UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON
FACULTAD DE MEDICINA

HOSPITAL UNIVERSITARIO “DR. JOSE ELEUTERIO GONZALEZ”

ONO
St

‘[ALERE TLANMAN
VERITATIS

“ESTUDIO CASOS Y CONTROLES DE CALCIFICACIONES VASCULARES
INTRACRANEALES POR TOMOGRAFIA EN ICTUS ISQUEMICO PAREADO CON
CONTROL SIN INFARTO CEREBRAL”

Por
DRA. VERONICA MEDINA MIER

COMO REQUISITO PARCIAL PARA OBTENER EL GRADO DE
SUBESPECIALIDAD EN NEUROLOGIA ADULTOS

NOVIEMBRE 2025



HOJA DE APROBACION POR EL COMITE, DE, TF51%
“Estudio Casos y Controles De Calcificaciones Vasculares Intracraneales Por Tomografia

En Ictus Isquémico Pareado con Control Sin Infarto Cerehral”

Dr. Adrian Infant¢/Valenzuela
Director d¢ Tesis

/

( A
Dr. Med. Juan Férfado Géngora Rivera
Co-Direétor de Tesis

QSRR

Dra. C. Ingrid Eloisa Estrada Bellmann
Coordinador de Ensefianza

aAr]
Dra. C. Beatriz Eugenia Chavez Luévanos
Jefe de Departamento

Dr. Med. Felipe Arturo Morales Martinez
Subdirector de Estudios de Posgrado




TITULO DE TESIS: “ESTUDIO CASOS Y CONTROLES DE
CALCIFICACIONES VASCULARES INTRACRANEALES POR
TOMOGRAFIA EN ICTUS ISQUEMICO PAREADO CON CONTROL SIN
INFARTO CEREBRAL”

Este trabajo fue realizado en el area de archivo del Hospital Universitario Dr. José
Eleuterio Gonzalez, con pacientes del servicio de neurologia, en la facultad de medicina
de la Universidad Autonoma De Nuevo Leo, bajo la direccion del Dr. Adrian Infante
Valenzuela



AGRADECIMIENTOS

Al hospital universitario Dr. José Eleuterio Gonzélez. A todos mis maestros del servicio
de neurologia. En este caso en especial a mi director de tesis Dr. Adrian Infante
Valenzuela. A mi codirector de tesis Dr. Juan Fernando Gongora Rivera. A los estudiantes

de medicina del grupo Gesen, en particular a Fernando Tienda y Lilian Pefia.



DEDICATORIA

Al Dios creador que conoce lo que anhelan nuestros corazones por darme la oportunidad
de culminar la especialidad en neurologia en el momento correcto, con las personas
indicadas, en tan inesperable y grato lugar. A mis padres, mis hermanos, toda mi familia
por su amor, motivacion y apoyo incondicional. A mis maestros por su paciencia,
motivacién y orientacion, por llevarme cada dia a buscar la excelencia en lo pequefio y
por ser ejemplo de entrega diaria en tan noble profesion buscando siempre el bienestar del
paciente y el mio propio. Por su gran apoyo en este camino de increible e inigualable
formacion, por hacerme sentir que tengo una segunda familia en cada uno de ellos. A mis
amigos por su acompafiamiento y motivacién diaria. A todos mis compafieros,
compafieras, personal de enfermeria, de intendencia, de oficina, de consulta, los que
directa e indirectamente me acompariaron, me sufrieron, me vieron caer y me ayudaron a
reir y levantarme siempre. Y por Gltimo y, sobre todo, a todos los pacientes que me dieron
la oportunidad de acompafiarlos, aprender de ellos y hacerme crecer como profesional y

COMO persona; por su paciencia, benevolencia, su gratitud y su amor.



INDICE

AGRADECIMIENTOS ...ttt e e e e e e e e nnaee s 1
DEDICATORIA. ..ottt sttt en sttt s ettt es sttt en et tanens 2
RESUMEN ..ottt e e e e e e e et e e e e s bt e e e e s aneeeeeeanees 5
ABSTRACT ...ttt ettt ettt ettt sttt e et st et et e aeee ettt a e ettt 7
LISTADE ABREVIATURAS ... .ot e 8
CAPTTULO L oottt ettt s 10
INTRODUGCCION ..ottt ettt ettt n st e e eanan 10
1.1  ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO .......cccoovviieireeieeeisesessssssessesessensensenns 12
(071 =] 1 1010 2 1 OO 18
JUSTIFICACION DEL TRABAUJO ...ttt 18
2.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ........cooiiiiiieienieeeee s 18
7 1853 I [ (07X @ [ ] OO 20
2.30BIETIVOS.......cc e iError! Marcador no definido.
CAPTTULO T oo, iError! Marcador no definido.
MATERIAL Y METODOS ......coviiiieeieeeeeeseets st ten s sens st s s sss s 22
3.1  DISENO DE ESTUDIO.......cooosiiieieiseiseesssseesessssesses s ses s essessssssssessasssssss s sensons 22
32  LUGAR DONDE SE DESARROLLARA EL PROYECTO.......cccovvevrsrsrnieeen. 22
33  CRITERIOS DE SELECCION DE SUJETOS......cooviiieiieereeiieeseeesseenssenieneees 22
34  CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA ....coovovieieeeieseeresessessensen i, 23
35  CUADRO DE VARIABLES .......oooosiieeeeietseeteeeeeteseee s sesnessessnsesss oo, 24
36  PLANDE ANALISIS ESTADISTICO ...coiviiiiiieeeeeeeee e 24
O A =T = L0 [0 ={ 0] 1111 = N @ 1S3 25
38  ASPECTOSETICOS .....oooieeeeeeeieeeeeseesssess e ses s senses s senessasnesnasnsssenssnses s, 27
39  MECANISMOS DE CONFIDENCIALIDAD ........cccocovveieieeieeeeeireeesreesvsssvn e, 27
CAPTTULO IVttt 28
RESULTADOS ...ttt ettt en ettt st sttt en sttt en ettt et e s e seetanns 28
41  CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LAPOBLACION. ................. 28
CARACTERISTICAS POR ARTERIAS .......ooiveieieieie e eeeessesseesessesses s 31
Figura 3. Frecuencia calcificaciones POr @rterial .........c.covvverierierieiiinese s 31
(071 =] 1 1010 1N OO UTTT 33
3] 5010 15] L] [T 33
(07 =] 1 10110 1N 4 TP 35



CONCLUSIONES..............
BIBLIOGRAFIA CITADA
RESUMEN BIOGRAFICO



RESUMEN

Marco Tedrico: El estudio GBD 2019 encontré que de 1990 a 2019, el nimero absoluto
en incidencia de ICTUS incrementd 70%

Investigaciones sobre calcificaciones arteriales intracraneales (CAl), las han definido
como posible factor de riesgo de ICTUS. Su medicidn parece prometedoras en prediccion
de riesgo ICTUS.

La medicion de calcificaciones vasculares intracraneales podria potencialmente
identificar el riesgo de primer evento cerebrovascular y/o recurrencia, lo cual ayudaria a
guiar un tratamiento temprano.

No existe una herramienta clinica o radiografica para investigar la influencia de
calcificaciones arteriales intracraneales en el riesgo de ICTUS.

La tomografia puede ayudar a predecir la recurrencia de ICTUS en pacientes de alto
riesgo.

SAMMPRIS trial y Taoka et al. encontraron que las calcificaciones no tienen asociacion
positive con el riesgo de futuros ICTUS.

Sin embargo, dada la falta de Certeza con la correlacion calcificaciones intravasculares
con ICTUS, mayor investigacion es necesaria para caracterizar la magnitud de las

asociaciones.

Objetivo: Demostrar la asociacion de calcificaciones vasculares intracraneales y el infarto

cerebral en un hospital de tercer nivel.

Material y Métodos: Estudio observacional, analitico, y transversal
» Se realiz6 un célculo del tamafio de la muestra con una formula de proporcién
entre dos grupos, dando como resultado un minimo de 36 participantes por grupo.
» La muestra consiste en pacientes ingresados con diagnostico confirmado por TC
de ICTUS isquémico durante desde junio 2024 a la fecha y registrados en la base
de i-Registro-Neurovascular (i-ReNe); estos registros han sido pareados por edad
y género con controles, siendo pacientes que se realizaron un TC de craneo con

otro diagndstico distinto del ICTUS isquémico.



» Se definio la presencia cualitativa de CAl como el hallazgo en el trayecto arterial
en ventana de hueso predefinida de voxeles>100 Unidades Hounsfield en el
programa de visualizacion de CT, Synapse. Se realizaron estadisticos descriptivos

e inferenciales, utilizando SPSSv25 para el analisis.

* Resultados: Se incluyeron 89 pacientes, 49 con ictus isquémico agudo (AIS) y
40 controles. No se observaron diferencias significativas en edad (p = 0,804),
sexo (p = 0,28) ni comorbilidades entre los grupos. La prevalencia de CAl fue
del 63,9 %, siendo significativamente mayor en los casos (93,3 % frente al 42,9
%, p = 0,002); la regién més afectada en ambos grupos fueron los sifones
carotideos. Existe una asociacion entre la presencia de calcificaciones vasculares
intracraneales y AIS (OR = 24,4, p =0,011). : Los factores de riesgo
compartidos relevantes como riesgo de calcificacion hiperlipidemia, enfermedad

coronaria, ataque isquémico transitorio.

Conclusiones: La prevalencia de calcificaciones vasculares intracraneales es alta en la
poblacién mexicana con y sin diagnostico de infarto cerebral, siendo la region del sifon
carotideo la més afectada.

Los pacientes con ICTUS + calcificaciones vasculares intracraneales presentan mayor
prevalencia en las regiones vertebral y ACI cervical, por lo que puede constituir un

marcador de riesgo de ictus.



ABSTRACT

Background: Intracranial arterial calcifications (IAC) are a common finding on computed
tomography (CT) imaging in patients with acute ischemic stroke (AIS). We aimed to

determine the association between IAC and AIS

Objective: To describe the clinical characteristics, frequency, and duration of
premonitory symptoms, as well as their relationship with the presence of aura, in pediatric

patients with migraine treated at a tertiary-care hospital.

Methods: A case-control study was performed. The sample of cases consisted of patients
with AIS confirmed by CT from March to May of 2024 and registered in the i-ReNe stroke
database of the Neurology Service of the Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio

Gonzalez”

Results: A total of 89 patients were included, 49 with AIS and 40 controls. There were
no significant differences in age (p=0.804), gender (p=0.28), or comorbidities between the
group. The prevalence of IAC was 63.9%, being significantly higher in cases (93.3% vs
42.9%, p=0.002); the most affected region in both groups was the carotid siphons. There
IS an association between the presence of IAC and AIS (OR=24.4, p=0.011).

Conclusions: In our study, the presence of IAC was associated with AIS, consistent with
similar retrospective studies, thus representing a risk marker that can be detected through
CT. In the present sample, the distribution of stroke risk factors did not differ significantly
between groups, suggesting that IAC may represent an independent factor associated with
AIS. The main limitations are that since it is a case-control study it is not possible to
establish causality, and that we did not integrate the measurement of IAC volume; despite

this, it seems that the mere presence of IAC has been associated with AlS.
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CAPITULO I

l. INTRODUCCION

La enfermedad vascular cerebral (EVC) se define como una alteracidn neurologica que se
caracteriza por una aparicion aguda de sintomas de 24 horas de duracion o mas y que
condicionan una secuela potencialmente discapacitantes o muerte. Se puede dividir en
infarto cerebro vascular o hemorragias.

La EVC es uno de los trastornos neurolégicos mas frecuentes en la poblacién neuroldgica
de adultos y representa una causa significativa de discapacidad y ausentismo laboral. En
México se estiman 170 000 nuevos casos de infarto cerebral al afio. La incidencia estimada
es de aproximadamente 118 casos por cada 100 000 habitantes. La EVC es actualmente
una de las principales causas de muerte: en 2022 se reportaron 36 152 defunciones por
EVC en poblacion mayor de 45 afios.

En la etapa aguda de un infarto cerebral se pueden presentar sintomas como
desorientacion, alteracién del estado de alerta, hemiparesia o hemiplejia, afasia,
negligencia, anosognosia, alteraciones sensitivas exteroceptivas, ataxia, vértigo, disfagia,
diplopia (dependiendo de la circulacién afectada anterior o posterior respectivamente).
Hasta un 23% de las ECV tuvieron un ataque isquémico transitorio (AIT) horas o dias
antes de establecerse el infarto cerebral, es decir, presentaron sintomas como los
mencionados de circulacion anterior, posterior 0 ambos y revirtieron dentro de las
primeras 24 horas sin dejar secuela. EI hecho de ser sintomas transitorios hace que el
paciente postergue la busqueda de atencion médica inmediata.

Dentro del curso evolutivo de un ictus , el tiempo es un factor primordial para el
prondstico. El tratamiento en agudo dentro de las primeras 4.5 horas de evolucién de los
sintomas, los pacientes que se presentan a urgencias son candidatos a manejo con

trombolitico y su posibilidad de mejoria de discapacidad a 90 dias incrementa.

Por lo que el reconocimiento del sintoma neuroldgico subito es de especial importancia,

para ello existen diferentes nemotecnias difundidas para la educacién poblacional como
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el BE FAST (balance, eye, facial, arm, speech, time) que recuerdan la necesidad de acudir
a la brevedad a urgencias para recibir manejo oportuno y asi con su identificacion
temprana permite evitar la discapacidad por un infarto cerebral. Sin embargo, en México
la préactica clinica de neurologia en adultos esta fase de tratamiento es ignorada por la
poblacién y muy frecuentemente pasa desapercibida la urgencia y al desconocer esta
urgencia se pierde el periodo de tiempo para manejo en agudo, se establece el infarto
cerebral y con ello la discapacidad propia de la lesién establecida.

Si bien, las estadisticas de la incidencia de la EVC son alarmantes, parece mas alarmante
aun el desconocer los factores de riesgo (obesidad, tabaquismo, hipertension, infarto
cardiaco, diabetes mellitus, infarto cerebral previo, neoplasia, dislipidemia, enfermedad
carotidea).

Investigaciones sobre calcificaciones vasculares intracraneales, las han definido como
posible factor de riesgo de ictus. Su medicién parece prometedora en prediccion de
riesgo ictus.

En este caso, el de las calcificaciones vasculares intracraneales, dado que la informacién
es contradictoria, se desconoce a ciencia cierta si su presencia constituye un real factor de
riesgo en el mundo y en el caso de nuestra poblacion pareciera tener una prevalencia
mayor a la reportada por la literatura, equiparable a la asiatica es decir mayor al 5%. Por
lo que definir la prevalencia es un primer punto indispensable, seguido de esclarecer el
factor de riesgo implicado.

El contar con esta informacion epidemiolégica no sélo nos ayudaria a dar tratamiento
guiado de forma oportuna, sino también a orientar el abordaje etioldgico y terapéutico al
momento de presentarse el ictus y en un futuro no muy lejano hasta tener la tomografia de
craneo simple una herramienta de screening en poblacion asintomatica. El estudio de las
calcificaciones vasculares intracraneales, por tanto, en nuestro contexto adquiere
relevancia, ya que la variabilidad geografica, cultural y de accesibilidad al sistema de
salud puede influir en el reconocimiento temprano, la referencia oportuna y el manejo

inicial.
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1.1 ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

Las calcificaciones vasculares intracraneales se describieron por primera vez por el
francés Delacour, quien en 1850 describié lo que llamé “ossificacion de capilares
cerebrales” en un hombre de 56 afios con rigidez y debilidad (1).

La calcificacion cerebral es el hallazgo incidental mas comun, observado hasta en el 20%
de los pacientes sometidos a neuroimagen (2). La presencia de estas calcificaciones en el
cerebro incrementa con la edad hasta en un 30% (globo palido, plexos coroideos, glandula
pineal, duramadre, tentorio, hoz del cerebro, arterias: carotidea, cerebral media y anterior)
(3). Se han descrito calcificaciones en los vasos intracraneales en enfermedades
neurodegenerativas como  Alzheimer, Parkinson, Osteodisplasia poliquistica
lipomembranosa con leucoencefalopatia esclerosante (PLOSL), interferonopatias de tipo
| y algunos tumores cerebrales (4, 5, 6,7).

La calcificacion arterial intracraneal se observo por primera vez mediante radiografia ex
vivo y patologia microscopica a principios de la década de 1960 (47).

Aunque las calcificaciones cerebrovasculares son comunes, se sabe poco sobre los
mecanismos que conducen a su formacion. Por lo tanto, existe un vacio de conocimiento
sobre su formacidn y sus consecuencias funcionales (8). Hay evidencia que sugiere que el
aumento de los niveles de leptina puede desemperfiar un papel en la calcificacién vascular.
La leptina contribuye a la calcificacion ectopica al unirse sus receptores en las neuronas
hipotaldmicas ventromediales y en los receptores adrenérgicos en los osteoblastos (10).
En estudios in vitro, la leptina aumenta la diferenciacion de las células madre de la médula
6sea en un fenotipo osteoprogenitor (definido por los niveles de ARNm y proteina de la
fosfatasa alcalina) (11). Otro mecanismo propuesto para la calcificacion vascular es el
aumento de la tasa de apoptosis de las células musculares lisas vasculares (CMLV) en
diversas afecciones patoldgicas y como consecuencia normal del envejecimiento. Otro
mecanismo predominante por el cual se produce la calcificacién vascular es a través de la

pérdida de inhibidores fisiologicos de la calcificacidn vascular o su insuficiencia.
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Los casos de calcificacion cerebral familiar primaria, si bien no afectan con exclusividad
la vasculatura cerebral, han abierto una posibilidad a las causas genéticas con
documentacion de afectacion de genes encontrados en endotelio, pericitos o barrera
hematoencefalica (unién neurovascular) como PDGFRB que codifica el receptor PDGF
receptor B fundamental en el mantenimiento y desarrollo de pericitos, ya que su mutacién
propicia el deposito de calcio perivascular. PDGFB es ligando de PDGFRBsu disfuncion
afecta el reclutamiento de pericito y se manifiesta como microangiopatia con
calcificaciones. JAM2 es una proteina de adhesion de la barrera hematoencefalica cuya
mutacion produce alteracion de la permeabilidad a la misma y predispone a la
calcificacion. MYORG se expresa en atrocitos (componente glial de la unidad
neurovascular) su mutaciéon afecta la comunicacion entre la glia y el vaso. Cuanto
contribuyan estos genes al desarrollo de ictus es desconocido (14). La enfermedad que
mas orienta a su posible asociacion es la progeria de Hutchinson Gilford, en la cual la
mutacion LMNA acumula progerina, con consiguiente aterosclerosis precoz, esta
patologia si bien presente en nifios, se caracteriza por la presencia de calcificaciones
primordialmente vasculares con afectacion de la intima y media en arterias coronarias,
aorta, carotidas y femorales. Se considera una patologia de aterosclerosis acelerada y
dentro de sus manifestaciones esta el infarto cardiaco y cerebral (9). Estudios
fisiopatolégicos recientes han sugerido que existen alteraciones inflamatorias y genéticas
estrechamente relacionadas con la calificacion media vascular como en la esclerosis
medial calcificada de Monckeberg (ECM). Un ejemplo de patologia vascular con
calcificacion de vasos de pequefio y mediano calibre en la tinica media y la [dmina elastica
interna descrita en 1903 por Monckeberg, en su articulo describe la presencia de
calcificaciones en la capa media de las arterias en 18 pacientes sin placa evidente (18). Se
ha descrito como el depdsito de nanocristales induce una plasticidad fenotipica de las
celulas mesénquimas derivadas de las células de muasculo liso vasculares, ganando
caracteristicas ontogénicas que se relacionan directamente con la calcificacion vascular
media. La mutacion del gen CD73 causa perdida de su actividad y ocasiona aumento de
la actividad de la fosfatasa alcalina tisular no especifica, clave en la formacion 6sea.

Esta patologia se ha asociado con el envejecimiento, asi como con diabetes mellitus tipo

2, enfermedad renal, trastornos hormonales y deficiencias vitaminicas. Su fisiopatologia
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se desconoce, se ha propuesto la degeneracion grasa de las células musculares lisas de la
capa media, formando una masa que sufre una degeneracion hialina y luego se calcifica.
Por lo que en la actualidad se ha clasificado la calcificacion arterial dependiendo del lugar
donde se deposite el calcio en la capa media arterial (como se mencion6 anteriormente

con la esclerosis de Mdnckeberg) o en la intima (asociada a la placa de ateroma) (19). La
primera tendria mas influencia el cambio de fenotipo de las células de mdsculo liso
vascular hacia células parecidas a osteoblastos. En la segunda se veria més relacionada

con un aumento del depdsito de lipidos y el infiltrado de células inflamatorias. En

patologias como la enfermedad renal crdénica existen teorias sobre la coexistencia de
ambas calcificaciones (20,21), mientras que otra corriente sugiere que ambas son

manifestacion del mismo proceso ateroscler6tico en grandes arterias (22).

Mecanismos de calcificacion vascular

La calcificacion vascular es un proceso activo y regulado en el que intervienen diferentes
mecanismos (23).

Dentro de los mecanismos pasivos de la calcificacion se describen:

e Los niveles elevados de calcio y el fésforo.

e La muerte celular y apoptosis, es decir, existe un proceso de inflamacion y estrés
oxidativo que afecta el endotelio vascular y la apoptosis intenta regular la
calcificacién, demostrado en estudio in vitro (24).

e La pérdida de la inhibicion de la calcificacion, algunas de estas sustancias
inhibidoras son matrix Gla Protein, Fetuina A, Osteopontina, Osteoprotegerina.

Dentro de los activadores de la calcificacion se describen:

e Alteraciones electroliticas como la hiperfosfatemia y la hipercalcemia (26)

e Fosfatasa alcalina (ALP), en particular la isoforma fosfatasa alcalina tisular no
especifica (TNAP), tiene un rol clave en la calcificacion vascular patoldgica al
degradar el pirofosfato inorganico (PPi), el inhibidor fisiolégico mas importante
de la calcificacion, al bajar el PPi, desaparece su efecto inhibidor y se favorece la
formacion de cristales de hidroxiapatita. La ALP vascular aumenta en enfermedad

renal crénica, diabetes y sindrome metabolico, aterosclerosis avanzada,

14



envejecimiento, hipercalcemia, hiperfosfatemia, inflamacion crénica (amplifica
la cascada calcificante) (25, 27)

RUNX2, también llamado CBFAL (Core-Binding Factor Alpha-1) es el factor
esencial que inicia la transdiferenciacion osteogénica de las células musculares
lisas vasculares al inducir la expresion de genes 6seos como la osteocalcina
(OCN), osteopontina (OPN), fosfatasa alcalina (ALP-TNAP), colageno tipo I,
BMP-2, MSX2 (activacion en bucle positivo); esto cambia el fenotipo vascular
hacia un programa osteoblastico, generando matriz susceptible a mineralizarse.
Por tanto, RUNX2 induce TNAP, reduciendo pirofosfato (28,29,30)

Las bone morphogenic proteins (BMPs), especificamente MP-2, BMP-4 y
BMP-7, son potentes reguladores del desarrollo 0seo.
En las arterias intracraneales participan activamente en la transdiferenciacion
osteogénica que conduce a la calcificacion arterial al activan RUNX2. En arterias
intracraneales, estudios histoldgicos han mostrado alta expresién de BMP-2 en
zonas calcificadas, particularmente en la arteria basilar, arterias perforantes,
porciones petro-cavernosas de la car6tida y arteria cerebral media (M1). La
inflamacion vascular intracraneal (TNF-a, IL-1p, IL-6) aumenta la expresién de
BMP-2 en endotelio generando proliferacion celular, remodelacion vascular,
formacion de calcificacion de predominio en media e intima. Tanto BMP-2 y
BMP-4 son pro-calcificantes potentes, iniciando osteogénesis vascular. Mientras
que BMP-7 parece tener un papel mas protector (31, 32).

RANKL, una citocina de la familia TNF esencial para diferenciacion y activacion
de osteoclastos, regulacion del equilibrio 6se0 RANK-RANKL-OPG. Participa
en inflamacion, aterosclerosis, calcificacion vascular y mecanismos inmunitarios
(33).

Por otro lado, existe evidencia de donde se reconoce que la calcificacion vascular es una

parte integral del proceso aterosclerético y ocurre en el 80 al 90% de las lesiones

ateromatosas (34). Existe evidencia que asevera que las calcificaciones arteriales tienen

una serie de consecuencias hemodinamicas adversas que pueden causar enfermedades

cardiacas, vasculares y cerebrales en pacientes con enfermedad renal cronica (35). Sin
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embargo, en los pacientes sin enfermedad renal, el riesgo de ictus en presencia de

calcificaciones vasculares intracraneales sigue siendo controvertida.

La enfermedad cerebral

La enfermedad cerebro vascular es la primera causa de incapacidad a largo plazo y la
tercera causa principal de muerte. La mortalidad por ACV varia del 10 al 30% Yy los
supervivientes siguen en riesgo de padecer episodios cardiacos isquémicos y neuroldgicos
recurrentes (36).

Los factores de riesgo de la EVC son la hipertensién, hipercolesterolemia, tabaquismo,
diabetes, enfermedad cerebrovascular, fibrilacion auricular (FA) y otras embdlicas de
origen desconocido. La arteriosclerosis, en particular la estenosis de la arteria carétida
interna extracraneal suceden en alrededor del 20% de todos los ACV isquémicos (36).
La prevalencia de estenosis intracraneal es reportada sobre todo en poblacion asiéatica,
sin embargo, en nuestra poblacion es desconocida. Un estudio prospectivo poblacional
en 13 pueblos rurales del norte de China junto 2589 personas sanas mayores de 30 afios a
quienes se les realizo con ecografia cervical y doppler transcraneal mostré la presencia
de estenosis mayor al 50% en arterias extracraneales en 2.2 % de los participantes y la
estenosis mayor del 50% en arterias intracraneales en un 4.7 % y la coexistencia en 3.2%
de la poblacidn (15). En este estudio ellos describen tres factores como factores de riesgo
independientes para estenosis intracraneal: edad (intervalo de confianza [IC] del 95 % =
1,01-1,04, raz6n de probabilidades [OR] = 1,07), hipertension (IC del 95 % = 1,98-4,37,
OR = 2,94) y diabetes mellitus (IC del 95 % = 1,72-4,38, OR = 2,75). Este estudio
concluye que las estenosis cerebrales intracraneales y extracraneales son relativamente
comunes en poblacion asintomética con los factores de riesgo descritos (15).

En un estudio retrospectivo Chen X.Y. et al. juntaron 11,941 sujeto de una poblacion
asintomatica y les realizaron tomografia computarizada (TC) de craneo no contrastada.
Describen que la prevalencia de calcificaciones vasculares intracraneales relacionadas

con la edad fue de 3.5 % y destacan como factor de riesgo la edad, el antecedente de
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accidente cerebrovascular isquémico, asi como el recuento leucocitario y se propone la

posibilidad de que exista un proceso aterosclerético difuso en la circulacion cerebral (17).
Si bien la contribucion funcional de la calcificacion cerebrovascular a la manifestacion

clinica de las enfermedades neurodegenerativas es objeto de debate (7), en la

contribucion fisiopatologia para el desarrollo del ictus existe informacion contradictoria.
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CAPITULOII
Il.  JUSTIFICACION DEL TRABAJO

2.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Dentro de la enfermedad cerebrovascular, el infarto cerebral o ictus representa alrededor
de 7.8 millones nuevos casos ictus isquémicos (65 %) en comparacion con 3.4 millones
que correspondieron a hemorragias intracerebrales (36). Entre 1990 y 2021, la incidencia
global de ictus aumentd un 70 %. Segun el informe 2021 del Global Burden of Disease
Study (GBD 2021), en 2021 hubo aproximadamente 11.946.000 nuevos casos de ictus en
el mundo. Ademas de estas cifras impactantes en incidencia, la prevalencia con sus
respectivas secuelas de acuerdo a GBD 2021, a nivel mundial habia aproximadamente
93.8 millones de personas que habian sufrido un ictus y vivian con sus secuelas
(“prevalencia global”) (37). El andlisis mas reciente muestra que entre 1990 y 2021 la
prevalencia global de ictus aument6 un 86 %. Es de recalcar que los incrementos en
prevalencia, casos incidentes y mortalidad se concentran principalmente en paises de
ingresos bajos y medianos. Esto implica que actualmente decenas de millones de personas
en el mundo y especificamente en nuestro pais, viven con secuelas de un ictus (38).

En México en el 2015 Méarquez-Romero et al. Reportan una incidencia acumulada: 232.2
por cada 100,000 habitantes. Con una prevalencia (en poblacion de 60 afios 0 mas): 18.2
por cada 1,000 personas. En el Trends in the burden of stroke in Mexico: A national and
subnational analysis of the global burden of disease 1990-2019 (2022), la incidencia
global de ictus en 2019: 91.6 por cada 100,000 personas-afio. La prevalencia en 2019
1044.3 por cada 100,000 personas, es decir 1.044 %.

Ademas de reconocer éstas cifras, y su creciente prevalencia en la poblacién adulta junto
con sus cronicas secuelas, es importante identificar los factores de riesgos para intentar
reducir estas cifras. Si bien diferentes factores de riesgo han sido bien establecidos como
la hipertension, la diabetes, el tabaco, la obesidad, la enfermedad carotidea extracraneal,
el foramen oval permeable, sin embargo, persiste una gran incognita en el reconocimiento
de las calcificaciones vasculares intracraneales como factor de riesgo para infarto cerebral

debido a informacion contradictoria sobre su asociacion con el desarrollo del ictus. Si bien
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esta prevalencia ha sido ampliamente investigada por los asiaticos, en la poblacion
mundial la informacion disponible es escasa y no se ha logrado establecer con claridad el
impacto que pueden tener para el desarrollo del infarto cerebral. En nuestra poblacion a
pesar de la frecuencia con la que los pacientes acuden por ictus, no se dispone de
informacién local sobre la prevalencia de calcificaciones intracraneales en esta patologia
ni en controles sin ictus con comorbilidades compartidas. Esta carencia de datos limita la
capacidad de los profesionales de la salud a nivel mundial para reconocer su presencia
tanto en ictus como en sanos con factores de riesgo y al no tener informacion clara, no se
ha establecido una guia de prevencion y terapéutica para tener un diagnostico temprano e

iniciar un manejo preventivo del ictus.

El reconocimiento de las calcificaciones intracraneales por tomografia de craneo simple
en adultos con ictus y sin ictus, pero con la patologia vascular de posible riesgo para el
desarrollo de esta tiene importantes implicaciones clinicas. Identificar estas
calcificaciones en la poblacién general nos ayuda a reconocer su prevalencia real, y su
identificacion de manera temprana en pacientes con factores de riesgo, permitiria
implementar estrategias de intervencion que podrian disminuir la incidencia del ictus y
por tanto prevenir discapacidad y el impacto en el sistema de salud, econémico y social

que conllevan.

Por el contrario, continuar sin datos sobre esta prevalencia, propicia diagndsticos tardios
y manejos inadecuados, pues tanto el manejo medico como el invasivo se ven
modificados, el primero conlleva cifras de tensién arterial distintas con hipertensién
permisiva (140/90 mmHg) (41) y el segundo, como menciona Marc Ribo et al los
pacientes con calcificacién sintomatica intracraneal relacionada con la arteria ocluida,
tuvieron una alta tasa de fracaso de recanalizaciéon (65.4 %) antes de maniobras de
rescate; en contraste con 13-15 % en quienes no la tenian o la tenian pero no en la arteria
ocluida (42), implica mayor riesgo de trombectomia en un vaso con calcificacion. Los
desenlaces no exitosos del tratamiento en agudo del ictus tanto médico como de
intervencionismo propician desenlaces funestos que aumenten la morbimortalidad de los

pacientes y ademas generan
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mayores costos para el sistema de salud con una mayor carga para la economia general
(43, 44, 45, 46).

La falta de datos sobre la prevalencia de estas calcificaciones vasculares intracraneales
en nuestro pais representa un problema significativo que, por lo antes mencionado, afecta
la eficiencia de la atencion médica y con ello el bienestar y calidad de vida de los

pacientes.

2.2 JUSTIFICACION

Aunque las calcificaciones vasculares intracraneales se observan con frecuencia en la
tomografia computarizada de cabeza sin contraste y son faciles de identificar, su
importancia clinica se ha descuidado durante mucho tiempo (47). Varios estudios clinicos

han encontrado una alta prevalencia de éstas en asiaticos y caucasicos (13, 14)

El establecimiento de la aterosclerosis de la arteria intracraneal como una de las
principales causas de accidente cerebrovascular isquémico en todo el mundo ha
aumentado el interés por su estudio (47). Sin embargo, la informacién ha sido
contradictoria sobre la asociacion de las calcificaciones vasculares intracraneales con el
riesgo de ictus, asi como heterogénea entre estudios: desde la definicion de calcificacion,
la calificacion cualitativa o cuantitativa, puntajes, vasos evaluados, asi como de
metodologia. (17, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 55, 56, 57, 58, 59) lo que justifica la
necesidad del presente trabajo.

No existe un estudio que describa los hallazgos de calcificaciones en ictus pareado con
controles sanos en nuestro pais. El Hospital Universitario “Dr. Jos¢ Eleuterio Gonzélez”
es un centro de referencia que junto con los pacientes atendidos en las comunidades por
telemedicina, permite realizar investigacion y tener una muestra representativa del estado
de Nuevo Ledn. Ademas de contar con la herramienta necesaria para detectar
calcificaciones vasculares intracraneales, en este caso la tomografia de craneo simple con
ventana Osea.

El reconocimiento de ésta prevalencia, nos permitira establecer directrices para el

seguimiento y tamizaje de los pacientes con factores de riesgo para desarrollar un ictus. Y
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en caso de hacer contundente la asociacion con el riesgo de ictus, proponer iniciativas de
prevencion mas eficaces, contribuyendo a disminuir la incidencia de la patologia. Ademés
de establecer un perfilamiento idoneo en los pacientes con ictus y con ello mejorar la

calidad de vida en el presente y en el futuro de los pacientes y sus familias.

Asimismo, como ya se ha sefialado, este estudio busca atender un vacio en nuestra
literatura médica, pues la mayoria de los estudios sobre calcificacion intracraneal
provienen de poblaciones asiaticas, europeas 0 norteamericanas, hay muy poca
investigacion centrada en poblaciones latina 0 mexicana. No existe un estudio que permita
conoce la prevalencia de la enfermedad en nuestro pais, por lo que es primordial generar
evidencia especifica para conocer el comportamiento vascular de nuestra poblacion y

determinar las acciones a considerar con los resultados.
Finalmente, los hallazgos obtenidos podrian constituir una base sélida para futuras

investigaciones y para el disefio de ensayos prospectivos aleatorizados doble ciego en

nuestro servicio de Neurologia adultos.

m. HIPOTESIS:

¢La presencia de calcificaciones vasculares intracraneales se asocia al infarto cerebral?
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IV. OBJETIVOS

Objetivo general
e Demostrar la asociacion de calcificaciones vasculares intracraneales y el infarto
cerebral en el servicio de neurologia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio

Gonzalez”.

Objetivos especificos

e Determinar los factores de riesgo asociados a calcificacion intracraneal en el
servicio de neurologia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez.

e Determinar las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con ictus del
servicio de hospitalizacion de Neurologia adultos del Hospital Universitario “Dr.
José Eleuterio Gonzalez”.

e Determinar la prevalencia de la exposicion en controles de calcificaciones
vasculares intracraneales de la consulta de neurologia, urgencias y de medicina

interna del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez.

V. MATERIAL Y METODOS

3.1 DISENO DE ESTUDIO

Estudio casos y controles, estudio transversal

3.2 LUGAR DONDE SE DESARROLLARA EL PROYECTO

Consulta #7 de Neurologia pediatrica del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio

Gonzalez”

3.3 CRITERIOS DE SELECCION DE SUJETOS
Criterios inclusion
» Pacientes mayores de 18 afos.
» Pacientes de urgencias, consulta y hospitalizacién neuroldgica que cumplan con

los criterios diagndstico de ictus.
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» Pacientes con tomografia de craneo simple normal y pareables por edad, sexo y
comorbilidades con pacientes con ictus.

» Expedientes de pacientes atendidos en la consulta #7, urgencias o area de
hospitalizacién de Neurologia adultos en el periodo comprendido entre 2023 a
2025.

Criterios exclusion
» Pacientes fuera del rango de edad establecido.
» Pacientes con tomografia de craneo simple y lesiones ocupantes intracraneales
(tumor, hemorragia, infarto en el caso de controles).
» Pacientes que no cuenten con tomografia de craneo simple.

+ Pacientes que integren otro diagnostico o que se sospeche de mimic stroke.

Criterios de eliminacion

» Pacientes que no sean pareables.

3.4 CALCULO DEL TAMARNO DE LA MUESTRA

_(Za)* (p)q)

N
5 z

El tamafio de la muestra se determind utilizando la férmula para estimar una proporcién
en poblaciones infinitas, con el objetivo principal de identificar la asociacién de
calcificaciones vasculares intracraneales en pacientes con ictus del servicio de Neurologia
adultos del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”. Se estimd que
aproximadamente el 50% de los pacientes presentarian calcificaciones vasculares
intracraneales. Considerando un nivel de significancia bilateral del 5% y un poder
estadistico del 80%, se calculd que se necesitaban como minimo 36 participantes. Se
realizd un célculo del tamafio de la muestra con una formula de proporcion entre dos

grupos, dando como resultado un minimo de 36 participantes por grupo. Los parametros
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empleados en este calculo se basaron en la informacion reportada en estudios previos

similares (11).

3.5 CUADRO DE VARIABLES
Tabla 1 Variables

Variable Casos, n=49 Controles, n=40 P

Género, masculino (%) 30(19) 20 (50) 0.288
Edad (DE) 61.6(14.1) 58.5(19.3)

Tabaquismo (%) 24 (49) 19 (47.5) 0.899
Consumo de alcohol (%) 15 (30.6) 20 (50) 0.063
Toxicomania 9 (18.4) 11 (27.5) 0.305
Diabetes mellitus (3¢) 19 (38.8) 19 (47.5) 0.408
Hipertensitn (36) 26 (53.1) 16 (40.0) 0.220
Fibrilacion auricular (36) 9 (18.4) 7 (17.5) 0.916
Hiperlipidemia %) 8 (16.3) 2(5.0) 0.08B6
Enfermedad coronaria (%) 11 (22.4) 2(5.0) 0.020
Ataque isquémico transitorio (36) 5(10.2) 11 (27.5) 0.035
Enfermedad renal crdanica (%) 1(2.0) 0 (0} 0.999
Enfermedad reumatica (36) 4(8.2) 2(5.0) 0.554

3.6 PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO
El analisis estadistico se realizé con SPSS version 25.0 (IBM Corp., Armonk, NY,
EE. UU.).

El analisis descriptivo con medidas de tendencia central y dispersion para variables
continuas, frecuencias y porcentajes para categoricos. Se evalué la normalidad de los datos
mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov.

La poblacién se dicotomizara segun RCV en Normal VRC (>5%) y deterioro de VRC
(<5%), luego las variables se compararan entre grupos usando Chi cuadrada para variables
categoricas y t-Test o0 Mann-Whintey U para variables continuas.

Se considerara un valor de p<0.05 como estadisticamente significativo.
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3.7 PROCEDIMIENTOS
Se recibieron a los pacientes que acudian al servicio de urgencias o consulta de neurologia
con diagnostico confirmado de ictus con cuadro clinico tipico de circulacion vascular

anterior o posterior con NIHSS definido y con tomografia de craneo simple.

Se realizo la valoracion que forma parte del manejo convencional de todos los pacientes
para la obtencion del diagnostico del tipo de ictus. Los pacientes que cumplian con los
criterios de ictus clinicos y por imagen fueron seleccionados para participar dentro del
estudio.

El diagndstico de ictus de acuerdo con la OMS se define como un episodio clinico de
inicio subito de disfuncidn neuroldgica focal o global, de presunto origen vascular, que
dura mas de 24 horas o conduce a la muerte, y que no puede explicarse por otra causa
aparente distinta de una vascular isquémica. Los sintomas pueden ser de circulacion
anterior o posterior (alteracion del estado de alerta, pardlisis facial, hemiparesia, afasia,
disartria, alteracion de la agudeza visual, limitacién de la mirada horizontal, hipo o
anestesia, hemianopsia, amaurosis, ataxia, negligencia, vértigo, alteracion de la marcha).
Los sintomas no se explican por una causa secundaria metabolica, hipertensiva,
infecciosa, traumatica o lesion intracraneal (tumor, infeccion, cirugia, malformacion).

Se calcul6 desde su ingreso la escala de NIHSS (National Institutes of Health Stroke
Scale), es una escala clinica estandarizada que permite cuantificar la gravedad neurolégica

de un paciente con sospecha o diagndstico de infarto cerebral agudo.

Los procedimientos realizados dentro del estudio consistieron en la toma de los datos
recabados durante la historia clinica completa realizada como parte del manejo de todos
los pacientes que acuden a la consulta. Todas las variables incluidas dentro del cuadro de
variables forman parte de la historia clinica realizada a los pacientes. No se realizd
ninguna intervencion a los pacientes ni la aplicacion de ninguna encuesta o escala.

Adicionalmente se recopil6 la informacién contenida en los expedientes de pacientes
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atendidos en urgencias, hospitalizacion neurologica y/o la consulta #7 de Neurologia
adultos en el periodo comprendido entre 2023 a 2025.

Figura 1. Metodologia
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Figura 2. Calcificaciones vasculares por tomografia de craneo simple ventana 6sea

Figura 2: TAC axial Ventana 6sea a) Arterias sin CVI (HU>100)
and b) CVI en sifon carotideo izquierdo
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3.8 ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se disefid y ejecutd siguiendo los principios éticos establecidos en la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, adoptada en su 52.2 Asamblea
General en Edimburgo, Escocia, en 2000, considerando sus articulos 11, 13y 15, asi como
las enmiendas mas recientes. Con base en estos principios, se realizd una revision
exhaustiva de la literatura cientifica para fundamentar tanto los antecedentes como la

metodologia del proyecto.

El protocolo de investigacion fue evaluado y aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion y por el Comité de Investigacion del Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez”. Conforme al “Reglamento de la Ley General de la Salud en Materia
de Investigacion para la Salud”, Titulo 2, Capitulo 1, Articulo 17, Fraccion I, esta

investigacion se considera sin riesgo.

3.9 MECANISMOS DE CONFIDENCIALIDAD

En cuanto a la confidencialidad, la informacion de los participantes se utiliz6 Gnicamente
para actividades relacionadas con el estudio y siempre bajo el principio del “minimo
necesario”. Ningun dato personal fue incluido en la base de datos, asignandose en su lugar
un codigo Unico a cada paciente para su identificacion. El acceso a la informacidn estuvo
estrictamente limitado a los miembros del equipo de investigacion, garantizando la

proteccion de la privacidad de todos los participantes.
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CAPITULO IV

V1. RESULTADOS

4.1 CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LA POBLACION

Se incluyeron un total de 89 pacientes, 49 con ICTUS y 40 controles del servicio de
urgencias, medicina interna o neurologia adultos del Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez”. No existieron diferencias significativas en la edad (p=0.804), género
(p=0.28) ni comorbilidades entre los grupos.

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacion.

Género, masculino (%) 30 (19) 20 (50) 0.288

Edad (DE) 61.6 (14.1) 58.5 (19.3)
Tabaquismo (%) 24 (49) 19 (47.5) 0.899

15 (30.6) 20 (50) 0.063
Toxicomania 9 (18.4) 11 (27.5) 0.305

Diabetes mellitus (%0) 19 (38.8) 19 (47.5) 0.408

Hipertension (%) 26 (53.1) 16 (40.0) 0.220
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Fibrilacion auricular (%) 9 (18.4) 7 (17.5)
Hiperlipidemia (%) 8 (16.3) 2 (5.0)
Enfermedad coronaria (%) 11 (22.4) 2 (5.0)

Ataque isquémico 5(10.2) 11 (27.5)

transitorio (%)

Enfermedad renal crénica 1(2.0) 0 (0) 0.999
(%)

Enfermedad reumatica (%o) 4 (8.2) 2 (5.0) 0.554

Los factores de riesgo compartidos relevantes como riesgo de calcificacién vascular intracraneal fueron
hiperlipidemia, enfermedad coronaria y ataque isquémico transitorio (ver figura 1).

Figura 3. Factores de riesgo por grupos
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Llama la atencion que tanto controles como ictus tenian una exposicion similar al tabaco, ademas los
controles tenian un indice mayo de consume de alcohol y de diabetes, lo cual debe considerarse para la alta
Prevalencia exposicional reportada de calcificaciones. Si bien los casos eran mas hipertensos, cardiacos y
dislipidemicos.
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Tabla 3. Prevalencia calcificaciones vasculares intracraneales ictus vs control.

CALCIFICACION CALCIFICACION EN PREVALENCIA
EN ICTUS CONTROL

ACC1

VERTEBRAL

BASILAR

Presencia de calcificaciones vasculares equiparables en sifon carotideo de control e ictus con una p <0.494.
Y de arteria car6tida interna porcién C1 mayor en ictus que en controles con una p <0.005.
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CARACTERISTICAS POR ARTERIAS

Figura 3. Frecuencia calcificaciones por arteria

Frecuencia Calcificaciones por Arteria
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Se aprecia que el 80% tenia al menos una region afectada con calcificacion. LA region sifoidea fue la mas
representativa tanto en casos como en controles.
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Figura 4. Frecuencia calcificaciones grupo control- ictus en hombres

Frecuencia Calcificaciones por Sexo
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Se aprecia una frecuencia muy similar de presencia de calcificaciones tanto en controles como en ictus en
el &rea del sifon. Tanto control como ictus tenian en més del 80% al menos un vaso calcificado.

Figura 5. Frecuencia calcificaciones grupo control- ictus en mujeres

Frecuencia Calcificaciones por Sexo
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Se aprecia un comportamiento muy simular a los hombres en cuanto a la presencia de calcificaciones tanto
en control como en ictus y la presencia de al menos un vaso con calcificacion mayor al 80% en ambos
grupos.
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CAPITULOV

VII. DISCUSION

Se incluyeron 80 pacientes pareados 1:1 por edad y género. Al incrementar la muestra
de nuestro estudio, Ilama la atencion la prevalencia de calcificaciones vasculares
intracraneales tanto en pacientes con ICTUS como en controles sanos.

Esta informacion aporta conocimiento a la epidemiologia de nuestra raza y describe
el comportamiento similar a la poblacion asiatica (alta prevalencia calcificaciones
intracraneales), ademas esta informacion podria ser util al momento de eleccién de
antiagregantes y darle un mayor uso a prevencion secundaria con cilostazol como la
poblacién asiatica ha publicado (4,5,6).

Se propone como teoria de explicacion de infarto la localizacion de la placa ya que
existen publicaciones como el Rotterdam study& MR CLEAN que asocian la
localizacion intima, adventicia 0 media con la presencia de infarto y prondstico. En
una a cohort de 1,132 estudiados por sospecha de ICTUS, el 31% tenia predominio
de calcificaciones en intima, mientras que 47% en media (3).

Se propone la “teoria del doble golpe” como causal de sintomatologia en sujetos con
factores de riesgo pareados (tabaquismo, obesidad, diabetes, hipertension, edad), en la
que la epigenética podria explicar el cambio de no enfermo a enfermo en alguien con
predisposicion al ICTUS por enfermedad vascular preexistente.

A diferencia del estudio Rotterdam donde la prevalencia fue mayor de calcificaciones
en hombres (83% vs 81), Nuestro estudio mostré mayor prevalencia en mujeres (93%
vs 80%). Nuestra poblacion en edad se comporta como en Ecuador con una media de
edad similar a la nuestra (60.4 afios), sin embargo, nuestra poblacién con una
prevalencia mas alta >80% (46%).

El &rea con mayores calcificaciones en sanos y enfermos fue el sifon carotideo. La
calcificacion del Sifon se asocia de forma independiente con ICTUS en la poblacion
general (1). Se asocia a la mortalidad en paciente con ICTUS (2,7). Propicia
enfermedad de pequefio vaso, incluyendo infartos lacunares (8-9), espacios peri
vasculares grandes (10,11). Se ha asociado con lesiones periventriculares y de

sustancia blanca (12). Lo anterior nos invita a buscar mas hallazgos por imagen al
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documentar calcificaciones vasculares intracraneales. La prevalencia de
calcificaciones de sifon carotideo no fue dependiente de la edad, como muestra la
literatura, las comorbilidades como factor de riesgo fue similar a estudio Rotterdam:
cardiopatia, dislipidemia a excepcion del ataque isquémico transitorio. La presencia
de calcificaciones en sifon fue mayor al 90% tanto en controles como en pacientes.
La presencia de calcificaciones en vertebrales fue mayor en hombres que en mujeres
casos 50% vs 41% y en control 30% vs 20%.

La prevalencia de exposicion en calcificaciones vertebrales en nuestro estudio fue del
25%-46.9%, mayor que lo reportado en la literature ((2% - 31%).

La prevalencia de exposicién en calcificaciones basilares fue de 6.1%-10% similar
con la literatura (0.9% to 13%).
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CAPITULO VI

VIIl. CONCLUSIONES

La prevalencia de calcificaciones vasculares intracraneales es alta en la poblacion
mexicana con y sin diagnostico de infarto cerebral, siendo la region del sifén carotideo la
mas afectada. Estos resultados invitan a seguir los pacientes en el tiempo para determinar
el tiempo de desarrollo o no de ictus. Abren la posibilidad de continuidad de esta linea de
investigacion agregando mediciones especificas a esta vasculatura en asintoméaticos como

la velocidad de flujo por doppler transcraneal.

Los pacientes con ictus y calcificaciones vasculares intracraneales presentan mayor
prevalencia en las regiones vertebral y ACI cervical, por lo que puede constituir un
marcador de riesgo de ictus. Estos resultados apoyan la asociacion de la calcificacion

como factor de riesgo de ictus en nuestra poblacion.
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Abstract 104: Intracranial Arterial Calcifications As A Risk
Factor for Acute Ischemic Stroke; A Case-Control Study

V. Medina Mier, F. Tienda Lopez, L. Pena Jiménez, S. L. Salinas Rodriguez, K. D. Fuentes
Badillo, A. V. Carrizales Garza, J. P. Hernandez Tavera, A. Infante Valenzuela, and F. Géngora
Rivera

Introduction Intracranial arterial calcifications (CAl) are a common finding on computed
tomography (CT) imaging in patients with acute ischemic stroke (AlS). We aimed to determine
the association between CAl and the development of AlS.

Materials and Methods A case-control study was performed. The sample of patients
consisted in 49 cases consisted of patients with AIS confirmed by CT from March to May of
2024 and registered in the i-ReNe stroke database of the Neurology Service of the Hospital
Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez"; these patients were age (+2 years) and gender-
matched with controls, and 40 controls being patients who underwent a cranial CT scan with a
diagnosis other than AIS. The qualitative presence of CAl was defined as the finding of voxels
2130 HU in the arterial pathway within a predefined bone window in the CT viewing program
Synapse. A logistic regression model was performed to determine the association between
CAl with AIS.

Results A total of 89 patients were included, 49 with AIS and 40 controls. There were no
significant differences in age, gender, or comorbidities between the groups. The most
prevalent risk factors were hypertension (63.6%) and diabetes mellitus (54.5%). The
prevalence of CAl was 63.9%, being significantly higher in cases (93.3% vs 42,9%, p=0.002);
the most affected region in both groups was the carotid siphons. There is an association
between the presence of CAl and the development of AIS (OR=24.4, p=0.011).

Conclusions The presence of CAl was associated with the development of AIS, therefore, its
detection on CT could be a useful stroke risk marker.

® 2025 The Authors. Stroke; Vascular and Interventional Neurology published by Wiley Perlodicals LLC on
behalf of American Heart Association
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A El es el periodo @

nal en mujeres entre kos 10 y 19 afos. México representa el
primer lugar de embarazos adolescentes a nivel mundial. Los
procedimientos gnecoobstétricos, particularments las cesareas,
han inc ado exp . Siendo la principal indica-
cion la desproporcion cefalopéivica (DCP) por una pelvis estre-
cha sn tener un sustenio cientifico de esto. Actualmente no
exsie una morfometria ja de la pelis ina en
poblacidon mexicana adolescents. Objetivo: Determinar valores

para el di 00 conjugado, conjugado obs-
$etrica, diagy del conjugado e i pinoso en mujeres ado-
lescentes. Es primordial conocer las dimensiones normales de la
pelvis debido a la controversia existente en relacidn con el parfo,
esle conocimiento sirve de respaido cientifico al diagnosticar la
DCP y evitar cesdreas injustificadas. Método: Se realizd un es-
fudio transversal, observacional, descriptivo y retrospectivo de
enero a agosto de 2022 en el que se describio la morh i

3D, de mujeres mexicanas entre 11 y 17 afos. Se excluyeron las
tormografias con evidencia de traumatismos pélvicos, neoplasias,
mafformaciones y diagndstico de embarazo. El andiss estadis-
Bico se realizd en SPSS version 25 y con prueba t de Student.
Resultados: Se encontro una diferencia estadisticaments signi-
ficativa entre los promedios por grupos de edad (11-14 anos y
15-17 afios) para el didmetro conjugado anatémico (ACD) con
una media de 11.78 = 108, ddmetro conjugado obsiétrico (OCD)
de 1187 = 108, ddmetro conjugado diagonal (DCD) de 1268 +
1.13 y distanca inferespinosa (ISD) de 10.65 + 1.16. Conclusio-
nes: Nuestro estudio dentificd una diferencia estadisticamente
significativa para ACD, OCD. DCD e ISD. La literatura reporta que
el ISD es el didmetro mas pequedo de la pedis (10 centimetros),
y de mayor relevancia para establecer pardmetros clinicos de una
desproporcion cefalopélvica. De acuerdo con nuestros resulta-
dos. los grupos de 11-14 y 15-17 superan los 10 centimetros. Por
lo que el promedio de las mujeres mexicanas adolescantas en
eslos grupoes de edad tiene didmetros pélvicos aplos para per
mitir un frabajo de pario favorable. Es de suma importanca es-
tablecer un diagndstico cerlero de desproporcion cefalopéivica
en este grupo de poblacion para evitar compicaciones maler
no-fetales que conllevan cesérea.

Figura 1. Reconstruccién tridimensional de pelvis por
tomografia computarizada donde se observa el didmetro

jug (A), did conjugado obstétrico
(B) y didmetro do diagonal (C).

de 148 tomografias abdominopélvicas por rek mulipl
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convulsivas y trastornos neuropsiquidtricos. Se realizé RM
cerebral que identilico realce leptomeningeo a nivel del -
bulo temporal mesial bilateral. El liquido cefalorraquideo re-
porta 17 celulas con predomenio de linfocios, proteinas 23 y
glucosa 84. Se inicid tratamiento para encefalitis viral con
aciclovir 10 ma/kg/8 h, con pobre respuesta terapéutica. En
mayo del prasente ano se diagnosticd encefalitis autoinmu-
niaria por anticuerpos anti-NMDA positives y se inicid trata.
miento con plasmaléresis, completando cinco sesiones. La
paciente persstio con inatencion grave y bradipsiquia. Se
decidid iniciar tratamiento con rituximab 375 mg sc. Durante
&l sequimiento, la paciente presento remssion completa dal
cuadro clinico. Conclusiones: Existe relacion entre infeccio-
nes virales pravias y el desarrollo de encefalitis autoinmurs-
taria anti-NMDA cuyo mecanismo supone una pérdida de
regulacidn inmunitaria con posterior mimetismo molecular.

Figura 1. Aumento en la intensidad de la sefal en T2
y FLAIR a nivel de la regién paravermiana inferior del
hemisferio cerebeloso derecho.

Figura 2. Posterior a la administracion de gadolinio se
identifica realce leptomeningeo adyacente, asi como a
nivel del bulbo raquideo, el puente y el mesencéfalo.

En el Ultimo afo, la aparicion del SARS-CoV-2 ha provocado
nueves casos de encefalitis por esta causa, si bien el diag-
ndstico se basa en hallazgos clinicos o de neuroimagen, ya
que no én lodos los casos se logra aislar este virus en el
LCR. La asociacion de encefaltis ant-NMDA e infeccion poe
SARS-CaV-2 ha sido recientemente descrita y son pocos los
casos reportados.

Medicina interna/Neurologia
C-231

Miopatia nemalinica tipo 3 + ictus isquémico
en una mujer joven con mutacion del gen
LYST ¢.5533A >G(p.Asn1845Asp) como
asoclacion causal

Verdnica Medina-Mier, Adrian Infante-Valenzuela,
Beatriz E. Chavez-Luevanos, Daniela Ovrtiz-Zacarias,
Alberfo Martinez-Rodriguez, Manana Cansino-Torrss,
Luis D. Arrecla-Sanchez y Javier Aguirre-Loyola

Departamento de Newologia, Hospital Universitano D José Elsuteno

Gonzdlez, Facultad de Medicing, Universidad Autdnoma de Nuevo
Ladn, Montarrey, Nuevo Ledn, México

Antecedentes: La miopatia nemalinica es una miopatia
proximal congeénita rara (incidencia 1:50,000 en todo el
mundo) no progresiva caracterizada por hipotonia, debilidad
y ausencia de reflejos tendinosos profundes, con afectacion
de la musculatura facial, axial o periférica, causada por la
mutacién del gen ACTA1 que codifica la aclina alfa del
musculo esquelético. Se ha descrito cada vez mas la aso-
ciacion de miopatias con ictus isquémico. Se sabe que la
causa mas frecuente es cardioembdlica por fibrilacion auri-
cular o miocardiopatia dilatada. Entre otras causas se ha
descrito angiopatia en aterosclerosis, vasculitis, hiperten-
sian, diabetes y enfermedad mitocondrial. Caso clinico: Mujer
de 33 anos, originaria y residente de Monterrey, Nuevo
Ladn, soltera, secretaria, catobca, lateralidad diestra. Ante-
cedentes heredofamiliares: abuelos con DM2, padre con
hpertension artenal sistémica, madre sana y hermana
sana. Perinatales: embarazo normoevolutivo a término por
parto eutdcico, respiro y lloro al nacer, camino al afo y
medio. hablo al ano, resto de desarrollo social y cognitivo
de acuerdo para la edad. Antecedentes parsonales no pa-
toldgicos: habita en casa de sus padres con lodos los ser-
vicios, no mascotas, niega labaquismo y alcoholismo.
Vacunas + dos dosis COVID-19 de AstraZeneca en 2022.
Antecedentes personales patoldgicos: refiere caidas fre-
cuentes desde la Infancia con necesidad de apoyo para
incorporase, debilidad de miembros pélvicos caracterizada
por incapacidad para correr y para subir escaleras, marcha
anserina. Quirtrgicos: negados. GYO: GO PO CO AD. FUM:
01-05-2023. Ritmo Irregular. Inicia el padecimiento actual al
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estar sentada en su cuarto e intentar pararse, no puede.
nota debilidad del miembro pélvico derecho, sequida del
miembro toracico homolateral, intenta pedir ayuda y nota
dificultad para decir palabras; su familia escucha palabras
sin sentido y es llevada a urgencias de nuestro hospital.
Conclusiones: Dentro de los reportes de la literatura de
miopatia nemalinica, en nuestro caso se descartaron todas
las causas reporfadas como posibles causas de iclus en
una mujer joven con miopatia (cardicembdlica, fibrilacion
auricular, miocardiopatia dilatada, aterosclerosis, vasculitis,
hipertansion, diabetes. enfermedad mitocondrial, antifosfo-
lipidos, lupus y procoagulantes). Como hallazgo se docu-
mento la alteracion del gen LYST ¢.5533A >G{p.Asn1845Asp).
mismo que se describe de significado incierto. por lo que
se propone la mutacion de este gen como factor de riesgo
de iclus en nuestra paciente.

Medicina interna/Neurologia
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Mutacién de NOTCH1 en una paciente joven
con obstruccién completa de la carétida
comun

Alberto Martinez-Rodriquez, Javier E. Aguirre-Loya,
Claudia E. Gémez-Hemandez, Manana A. Cansino-Torres,
Daniefa Ortiz-Zacarias, Luis D. Arreofa-Sanchez,

Beatriz E. Chdvez-Luevanos y Adridn Infante-Valenzuela

Serviclo de Newologia. Hospital Universitano Dr José Eleuterio
Gonzafez, Universidad Autdnoma de Nuevo Ladn, Monterrey, Nuevo
Ledn, México

Antecedentes: El gan NOTCH1 se encuenira en el locus
9q34.3 y es clave en la regulacion de muchos procesos,
como diferenciacion celular, interacciones intracelulares, re-
generacion y apoptosis. También interviene en el desarrolio
de la aorta, el arco adrtico y sus ramas, Incluyendo las
carotidas. Se presenta el caso de una paciente con un
evento vascular cerebral secundario a obstruccidn carotidea
izquerda en cuyo abordaje se enconird una vanante en
NOTCH]1. Caso clinico: Mujer de 16 afos, previamente
asinfomatica, que acude por presentar hemiparesia derecha
y alteracion del lenguaje. Llega al hospital con 3 horas de
evolucion. En la exploracion fisica presenta afasia de Broca.
hemiparasia facio-corporal derecha densa y NIHSS de 16
puntos. Se realiza tomografia simple que muestra arteria
cerebral media izquierda hiperdensa, puntaje ASPECT de
10, sin contraindicacion para trombdlisis. Se administra al-
teplasa con 3 horas y 40 minutos de evolucion. A las
24 horas posterior a la trombolisis la paciente presenta re-
cuperacion completa del lenguaje y mejoria de la hemipa-
resia, con NIHSS de 3 puntos. Dentro del abordaje se realiza
angio-TC de vasos supraadrticos, encontrando una

obstruccion completa de la cardtida comun izquierda desde
su inicio y reperfundiendo en su tercio distal por flujo cola-
teral. El ecocardiograma transesofagico muestra shunt infra-
cardiaco de bajo riesgo, con paso de menos de S5
microburbujas, y el resto normal. El Holter de 24 horas es
sinusal durante todo el estudio. Se extiende el abordaje
diagnadstico con pruebas genéticas y panel de mutaciones,
enconfrando una variante heterocigota en NOTCH1 (p.Arg-
1982Gin). Conclusiones: Racientemente se han identifica-
do mutaciones en los genes de senalizacion NOTCH en
varias enfermedades con afectacion cardiovascular, como
mutaciones en NOTCH1 en valvula adrtica bicuspide y car-
diopatia congénita zquierda, ademas de en aneurismas y
disecciones de grandes arterias, incluyendo la aorta y las
carotidas. Nuestra paciente se presenta con una obstruccion
completa de la cardtida comun por probable diseccion es-
pontdnea. La presencia de una mutacion de significancia
incierta en NOTCHT, en el contexto de una obstruccion
carotidea en una paciente joven en la que se descartaron

A 4

Figura 1. Angiotomografia de vasos supraadrticos con
obstruccién completa de la cardtida comin izquierda
desde su inicio y reperfundiendo en su tercio distal
por flujo colateral de la cardtida externa sagital (A),
coronal {B) y axial (C) con ausencia de paso de medio
de contraste.
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