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predecir la enfermedad vascular cerebral isquémica (EVCi) con oclusion de un gran vaso, sin embargo,
es frecuente identificar este signo en pobladores con niveles altos de hemoglobina sin clinica de EVCi.
Objetivos. Evaluar la correlacion entre la radiodensidad de la ACM y el nivel de hemoglobina en pacientes con
y sin EVCi, residentes en una ciudad a gran altitud. Métodos. Estudio observacional analitico, se incluyeron
personas residentes de Cusco (ubicada a 3300 msnm) que acudian al servicio de emergencia y se les realizo
una tomografia cerebral, presentando o no clinica de EVCi. Se realizd la medicion de la radiodensidad de la
ACM y se correlaciond con el nivel de hemoglobina. Resultados. Se incluyeron 279 pacientes, el promedio de
hemoglobina fue de 15,1 mg/dL y desviacion estandar (DE) de 2,5 mg/dL, en los controles se identificd una
correlacién significativa (r = 0,425, p<0,01) entre la radiodensidad de la ACM con el nivel de hemoglobina.
En los casos con EVCi derechos, la radiodensidad de la ACM derecha fue de 46,9 (DE = 7,7 UH) y de la
izquierda fue de 46,1 (DE = 6,6 UH), sin que existan diferencias estadisticas (p = 0,24). Tampoco se encontro
diferencias en los casos con EVCi izquierdos. Conclusion. Si existe una correlacion entre la radiodensidad
de la ACM con el nivel de hemoglobina en los pobladores que viven a gran altitud, sin embargo, no se logré
demostrar diferencias significativas entre la radiodensidad entre las ACM afectada y la contralateral en los
casos de un EVCi.

Palabras clave: Infarto Cerebral; Tomografia; Altitud; Arteria Cerebral Media (fuente: DeCS BIREME).

Abstract

Introduction. The sign of the hyperdense middle cerebral artery (MCA) evaluated by simple tomography allows
predicting ischemic cerebrovascular disease (ICD) with occlusion of a large vessel, however, it is common to
identify this sign in residents with high hemoglobin levels without symptoms of ICD. Objectives. To evaluate
the correlation between the radiodensity of the MCA and the hemoglobin level in patients with and without ICD,
residing in a high-altitude city. Methods. Analytical observational study, including people residing in Cusco
(located at 3300 masl) who attended the emergency service and underwent a brain tomography, presenting
or not ICD symptoms. ACM radiodensity was measured and correlated with the hemoglobin level. Results. 279
patients were included, the average hemoglobin was 15.1 and standard deviation (DE) of 2.5 mg/dL, in the
controls a significant correlation was identified (r = 0.425, p<0.01) between the radiodensity of the MCA with
the hemoglobin level. In the cases with right ICD, the radiodensity of the right MCA was 46.9 (DE = 7.7 HU)
and of the left it was 46.1 (DE = 6.6 HU), with no statistical differences (p=0,24). No differences were found
in the cases with left ICD either. Conclusion. There is a correlation between the radiodensity of the MCA with
the hemoglobin level in the inhabitants who live at high altitudes, however, it is not possible to demonstrate
significant differences between the radiodensity between the affected MCA and the contralateral one in the
cases of an ICD.

Keywords: Cerebral Infarction; Tomography; Altitude; Middle Cerebral Artery (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La enfermedad vascular cerebral is-
quémica (EVCi) tiene alta morbilidad
y mortalidad, por lo que se considera
un problema de salud publica real en
nuestro contexto 3. El tratamiento fi-
brinolitico endovenoso (trombdlisis) y la
trombectomia mecdnica son las mejores
opciones cuando el EVCi es agudo ¥, sin
embargo, pocos centros disponen de
trombectomia mecénica en el Perd ®, e
inclusive, no se cuentan con los protoco-
los para poder realizar angiotomografias
en las urgencias, necesarias para valorar
la oclusién de gran vaso. Por ello, en la
realidad peruana, la trombdlisis endove-
nosa sigue siendo la Unica terapia acce-
sible para el manejo del EVCi en su fase
aguda ® vy la tomografia simple de cra-
neo la herramienta diagndstica mas im-
portante para la toma de decisiones.

El éxito terapéutico de la trombdlisis
endovenosa estd relacionada con el tiem-
po de enfermedad, la edad y estado previo
del paciente, la severidad del EVCi, el nivel
de glicemia, la presencia de signos tempra-
nos del infarto y la presencia de una arte-
ria cerebral media (ACM) hiperdensa "),
De estos factores, la presencia de la ACM
hiperdensa es un predictor de infarto pro-
ximal u oclusién de gran vaso, lo que nos
indica un peor prondstico clinico dado que
la trombdlisis endovenosa aislada tiene li-
mitaciones para la ruptura de un trombo
en un vaso proximal. Todos estos aspectos
son bien conocidos por el importante nu-
mero de publicaciones realizadas sobre las
ECV, sin embargo, estas se realizaron con
personas a nivel del mar, con medias de he-
moglobina similares.

Cusco es una ciudad ubicada a gran al-
titud (3300 msnm), sus residentes estan
expuestos a la hipoxia cronica, ante ello,
uno de los mecanismos de adaptacion fi-
sioldgica consiste en el incremento en el
numero de hematies para compensar el
transporte de oxigeno, sin embargo, este
incremento también produce el incre-
mento en la viscosidad sanguinea ©. Los
EVCi se producen por la obstruccién del
flujo sanguineo cerebral, por lo que es
posible que el incremento en la viscosi-
dad sanguinea juegue un rol importante
tanto en el desarrollo como en el curso
del infarto. Ademas, debido a este incre-
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mento en la hemoglobina, la valoracién
del signo de la ACM hiperdensa podria
verse alterado, tal como se ha visto en
casos de poliglobulia o deshidratacion,
que podrian dar falsos positivos al simu-
lar la estasis del flujo sanguineo debido
al incremento de la viscosidad sangui-
nea 19, Por todo ello, nuestro objetivo
consiste en evaluar la correlacién entre
la radiodensidad de la ACM vy el nivel de
hemoglobina en pacientes con y sin EVCi,
residentes en una ciudad a gran altitud.

METODOS

Disefio y poblacién

Se realizd un estudio observacional y
analitico. Se incluyd a los pacientes que
acudieron al servicio de emergencia del
Hospital Nacional Adolfo Guevara Velas-
co (HNAGV), hospital regional de refe-
rencia en Cusco, Pery, que se encuentra
a 3300m vy es considerada una ciudad de
gran altitud *¥. Todos los participantes
habfan sido residentes en Cusco duran-
te al menos seis meses (60% nacid ahi),
periodo adecuado para aclimatarse fi-
siolégicamente a vivir en la altura *?. La
revision de los expedientes electrénicos
incluyd pacientes atendidos en el perio-
do de enero a noviembre de 2021.

Para el calculo del tamafio de muestra
nos basamos en el estudio de Lee y col.*3),
quienes identificaron una correlacién de
0,8 al evaluar el nivel de hematocrito con
la densidad del seno dural por tomogra-
fia. Se espera que este nivel de correlacion
sea similar al evaluar la ACM, por ello, se
realizé el cdlculo de tamafio de muestra
para una correlacién empleando el pro-
grama PASS 11.0, con un intervalo de con-
fianza del 95% y un margen de correlacion
de 0,1. Con ello, el tamafio de muestra fue
de 205 a lo que afladimos un 15% por ra-
zones de pérdidas, el total fue de 236.

Se incluyé a adultos (>18 afios) a
quienes se les indicd una tomografia ce-
rebral (TAC) de cortes finos (< 2 mm o
mas de 100 cortes por tomografia) segun
el criterio del médico tratante, para ser
evaluados por un neurdlogo, se consid-
erd como casos a aquellos que presenta-
ban clinica de EVCi en fase aguda (menos
de 24 h desde el inicio de sintomas) y

que cumplan los criterios de elegibi-
lidad, mientras que los controles fueron
aquellos que no presentaban clinica de
EVCi pero que se les solicitaba la TAC por
otros motivos (ej. Cefalea), hasta comple-
tar el tamafio de muestra requerido.

Se excluyeron aquellos pacientes
donde la TAC no permitia la visualizacion
del trayecto del segmento M1 de la ACM,
también excluimos a aquellos cuyas
muestras sanguineas fueron tomadas lu-
ego de las seis horas de realizada la TAC,
0 que en ésta se evidenciara tumoracion,
sea infecciosa, neopldsica o vascular de
otro tipo, que genere efecto de masa o
desplace las estructuras de la ACM.

Procedimientos

Se evaluaron las tomografias digitales
sin contraste de cortes finos (cortes tomo-
graficos de 2 mm o menos) usando cortes
axiales o helicoidales, y se verificé la pre-
sencia del trayecto integro de la ACM en
su segmento proximal. Para realizar la me-
dicién de la radiodensidad de la ACM (ex-
presada en unidades Hounsfield) se midid
a5 mm de su segmento proximal (M1), en
el programa Weasis v.2.5.2. Fueron medi-
das ambas ACM (derecha e izquierda).

Las demas variables de interés (géne-
ro, edad, antecedentes de hipertensidn
arterial o diabetes, lateralizacion del
EVCi, nivel de hemoglobina, etc.) fueron
tomadas de los expedientes electrdnicos.

Analisis de datos

Las variables radiodensidad de la ACM
y nivel de hemoglobina son cuantitati-
vas, por lo que se procedid a evaluar su
distribucion normal con las pruebas de
Shapiro-Wilk, asi como valorar su sime-
tria y curtosis. Cuando hubo distribucion
normal, se empled la prueba t de student
para comparar medias y la prueba de co-
rrelacién de Pearson. Se considerd como
significativos los valores de p < 0,05 y
como una alta correlacion lineal positiva
si el coeficiente de correlacion fue igual o
mayor a 0,8.

Se realizd un andlisis estratificado de
las correlaciones segun la lateralizacién
del EVCi, un analisis de regresion lineal
entre las variables de interés, a través de
modelos crudos, los cuales fueron ajus-
tados por edad y género en un modelo
multivariado. Por ultimo, solo en pacien-
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tes con EVCi, se evaluod el signo de la ACM
hiperdensa a través de dos metodologias,
calculando el indice de densidades, se
considerd la arteria afectada como el nu-
meradorvy la arteria contralateral como el
denominador. Se establecié como limite
valores mayores a 1,2, y la segunda me-
todologia fue presentar niveles >43 UH
en la arteria afectada *%. El procesamien-
to de los datos se realizd empleando el
programa estadistico STATA 16.1.

Aspectos éticos

El estudio original titulado «Impacto de
la viscosidad sanguinea en el desarrollo de
eventos cerebrovasculares isquémicos, en
su pronostico funcional y recurrencia, en
poblacion residente a gran altura (Cusco
3300msnm)» fue aprobado por el Comité
de Etica en Investigacién del Hospital Na-
cional Adolfo Guevara Velasco, EsSalud,
Cusco (Resolucion N° 37-GRACU-ESSA-
LUD-2019). Este analisis corresponde a
un objetivo secundario. No se incurrié en
faltas éticas en publicacion dado que en el
estudio original no se evalud la radioden-
sidad de la ACM ni su correlacién con los
niveles de hemoglobina.

RESULTADOS

Se incluyeron 279 pacientes, 146
(52,3%) fueron varones, la edad prome-
dio fue de 68,9 afios y la desviacién es-
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Tabla 1. Correlaciones entre la radiodensidad de la arteria cerebral media y los niveles de hemoglobina

Coeficiente de correlacion de

Tipo de paciente Pearson (r) Valor de p
Pacientes SIN evento cerebrovascular
ACM derecha 0,321 <0,001
ACM izquierda 0,425 <0,001
Pacientes CON evento cerebrovascular
ACM afectada 0,220 0,049
ACM contralateral 0,285 0,012

ACM: arteria cerebral media

tandar (DE) de 16,1 afios. Se incluyeron
90 (32,3%) pacientes con clinica de EVCi
agudo, de los cuales, 36 (12,9%) eran de
territorio de ACM derecha, 41 (14,7%) iz-
quierda, y 13 (4,7%) de circulacion poste-
rior. El promedio de hemoglobina fue de
15,1 (DE = 2,5 mg/dL). Se identificd 126
(45,2%) pacientes con el antecedente de
hipertensién arterial, y 57 (20,4%) con el
antecedente de diabetes mellitus tipo 2.

En los controles se identificdé una
correlacion significativa (r = 0,425, p <
0,001) entre la radiodensidad de la ACM
izquierda con el nivel de hemoglobina,
gue se mantuvo en la regresién lineal
(Coeficiente Hb = 1,07, R? = 0,18) (Figu-
ra 1). Estas correlaciones, aunque con
menor significancia debido al tamafio de
muestra mas pequefio en los subgrupos,
se mantuvieron al evaluar a los pacientes

T T
5 10

T T T
15 20 25

Nivel de hemoglobina sérico (g/dL)

Figura 1. Correlacion entre el nivel de hemoglobina y la radiodensidad de la ACM izquierda

en pacientes sin infarto cerebral

UH: Unidades Hounsfield, ACM: Arteria cerebral media.

con EVCi (Tabla 1). En los modelos mul-
tivariados ajustados por edad o género,
se mantuvo la significancia estadistica
(p<0.05), sin variacion importante en los
valores de correlacién, no se incluyeron
otras variables debido a problemas de
colinealidad.

En los casos que el EVCi fue derecho,
la radiodensidad de la ACM derecha fue
de 46,9 (DE =7,7 UH) y de la ACM izquier-
da fue de 46,1 (DE = 6,6 UH), sin que
existan diferencias estadisticas (p = 0,24).
Tampoco se encontré diferencias entre
la arteria afectada y la contralateral si el
EVCi fue izquierdo (p = 0,13). Cuando el
EVCi fue de fosa posterior, la radiodensi-
dad de las ACM fue en promedio de 45,8
(DE = 7,3 UH), mientras que si el paciente
no tenfa un EVCi (controles) fue de 44,7
(DE = 5,7 UH), en ambos casos sin dife-
rencias significativas entre ambas ACM
(Tabla 2). Por ultimo, entre los pacientes
con EVCi, 9 (10%) presentaron indices de
radiodensidad >1,2, al comparar la den-
sidad de la arteria del territorio afectada
frente la arteria contralateral, y 55 (61%)
presentaban radiodensidades de >43 UH.

DISCUSION

Nuestro estudio permite comprobar
la correlacién lineal positiva entre la
radiodensidad de la ACM con el nivel de
hemoglobina en los pobladores que viven
a gran altitud, lo cual nos indica que la
hiperdensidad de la ACM esta condicionada
porelnivelde hemoglobinadelos pacientes,
sin embargo, de manera secundaria, no se
logré identificar diferencias significativas
entre la radiodensidad entre las ACM
afectada y la contralateral en los casos de
un EVCi, lo cual nos sugiere que no se podria
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Tabla 2. Radiodensidades de la arteria cerebral media afectada y contralateral en
casos con y sin enfermedad vascular cerebral isquémico

ACM derecha

ACM izquierda

Ubicacién Media (DE)* Media (DE)*
EVCisq ipsilateral 46,9 (7,7) 46,1 (6,6)
EVCisq controlateral 44,3 (5,8) 44,3 (5,8)
EVCisq de FP 45,9 (8,5) 45,7 (6,8)
Paciente sin EVC 44,8 (6,1) 44,5 (6,5)

* Radiodensidades medidas con Unidades Hounsfield (UH)

ACM: Arteria cerebral media, EVCi: enfermedad vascular cerebral isquémica, FP: fosa posterior.

sefialar que el signo de la hiperdensidad
de la ACM sea de utilidad en pacientes
gue tienen altos niveles de hemoglobina.
Este estudio presenta informacién en una
poblacién previamente no analizada y en
la cual habria una mayor tasa de falsos
positivos con el uso de la tomografia,
donde la sensibilidad del signo de la ACM
hiperdensa seria menor.

El signo de la ACM hiperdensa se ha
descrito como la hiperdensidad en el seg-
mento M1 o segmento proximal/horizontal
de la ACM, producto de un trombo que se
estaciona en su luz, correspondiendo por
definicién a una oclusion de gran vaso. Las
definiciones operacionales del signo de la
ACM hiperdensa abarcan desde niveles >43
UH en la arteria afectada o un ratio >1,2 al
comparar las densidades en la arteria af-
ectaday la contralateral *¥. Seglin nuestros
resultados, solo el 10% de los pacientes con
EVCi tendrian un ratio >1,2, en contraste
con mas del 60% si lo consideramos como
>43 UH. Esta inconsistencia en la definicién
operacional se debe a que nuestros valores
de radiodensidad son mayores a los descri-
tos en pacientes con EVCi, por ejemplo,
en el estudio de Koo et al. indican que el
promedio en las ACM afectadas es de 54
UH vy en la contralateral de 41 UH ™, es-
tas grandes diferencias se acortan cuando
en nuestros pacientes tienen como base
niveles de radiodensidades elevados en
las ACM incluso tratdndose de controles,
mientras que en los casos también inclui-
mos a pacientes sin demostrada oclusion
de gran vaso y quiza por ello las diferencias
no fueron significativas.

Si bien existe la posibilidad de presentar
el signo de manera bilateral en casos
severos de EVCi bilateral, esta opcion es
anecddtica ™). Lo méas frecuente es que
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sea bilateral por policitemia, o en otras
condiciones tales como la ingesta de
cocaina, encefalitis herpética, contusiones,
0 esclerosis de vasos intracraneales (1016,
Dado que la presencia del signo de la
ACM hiperdensa se asocia con diversos
desenlaces, tales como éxito en trombdlisis
endovenosa ®  en  trombectomia
mecénica '8, o complicaciones tales
como transformacién hemorragica o
muerte 9, es que se debe revalorar su uso
en el manejo de la EVCi y emplear estudios
gue permitan una mejor valoracion de
la oclusion de gran vaso, tales como la
angiotomografia de vasos cerebrales 24,
Esta se emplea principalmente para decidir
los pacientes candidatos a trombectomia
mecdnica o como parte del abordaje
diagndstico en aquellos que se decide
gue no ameritan terapias de reperfusion.
Dado que en nuestro estudio no pudimos
identificar claramente aquellos pacientes
con signo de la ACM, es que se recomienda
implementar la angiotomografia de manera
rutinaria aun cuando no sean candidatos a
trombectomia mecdnica.

El estudio tiene varias limitaciones.
La primera radica en la correlacion que
planteamos inicialmente, puesto que la
radiodensidad podria verse influenciada
por el nivel de hemoglobina sérico, pero
de manera mas especifica, lo es por la
viscosidad sanguinea, ya que ésta afecta
el desplazamiento de los fluidos. Si bien
no medimos la viscosidad sanguinea, el
nivel de hemoglobina logra explicar el 62%
de la varianza de la viscosidad, existiendo
otros factores que podrian alterarla, tales
como el nivel de triglicéridos, colesterol
o albumina ?9, que no han sido medidos
para este estudio ya que no son resultados
gue usualmente se pidan en la atencion

de emergencia. Otro factor que tampoco
medimos corresponde a la correlacion
entre el signo de la ACM hiperdensa con la
real oclusion distal de la ACM, que solo es
posible ver a través de una angiotomografia
contrastada, dado que dicho examen no
es parte del protocolo de rutina de las
atenciones de emergencia en nuestro
hospital, por tanto, no podemos sefialar que
en nuestra poblacion los casos realmente
correspondan a oclusiones de gran vaso,
sino que podrian haberse incluido muchos
casos con lesiones de pequefio vaso,
siendo esta la principal limitacién para
valorar nuestros resultados y la probable
razén por la que no obtuvimos significancia
estadistica. Por Gltimo, nuestro estudio no
tuvo como objetivo calcular el rendimiento
diagndstico del signo de la ACM hiperdensa,
gue teniendo como patrén de referencia
a la angiografia digital por sustraccion
presenta una sensibilidad y especificidad
del 52% y 95%, respectivamente 2%,

En conclusion, los niveles de hemoglo-
bina si se correlacionan con los indices de
radiodensidad de las ACM medidas a tra-
vés de unidades Hounsfield. Sin embargo,
en los pobladores que viven a gran altitud
y que presentan niveles de hemoglobina
mas elevados que aquellos que viven a ni-
vel del mar, es mas dificil discriminar las di-
ferencias de las radiodensidades en el caso
de un EVCi a través del signo de la ACM hi-
perdensa, ya que de manera basal presen-
tan niveles altos de radiodensidades.
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