes 

tenía antecedente de malignidad. 

Dentro uso de fármacos previo al EVC lacunar, se documentó que 2 de los pacientes 

(10.5%) se encontraba bajo terapia con antiagregantes, 1 de los pacientes (5.3%) se 

encontraba bajo terapia con estatinas, 13 de los pacientes (68.4%) se encontraba bajo 

terapia antihipertensiva, 9 de los pacientes (47.4%) se encontraba bajo terapia 

antihiperglucemiante y ninguno de los pacientes se encontraba bajo terapia 

anticoagulante. 

En cuanto a la clínica de los pacientes, la media del puntaje NIHSS al ingreso fue de 4.5 

puntos (0-10) y al egreso de 3.6 puntos (0-10). El mRS de ingreso y egreso fue el mismo, 

con una media de 1.5 puntos (0-4). El lado de infarto se encontró en el lado derecho en 4 

de los pacientes (23.5%) e izquierdo en 13 de los pacientes (76.5%). 

De acuerdo a los estudios de imagen, la puntuación Fazekas total se encontró con una 

media de 3.4 puntos (1 – 5). Lo subgrupos de puntuación Fazekas, se encontraron de la 

siguiente manera: Para la puntuación Fazekas de SBPV, se encontró una media de 2 

puntos (1 – 3) y la puntuación Fazekas de SBP, tuvo una media de 1.3 puntos (0 – 3). El 

volumen del infarto lacunar de los pacientes tuvo una media de 1.63 cm2 con un rango 

entre 0 cm2 – 11.7 cm2.  



 

16 

 

En cuanto a las intervenciones realizadas a los pacientes, de acuerdo al USG Doppler 

carotídeo, el porcentaje de estenosis carotídea derecha tuvo un promedio de 22.5% (0% – 

47%) con una velocidad sistólica promedio de 58.7cm/s (35 cm/s – 108 cm/s). El 

promedio de estenosis carotídea izquierda fue de 26.8% (0% – 47%), con una velocidad 

sistólica promedio de 58.7 cm/s (31 cm/s – 117 cm/s).  

En el DTC, los pacientes fueron insonados a una profundidad media de 55.2 mm (50 mm 

– 60mm). Previo a la inhalación de CO2, se obtuvieron los siguientes valores: VSbasal 

promedio de 92.3cm/s (51.5 cm/s – 144 cm/s), VMbasal promedio de 58.6cm/s (26 cm/s – 

96 cm/s), VDbasal promedio de 41.7 cm/s (18 cm/s – 69.1 cm/s), IPbasal promedio de 0.97 

(0.7 – 1.5) y un IRbasal promedio de 0.59 (0.5 – 0.8). Posterior a la inhalación de CO2 por 

5 minutos, se realizó el DTC a la misma profundidad, obteniendo los siguientes valores: 

VS5minCO2 promedio de 95.4 cm/s (61 cm/s - 145 cm/s), VM5minCO2 promedio de 60.5 cm/s 

(34 cm/s – 100.5 cm/s), VD5minCO2 promedio de 41.9 cm/s (20 cm/s - 79 cm/s), IP5minCO2 

promedio de 0.96 (0.7 – 1.4) y un IR5minCO2 promedio de 0.58 (0.5 – 0.7). 

La puntuación del MoCA-E de los pacientes tuvo una media de 19.6 puntos (9 – 26). 

 

Para el análisis estadístico por grupos (Fazekas 0 – 3 y Fazekas 4 – 6). Primero se realizó 

un análisis con Shapiro-Wilk, con resultados compatibles con ausencia de normalidad de 

las variables, por lo que se realizaron análisis con Chi-cuadrada para las variables 

categóricas y U de Mann-Whitney para las variables numéricas. 

De acuerdo al análisis estadístico, se encontraron diferencias estadísticamente 

significativas para las variables de antecedente de DM (p = 0.003) y uso de 

antihiperglucemiantes (p = 0.01). 

Las características demográficas de los sujetos de estudio por grupo se resumen en la tabla 

1.  
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Tabla 1. Aspectos demográficos de los pacientes. 

 Fazekas 0-3 

(n = 9) 

Fazekas 4-6 

(n = 10) 

p 

Edad 55 (40-63) 59 (45-80)  

Sexo   0.51a 

Hombres (n, %) 5 (41.7%) 7 (58.3%)  

Mujeres (n, %) 4 (57.1%) 3 (42.9%)  

Antecedentes    

Hipertensión (n, %) 7 (77.8%) 7 (70%) 0.70a 

Diabetes (n, %) 8 (88.9%) 2 (20%) 0.003a 

Dislipidemia (n, %) 1 (11.1%) 0 (0%) 0.27a 

EVC previo (n, %) 1 (11.1%) 3 (30%) 0.31a 

Malignidad (n, %) 0 (0%) 0 (0%)  

Antecedente de tabaquismo (n, %) 2 (22.2%) 4 (40%) 0.40a 

Tabaquismo activo (n, %) 2 (22.2%) 10 (10%) 0.46a 

Uso de medicamentos previos    

Antiagregantes (n, %) 0 (0%) 2 (20%) 0.15a 

Anticoagulantes (n, %) 0 (0%) 0 (0%)  

Estatinas (n, %) 0 (0%) 1 (10%) 0.33a 

Antihipertensivos (n, %) 7 (77.8%) 6 (60%) 0.40a 

Antihiperglicemiantes (n, %) 7 (77.8%) 2 (20%) 0.01a 

NIHSS    

Ingreso (𝑥̅, rango) 5 (0-10) 4 (0-6) 0.15b 

Egreso (𝑥̅, rango) 4 (0-10) 3 (0-10) 0.59b 

mRS    

Previo (𝑥̅, rango) 2 (0-4) 1 (0-2) 0.44b 

Egreso (𝑥̅, rango) 2 (0-4) 2 (0-4) 0.92b 

Infarto    

Volumen, cm2 (𝑥̅, rango) 1.96 (0-11.7) 1.34 (0-3.42) 0.62b 

Derecho (n, %) 3 (37.5%) 1 (11.1%) 0.20b 

Izquierdo (n, %) 5 (62.5%) 8 (88.9%) 0.20b 

Se utilizaron frecuencias y porcentajes para variables categóricas n (%). Para las variables no 

paramétricas se utilizaron medias (𝑥̅) y rangos. El análisis inferencial de las variables categóricas fue 

con  Chi-cuadradaa. El análisis inferencial de las variables no paramétricas fue realizado con U de 

Mann-Whitneyb. 
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Para las intervenciones, inicialmente se calcularon las medias, rangos y porcentajes por 

grupo de pacientes. Se obtuvieron los análisis estadísticos inferenciales con prueba U de 

Mann-Whitney. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas de la TA 

antes y posterior a la inhalación de CO2, así como las velocidades y porcentajes de 

estenosis carotídeos entre ambos grupos de pacientes. Al analizar los resultados del DTC, 

VRC y puntación MoCA-E, se obtuvo un resultado estadísticamente significativo entre 

ambos grupos en la escolaridad del MoCA-E con un menor puntaje para el grupo de 

pacientes con Fazekas 0 – 3 (p = 0.03). Los resultados se resumen en la tabla 2 y 3. 

Al realizar la comparación entre grupo de pacientes Fazekas contra el resultado de VRC 

(< 5% y > 5%) no se obtuvo significancia estadística (p = 0.77). Los resultados se expresan 

en la tabla 4.  

 

 

Tabla 2. Resultados de TA y USG Doppler carotídeo. 

  Fazekas 0-3 

n = 9 

Fazekas 4-6 

n = 10 

pa 

TA    

TA sistólica basal, mmHg (𝑥̅, rango) 129 (100 – 165) 137 (105 – 160) 0.62 

TA diastólica basal, mmHg (𝑥̅, rango) 71 (58 – 95) 76 (60 – 100) 0.44 

TA sistólica, 5 min CO2, mmHg (𝑥̅, rango) 129 (90 – 150) 132 (100 – 152) 0.83 

TA diastólica, 5 min CO2, mmHg (𝑥̅, rango) 72 (60 – 100) 74 (60 – 92) 0.40 

USG carotídeo 
  

 

VS ACI derecha, cm/s (𝑥̅, rango) 59.3 (36 – 108) 58.3 (35 – 87) 0.93 

VS ACI izquierda, cm/s (𝑥̅, rango) 55.2 (32 – 95) 62.1 (31 – 117) 0.90 

Estenosis ACI derecha (𝑥̅, rango) 24% (0-47%) 22% (0-43%) 0.56 

Estenosis ACI izquierda (𝑥̅, rango) 25% (0-47%) 29% (0-46%) 0.74 

Se utilizaron medias y rangos para todas las variables. El análisis estadístico fue realizado con prueba U de Mann-

Whitneya 
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Tabla 3. Resultados de DTC y MoCA-E de los pacientes por grupos. 

  Fazekas 0-3 

n = 9 

Fazekas 4-6 

n = 10 

pa 

DTC    

VS ACM basal (𝑥̅, DE) 87 + 24.6 97 + 26.6 0.34 

VM ACM basal (𝑥̅, DE) 55.4 + 19.5 61.6 + 16.8 0.43 

VD ACM basal (𝑥̅, DE) 39.8 + 15.3 43.4 + 12.4  0.46 

IP ACM basal (𝑥̅, DE) 0.99 + 0.22 0.96 + 0.22 0.77 

IR ACM basal (𝑥̅, DE) 0.6 + 0.07 0.59 + 0.09 0.96 

VS ACM, 5 min CO2 (𝑥̅, DE) 93.8 + 25.6 96.9 + 23.5 0.87 

VM ACM, 5 min CO2 (𝑥̅, DE) 59.2 + 19.3 61.6 + 13.2 0.59 

VD ACM, 5 min CO2 (𝑥̅, DE) 40.6 + 17.2 43.1 + 10.7 0.54 

IP ACM, 5 min CO2 (𝑥̅, DE) 1.00 + 0.2 0.93 + 0.19 0.74 

IR ACM, 5 min CO2 (𝑥̅, DE) 0.59 + 0.07 0.58 + 0.06 0.93 

VRC ACMD (𝑥̅, DE) 9.2% + 16.8 1.0% + 18.4 0.32 

VRC ACMI (𝑥̅, DE) 8% + 18 5.4% + 13.3 0.46 

VRC promedio (𝑥̅, DE) 8.6 + 13.9 3.2 + 13.5 0.25 

MoCA-E    

Ejecución (𝑥̅, DE) 2.8 + 1.4 2.1 + 1.5 0.17 

Identificación (𝑥̅, DE) 2.8 + 0.3 2.9 + 0.3 0.93 

Memoria (𝑥̅, DE) 2.1 + 1.3 1.4 + 1.6 0.37 

Atención (𝑥̅, DE) 4.3 + 2.1 3.2 + 2.1 0.17 

Lenguaje (𝑥̅, DE) 1.7 + 1.2 1.2 + 0.9 0.23 

Abstracción (𝑥̅, DE) 1.3 + 0.8 0.6 + 0.8 0.08 

Orientación (𝑥̅, DE) 5.6 + 0.7 5.8 + 0.4 0.81 

Escolaridad (𝑥̅, DE) 0.4 + 0.5 0.9 + 0.3 0.03 

Total (𝑥̅, DE) 21.4 + 5 18.1 + 5.5 0.18 

Se utilizaron medias y desviaciones estándar para las variables obtenidas por DTC, incluyendo la VRC y puntaje 

MoCA-E. El análisis estadístico fue realizado con prueba U de Mann-Whitneya 
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Tabla 4. Resultados de corte de VRC en los grupos Fazekas. 

 Fazekas 0-3 

n = 9 

Fazekas 4-6 

n = 10 

pa 

VRC    

VRC < 5% (n, %) 6 (66.7%) 6 (60%) 0.77 

VRC > 5% (n, %) 3 (33.3%) 4 (40%) 

Se utilizaron frecuencias y porcentajes para variables categóricas n (%). El análisis estadístico fue realizado con 

prueba U de Mann-Whitneya 

 

Posterior a la obtención de los resultados por U de Mann-Whitney, se procedió a realizar 

una correlación lineal de Spearman de las variables de importancia, incluyendo los 

resultados de DTC, incluyendo la VRC; así como los resultados del MoCA-E con sus 

diferentes dominios evaluados. 

No se encontró correlación entre la VRC, las puntuaciones Fazekas, puntuaciones MoCA 

ni volumen de infartos de los pacientes. Sin embargo, se encontró una correlación negativa 

moderada entre el puntaje Fazekas SBP y el puntaje en el dominio de abstracción del 

MoCA-E (Rho = -0.489, p = 0.034). También se encontró una correlación negativa 

moderada entre el puntaje Fazekas total y el puntaje en el dominio de lenguaje del MoCA-

E (Rho = -0.463, p = 0.046). 
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CAPÍTULO VII 

 

DISCUSIÓN 

 

La leucoaraiosis en los pacientes sin otra enfermedad neurológica, se debe principalmente 

a 3 factores: La perfusión cerebral anormal, la disfunción de la barrera hematoencefálica 

y la EPVC. (10) La perfusión cerebral puede ser medida a través de la VRC con un DTC, 

además de ser un marcador de reserva vascular, la alteración de la VRC está relacionada 

con las lesiones de sustancia blanca. (17, 21) 

En nuestra población, no logramos encontrar significancia estadística entre la VRC y la 

carga lesional de la sustancia blanca. Contrario con los hallazgos de Deplanque et al, 2013 

en donde se encontró una mayor caga lesional respecto a los pacientes con VRC 

disminuida. (18)  

Las posibles explicaciones por las cuales nuestros resultados van en contra de la 

bibliografía son, en primer lugar: La n baja que se logró juntar en el estudio y que 

indirectamente también provocó una diferencia significativa de los pacientes diabéticos 

entre ambos grupos. Esta bien documentado que la DM es un factor que disminuye la 

VRC en los pacientes, principalmente en los pacientes con EPVC previa. (17, 19)  El 

hecho de tener un número estadísticamente significativo mayor en el grupo de menor 

leucoaraiosis podría disminuir la VRC de los pacientes en el grupo Fazekas 0 – 3 que, a 

su vez, disminuiría la brecha entre la VRC de ambos grupos.  

En cuanto a los objetivos secundarios, la alteración de la VRC esta relacionada con el 

desarrollo de demencia. (17) En nuestra población, se encontró una tendencia de menor 

puntaje en el dominio de abstracción de la prueba MoCA-E en los pacientes del grupo 

Fazekas 4 – 6 (p = 0.08), contrario con la bibliografía en donde la carga lesional de 

sustancia blanca se relaciona con alteración en los dominios de memoria de trabajo y 

ejecución. (15) Este hallazgo parece ser apoyado por la correlación negativa moderada 

encontrada entre los puntajes de Fazekas SBP y el puntaje de abstracción en el MoCA de 

los pacientes.  

También se encontró una correlación moderada negativa entre la puntuación Fazekas total 

con el puntaje del dominio de lenguaje en el MoCA-E. Sin embargo, hay que ser 
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cuidadosos con los resultados, nuevamente debido a la baja n del estudio y también por la 

diferencia significativa encontrada en la escolaridad, siendo menor el grado escolar de los 

pacientes en el grupo Fazekas 4 – 6, lo que podría potenciar los déficits cognitivos de los 

pacientes con mayor carga lesional.  

La mayor debilidad de este estudio es la n que se logró juntar. Es necesario aumentar la 

muestra para poder mejorar el poder estadístico y lograr homogeneizar las variables de los 

grupos de pacientes. 
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CAPÍTULO VIII 

 

CONCLUSIONES 

 

En este estudio, no podemos asegurar que existe una asociación entre la VRC y la 

leucoaraiosis de los pacientes.  

Sin embargo, como objetivos secundarios, pudimos encontrar asociaciones con el 

tamizaje cognitivo a través del MoCA y la leucoaraiosis de los pacientes. Herramientas 

que son más accesibles que un equipo de DTC y un tanque de CO2 en hospitales como 

los de nuestro país. 

Teóricamente, la VRC y la leucoaraiosis comparten un sustrato fisiopatológico, por lo que 

antes que descartar su asociación se requiere continuar con este estudio para aumentar el 

tamaño de muestra y así aumentar el poder estadístico. 
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CAPÍTULO IX 

 

ANEXOS 

9.1 Aprobación por el Comité de Ética en Investigación 
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9.2 Aprobación por el Comité de Investigación 
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9.3 Formato de Consentimiento Informado 
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9.4 Montreal Cognitive Assessment en Español 
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9.5 Autorización de enmienda por el Comité de Ética e Investigación 
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9.6 Autorización de enmienda por el Comité de Investigación  
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9.7 Formato de Control de Cambios 
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9.8 Registro de Doppler Transcraneal 
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