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1. RESUMEN 

Introducción y objetivo: Actualmente, se desconoce si la aterosclerosis intracraneal y 

la enfermedad de pequeño vaso (EPV) condicionan el desarrollo de la circulación 

colateral (CC), o si, condicionan el desarrollo de la circulación colateral tras producirse 

una oclusión aguda de una arteria intracraneal de gran calibre. El objetivo de este 

estudio es analizar cómo estas afectan a la calidad de la circulación colateral en 

pacientes con ictus isquémico por oclusión de gran vaso tratados con terapia 

endovascular, y valorar el impacto de estas tres variables sobre la evolución funcional a 

los tres meses. 

Métodos: Estudio observacional, prospectivo y unicéntrico. en pacientes con ictus 

isquémico agudo secundario a oclusión de gran vaso tratados mediante terapias de 

reperfusión endovascular. La ateroesclerosis intracraneal se estudió analizando el 

volumen y patrón de la calcificación de arterias carótidas internas intracraneales en TC 

cerebral sin contraste, el grado de CC fue obtenido del TC-perfusión y evaluado 

mediante el Hypoperfusion Intensity Ratio (HIR) y, la carga total de enfermedad de 

pequeño vaso cerebral se evaluó mediante resonancia magnética. Para el seguimiento 

funcional a los tres meses se utilizó la escala mRs. Para el estudio estadístico se 

emplearon modelos de regresión logística y linear multivariantes. 

Resultados. Entre el 1 de junio de 2021 y el 31 de mayo de 2024, 66 pacientes con 

ictus isquémico por oclusión de gran vaso tratados con terapia endovascular fueron 

incluidos en el estudio, de los cuales el 42,4% presentó mala CC, asociada a mayor 

puntuación en la escala NIHSS (p=0,009) y a una carga elevada de EPV (p=0,02). La 

EPV fue predictor independiente de mala CC (OR 6,52 [IC95%: 1,5-28,35]) y de mal 

pronóstico funcional a los tres meses (OR 5,24 [IC 95%: 1,39–19,77]). No se observaron 

asociaciones significativas con la ateroesclerosis ni efecto sinérgico con la EPV. 

Conclusiones: La enfermedad de pequeño vaso cerebral se asoció de forma 

independiente con una peor circulación colateral y un peor pronóstico funcional a los 

tres meses. En cambio, no se observó una asociación significativa entre la aterosclerosis 

intracraneal y las variables clínicas analizadas, ni un efecto combinado entre ambas 

entidades.  
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2. INTRODUCCIÓN 

El ictus se define como una alteración de la circulación cerebral que provoca un déficit 

neurológico focal. Puede deberse a una interrupción del flujo sanguíneo (ictus 

isquémico) o a la rotura de un vaso cerebral que da lugar a una hemorragia (ictus 

hemorrágico), siendo el ictus isquémico el más frecuente, con una prevalencia estimada 

del 85% (1).  

Se trata de un problema sociosanitario de gran magnitud, al constituir la segunda causa 

de muerte a nivel mundial, la segunda causa más común de demencia y una de las 

principales responsables de años de vida ajustados por discapacidad en la población 

general (2). 

El curso clínico del ictus ha cambiado en los últimos años gracias a la implementación 

de terapias de reperfusión, como la trombólisis intravenosa con activador tisular del 

plasminógeno (rt-PA) o, más recientemente, tecneteplasa (TNK). Además, desde 2015, 

el tratamiento endovascular (TEV) se ha consolidado como el estándar de oro en la 

reperfusión del ictus isquémico por oclusión de gran vaso (OGV). Este último es el que 

presenta peor pronóstico sin intervención. Sin embargo, a pesar de un tratamiento 

adecuado, más del 50% de estos pacientes no logran alcanzar la independencia 

funcional al tercer mes (3). Este resultado clínico subóptimo se conoce como reperfusión 

fútil, y la arteriosclerosis intracraneal, en particular la aterosclerosis, podría ser un factor 

que podría contribuir a este fenómeno (4). 

Entre los posibles condicionantes de este fenómeno se encuentra la aterosclerosis 

intracraneal. Esta puede evaluarse de forma indirecta mediante tomografía 

computarizada (TC) sin contraste, valorando la presencia de calcificaciones en la arteria 

carótida interna intracraneal (ICAC) (5–8). Se han descrito dos subtipos de calcificación: 

el intimal, asociado a enfermedad aterosclerótica, y el de la lámina elástica interna (IEL), 

caracterizado por calcificaciones circulares sin cambios ateroscleróticos asociados 

(9,10). Esta distinción cada vez tiene mayor relevancia clínica, ya que se ha observado 

que los subtipos se comportan de forma distinta tanto en la respuesta al TEV (11) como 

en el desarrollo de la circulación colateral cerebral (CC) (12). Concretamente, el patrón 

intimal se ha asociado con peor pronóstico funcional a los tres meses en pacientes con 

ictus isquémico por OGV tratados con TEV (13). Sin embargo, los mecanismos 

fisiopatológicos que explican estas diferencias son aún desconocidos.  
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Por otro lado, la enfermedad de pequeño vaso cerebral (EPV) también se cree que es 

un factor que contribuye a la reperfusión fútil. Consiste en un daño microvascular 

crónico, asociado a disfunción endotelial, cuya expresión en neuroimagen incluye 

leucoaraiosis, dilatación de espacios perivasculares, microhemorragias e infartos 

lacunares (14). Estas alteraciones son detectables mediante secuencias específicas de 

la resonancia magnética (RMN) (15). Se ha demostrado que una mayor carga de 

lesiones de sustancia blanca, se asocia con peor evolución funcional tanto a corto como 

a largo plazo (16). 

Una de las posibles explicaciones para este efecto es la interferencia de la EPV en la 

capacidad de la circulación colateral en la fase hiperaguda del ictus, lo que facilitaría la 

expansión del infarto y empeoraría el pronóstico (17–19). La CC es una red de 

anastomosis arterio-arteriales cuya función es mantener la perfusión cerebral en 

situaciones de oclusión arterial (20). Se ha demostrado que su calidad influye 

directamente en la respuesta a los tratamientos de reperfusión: mejores tasas de 

recanalización, menor riesgo de transformación hemorrágica y mayor probabilidad de 

independencia funcional (21,22). 

El “Gold standard” para la valoración de la CC es la angiografía por sustracción digital 

(23), aunque la técnica más empleada en la práctica clínica es la angiografía por 

tomografía axial computarizada (angio-TC), debido a su amplia disponibilidad y porque 

no es un procedimiento invasivo (24). Otra opción es el estudio del TC perfusión que 

permite estimar el grado de CC mediante el Hypoperfusion Intensity Ratio (HIR), una 

escala cuantitativa que se correlaciona con el grado de CC y con la velocidad de 

crecimiento del infarto (25). Un HIR bajo (<0,4) indica una buena CC y se ha asociado 

con una extensión menor de infarto y con un resultado favorable tras TEV (26).  

Actualmente, se desconoce si la aterosclerosis intracraneal y la EPV condicionan el 

desarrollo de la circulación colateral que se desarrolla tras una oclusión arterial 

intracraneal aguda.  

La hipótesis de este trabajo es que tanto la EPV como la aterosclerosis intracraneal se 

asocian con una peor circulación colateral. Además, podría existir un efecto combinado 

entre ambas que influya negativamente en el pronóstico funcional. 

Por ello, el objetivo del presente estudio es analizar cómo afectan la EPV y la 

aterosclerosis intracraneal a la calidad de la circulación colateral en pacientes con ictus 
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isquémico por OGV tratados con TEV, y valorar el impacto de estas tres variables sobre 

la evolución funcional a los tres meses. 

3. MÉTODOS 

3.1. DISEÑO DEL ESTUDIO 

Estudio observacional, prospectivo y unicéntrico en pacientes con ictus isquémico 

agudo secundario a oclusión de gran vaso tratados mediante terapias de reperfusión 

endovascular en el Hospital Clínico de Valladolid desde junio de 2021 a mayo de 2024, 

Se realizó seguimiento longitudinal a tres meses. 

Los datos clínicos y radiológicos se han almacenado de manera prospectiva y 

anonimizada en el registro de reperfusión cerebral (ANEXO 1). 

Este estudio fue aprobado por el comité de Ética de la Investigación con medicamentos 

(CEIm) del HCUV Código CEIm: PI: PI 24-634-C. Los datos fueron tratados cumpliendo 

con la Ley Orgánica 3/2018 de Protección de datos de Carácter Personal. El estudio se 

diseñó respetando los principios éticos de investigación clínica con pacientes según la 

Declaración de Helsinki y el convenio de Oviedo 

3.2. Selección de los pacientes 

Criterios de inclusión: 

• Edad: mayor de 18 años  

• Ictus isquémico agudo con oclusión de gran vaso [porción terminal de la arteria 

carótida interna (TICA) y segmento M1 de la arteria cerebral media (ACM)], 

demostrada mediante angio-TC durante las primeras 24 horas desde el inicio de 

los síntomas, tratado mediante trombectomía mecánica.  

• Independencia funcional previa evaluada mediante la escala de Rankin 

modificada (mRS) (ANEXO 2): 0-2,  

• Posibilidad de someterse a TC-perfusión y resonancia magnética cerebral. 

• Obtención de consentimiento informado para terapia de reperfusión 

endovascular, inclusión en el registro de reperfusión cerebral y participación en 

el estudio. 



   

 

6 

3.3. Protocolo clínico 

Una vez activado el “código ictus”, los pacientes fueron tratados por un neurólogo en el 

Hospital Clínico Universitario de Valladolid, de acuerdo con las guías clínicas 

internacionales, que establecen el protocolo para el diagnóstico y tratamiento del ictus 

(27). 

El grado de independencia funcional se evaluó mediante la mRS y la afectación 

neurológica mediante la National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) (ANEXO 3). 

Posteriormente, si el paciente era candidato, se realizó el tratamiento endovascular por 

neurorradiólogos intervencionistas, bajo anestesia general o sedación consciente. Si el 

paciente precisaba anestesia general y no es posible la extubación en la Unidad de 

Ictus, se trasladó a la Unidad de Reanimación y luego a la Unidad de Ictus. En caso 

contrario, se trasladó directamente a la Unidad de Ictus aplicando los protocolos clínicos 

previamente descritos (27).  

A los 3 meses, los neurólogos vasculares evaluaron el pronóstico funcional de los 

pacientes mediante la mRS de forma presencial o telefónica, y de forma ciega el resto 

de las variables del estudio. Se consideró buen pronóstico funcional una puntuación en 

la mRS de 0-2, 

Las variables basales que se analizaron fueron:  

Variables clínicas: 

• Factores de riesgo vascular: hipertensión arterial, diabetes mellitus, tabaquismo 

y dislipemia. 

• Variables demográficas: sexo y edad. 

• Tratamiento médico previo. 

• Ictus previos. 

• Gravedad clínica del ictus mediante la escala NIHSS (al ingreso, tras tratamiento 

endovascular, cada 12 horas en la Unidad de Ictus y al alta hospitalario). 

• Evolución clínica precoz. 

Etiología del ictus. Valorado mediante la clasificación TOAST:  

• Aterotrombótico 
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• Cardioembólico 

• Lacunar 

• Indeterminado 

• Causa infrecuente 

Variables temporales:  

• Tiempo entre el inicio de los síntomas y la llegada del paciente a urgencias.   

• Tiempo puerta-ingle: entre la llegada del paciente a urgencias hasta el comienzo 

del tratamiento endovascular.  

• Tiempo ingle-última serie: desde el inicio del proceso intervencionista hasta que 

finaliza con la reperfusión del vaso arterial ocluido.  

3.4.  Protocolo de neuroimagen 

Protocolo de neuroimagen urgente:  

En todos los pacientes se practicó un protocolo de TC multimodal urgente que incluyó: 

TC simple, angio-TC y TC perfusión utilizando un equipo General Electric Revolution CT 

de 128 cortes o un General Electric Light Speed de 64 cortes. 

Variables radiológicas basales:  

• Signos precoces de infarto cerebral mediante la escala ASPECTS (Alberta 

Stroke Program Early CT Score) (ANEXO 4), puntuación de 0 a 10,  

• Lugar de oclusión arterial intracraneal en angio-TC: arteria carótida interna 

intracraneal o ACM-M1,   

• Mapas de perfusión cerebral evaluados cuantitativamente mediante un software 

automatizado, obteniéndose los volúmenes basales de core (rCBF <30%) y 

tejido hipoperfundido (Tmáx>6 segundos).  

• Grado de circulación colateral pretratamiento obtenida mediante parámetros de 

perfusión cerebral y evaluada mediante el Hypoperfusion Intensity Ratio (HIR), 

que se trata de la relación entre Tmax>10 segundos y Tmax>6 segundos y se 

obtiene a partir de las imágenes de reperfusión. Un HIR <0,4 se considera bajo 

y se asocia con un estado de la circulación colateral favorable (ANEXO 6), 

mientras que si este HIR es ≥0,4 (alto), se asocia a una circulación colateral 

inadecuada (ANEXO 7). 
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• Calcificación de la arteria carótida interna intracraneal (ICAC): presencia y 

volumen (medido en mm³ en TC cerebral sin contraste del ingreso con software 

semiautomático en ImageJ).  

• Subtipo de ICAC: intimal (o aterosclerótico) o IEL (o no aterosclerótico) 

clasificado de forma visual con escala cualitativa.   

• Enfermedad de pequeño vaso cerebral mediante resonancia magnética cerebral: 

La carga total de enfermedad de pequeño vaso cerebral se evaluó mediante 

resonancia magnética de 1,5 Teslas empleando diferentes secuencias: axial 

diffusion-weighted imaging (DWI), T2-weighted, fluid-attenuated inversion 

recovery (FLAIR), SWAN, y sagital T1 (25). Se aplicó el score total de 

enfermedad de pequeño vaso cerebral que evalúa microhemorragias, infartos 

lacunares, hiperintensidades en la sustancia blanca y espacios de Virchow-

Robin dilatados (25). Se trata de una escala ordinal que puntúa de 0 a 4 

asignando 1 punto a: 1 o más ictus lacunares, 1 o más microhemorragias en 

cualquier localización, espacios de Virchow-Robin en ganglios basales 

moderado a grave, lesiones de sustancia blanca perivascular Fazekas 3 

(extendiéndose a la sustancia blanca profunda) y/o lesiones de sustancia blanca 

Fazekas 2-3 (confluentes o prácticamente confluentes). Se consideró como leve 

una puntuación entre 1 y 2 y como moderada-grave una puntuación entre 2-3 

(26) (ANEXO 5). 

Variables de neurointervencionismo:  

• Trombectomía mecánica: primaria o de rescate y dispositivos de 

neurointervencionismo empleados.  

• Grado de recanalización vascular usando la escala Thrombolysis in Cerebral 

Infarction modificada (TICIm): se considera como recanalización completa un 

grado igual o superior a 2b (2b, 2c y 3).  

• Número de pases de trombectomía: variable continua y nominal dicotómica 

(efecto primer pase).  

Se realizó seguimiento mediante TC a las 24 horas o en caso de deterioro neurológico 

precoz, con el que se estableció el volumen del infarto o “core” en mililitros y si hubo 

transformación hemorrágica. Para la valoración de la transformación hemorrágica se 

dispone de los criterios ECASS:   
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a) No transformación hemorrágica.   

b) Infarto hemorrágico 1 (IH1): petequias de pequeño tamaño en los márgenes del 

infarto.   

c) Infarto hemorrágico 1 (IH2): petequias confluentes en el interior del infarto sin 

efecto de masa.   

d) Hemorragia parenquimatosa tipo 1 (PH-1): hemorragia en menos del 30% del 

área del infarto con leve efecto de masa.   

e) Hemorragia parenquimatosa tipo 2 (PH-2): hemorragia en más del 30% del área 

del infarto con efecto de masa importante. 

3.5. Variables pronósticas 

Pronóstico funcional (mRS a 90 días): variable dicotómica (0-2: buen resultado; 3-6: mal 

resultado) y ordinal.  

3.6. Análisis estadístico 

Para el análisis estadístico se utilizó el paquete estadístico R (versión 4,2,2). En el 

análisis descriptivo de las variables basales se calculó la media, mediana, desviación 

estándar y los rangos. Se expresaron las variables continuas como media ± desviación 

estándar o como mediana y rango intercuartílico, en función de la distribución normal o 

no. Las variables discretas se formularon como número de casos (n) y porcentaje. Se 

verifico la normalidad de la distribución de las variables mediante la prueba de 

Kolmogorov-Smirnov.  

Para evaluar la asociación de las variables basales con la variable pronóstica principal 

y con las secundarias se realizaron análisis bivariados. En los análisis bivariados se 

utilizó el t-student para variables cuantitativas con distribución normal, el test chi-

cuadrado para las variables cualitativas y la U de Mann-Whitney para las variables 

cuantitativas no normales. Para comprobar la hipótesis principal se emplearon modelos 

de regresión logística multivariante y regresión lineal, ajustada por las variables que 

consiguieron una p<0,1 en los análisis bivariados. Los resultados de los modelos de 

regresión logística multivariante se expresaron como razón de probabilidades (odds 

ratio, OR) con sus intervalos de confianza (IC) al 95%. En caso de haber asociación 

independiente entre la variable principal con las variables pronósticas en los modelos 

de regresión ajustados, se realizaron curvas Receiver Operating Characteristic (ROC) 

con el fin de encontrar el punto de corte más discriminativo para incluir la variable 
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principal en un nuevo modelo de regresión. Para todos los casos un valor de p<0,05 se 

estableció como estadísticamente significativo.   

4. RESULTADOS 

Desde el 1 de junio de 2021 hasta el 31 de mayo de 2024, 600 pacientes recibieron 

algún tratamiento de reperfusión cerebral, de los cuales 472 se sometieron a tratamiento 

endovascular: primario (401) y combinado (71). Se excluyeron 172 por no presentar 

oclusión de gran vaso en territorio anterior (TICA o M1), 65 pacientes por no someterse 

a TC Perfusión, 159 pacientes por no contar con RM cerebral y 10 pacientes por no 

presentar evidencia de arterioesclerosis intracraneal, quedando una muestra final de 66 

pacientes.  

4.1. Análisis descriptivo de las variables basales 

Las características basales de la cohorte se resumen en la tabla 1, La mediana de edad 

fue de 75 años, y el 33% de los pacientes eran mujeres. La mediana de la puntuación 

NIHSS al ingreso fue de 16,5 (rango intercuartílico 11-21) la de ASPECTS de 8 (rango 

intercuartílico 7-10). La etiología, la más frecuente fue la cardioembólica (51,5%), 

seguida por la aterotrombótica (27,3%). 

Se consiguió una reperfusión completa (TICI 2b-3) en 64 pacientes (96,96%) y un efecto 

de primer pase en el 48,5% de los pacientes. 

El 42,4% de los pacientes (n = 28) presentaban una circulación colateral pobre. De forma 

paralela, se observó una carga elevada de enfermedad de pequeño vaso cerebral en 

otros 28 pacientes (42,4%). Por último, 26 pacientes presentaban el patrón ATH de 

ICAC (39,4%). 

4.2. Análisis de las variables pronósticas 

a) Relación entre el grado de CC y el pronóstico funcional a los tres meses 

El análisis bivariado entre las variables basales y el pronóstico funcional a los tres meses 

se presenta en la tabla 2. Las variables que se asociaron significativamente con un peor 

pronóstico funcional fueron el tratamiento previo con estatinas (p =0,018), pobre 

circulación colateral (p =0,025) y una carga elevada de enfermedad de pequeño vaso 

cerebral (p <0,001) (figura 1). 
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Posteriormente, se realizó un análisis de regresión logística utilizando el mRS 

dicotomizado como variable dependiente (0–2: buen pronóstico; 3–6: mal pronóstico). 

En este modelo, tanto la mala CC (HIR >0,4) (OR 3,61 [IC95%: 1,29–10,14]) como la 

carga elevada de enfermedad de pequeño vaso cerebral se identificaron como 

predictores independientes de mal pronóstico funcional (OR 9 [IC95%: 2,87–28,22], 

p<0,01). Los resultados se detallan en la tabla 4. 

Asimismo, se llevó a cabo un análisis de regresión logística ordinal, considerando el 

mRS como variable continua. En este modelo, se identificó como predictor de mal 

pronóstico la pobre CC (OR 2,76 [IC 95%: 1,07–7,15]), como se muestra en la tabla 5. 

Finalmente, se exploró la posible interacción entre la carga de enfermedad de pequeño 

vaso cerebral y el patrón aterosclerótico intracraneal (ICAC) sobre el pronóstico 

funcional a tres meses. Según el análisis (tabla 6 y figura 1), únicamente la EPV elevada 

se asoció de forma significativa con peor pronóstico funcional (OR 9,75 [IC 95%: 2,15–

44,14], p = 0,03). 

b) Relación entre la enfermedad de pequeño vaso cerebral y la 

ateroesclerosis cerebral y la circulación colateral. 

El análisis bivariado entre las variables clínicas basales y el grado de circulación 

colateral se recoge en la tabla 3. Se identificó una asociación estadísticamente 

significativa entre una peor circulación colateral y una mayor puntuación en la escala 

NIHSS al ingreso (p = 0,009), así como con una mayor carga total de enfermedad de 

pequeño vaso cerebral (p = 0,02). 

Posteriormente, se llevó a cabo un análisis de regresión logística utilizando el HIR 

dicotomizado (punto de corte > 0,4, según lo descrito en la literatura) como variable 

dependiente. En este modelo, la elevada carga de enfermedad de pequeño vaso 

cerebral se comportó como predictor independiente de circulación colateral deficiente 

(OR 6,52 [IC 95%: 1,50–28,35], p= 0,012), tal como se muestra en la tabla 7 y figura 2, 

Finalmente, se exploró una posible interacción entre la carga de enfermedad de 

pequeño vaso cerebral y el patrón aterosclerótico de la calcificación intracraneal (ICAC), 

empleando como variable dependiente la mala circulación colateral dicotomizada. El 

modelo ajustado, representado en la tabla 8 y en la figura 3, no evidenció una asociación 

estadísticamente significativa. 
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5. DISCUSIÓN 

En nuestro estudio de 66 pacientes con ictus isquémico por oclusión de gran vaso 

tratados mediante terapia endovascular, se proporciona evidencia de que la carga 

elevada de enfermedad de pequeño vaso cerebral se asocia de forma significativa con 

una peor circulación colateral y un peor pronóstico funcional a los tres meses. 

Se observó que, entre los pacientes con buena circulación colateral, solo el 28,9% 

presentaba una carga elevada de EPV. En contraste, entre los pacientes con mala 

circulación colateral, esta cifra ascendía al 60,7%.  

Asimismo, en el análisis del pronóstico funcional, únicamente el 27,3% de los pacientes 

con mRS 0–2 presentaba alta carga de EPV, frente al 66,7% entre aquellos con mal 

pronóstico (mRS 3–6). 

Estos resultados respaldan la hipótesis de que la EPV, caracterizada por disfunción 

endotelial crónica, puede limitar la capacidad de reclutamiento de la circulación colateral 

en la fase hiperaguda del ictus. Este fenómeno conllevaría una mayor expansión de la 

lesión isquémica ya que la CC tiene como principal función el mantenimiento del flujo 

sanguíneo cerebral en presencia de una oclusión arterial (17-20), y podría determinar 

una menor capacidad de recuperación funcional al comprometer la perfusión cerebral. 

Al mismo tiempo que podría determinar una menor capacidad cerebral que depende de 

la reorganización de las sinapsis. El daño axonal por EPV se asocia a una menor 

capacidad de plasticidad para compensar una lesión isquémica por el ictus territorial. 

Estudios previos han demostrado resultados inconsistentes respecto a la relación entre 

la calidad de la circulación colateral y la carga de enfermedad de pequeño vaso cerebral 

(17-19). Sin embargo, en nuestro estudio el grado de circulación colateral se ha 

evaluado utilizando parámetros derivados del TC-perfusión, lo que permite una medición 

objetiva. Por otro lado, la cuantificación de la enfermedad de pequeño vaso se ha 

realizado mediante el score total obtenido a partir de múltiples secuencias de RMN, lo 

que proporciona una valoración más completa y precisa. 

En nuestro estudio, la aterosclerosis intracraneal no mostró asociación significativa con 

una peor circulación colateral ni con un peor pronóstico funcional, ya sea de forma 

independiente o en combinación con una mayor carga de enfermedad de pequeño vaso 

cerebral (EPV).  
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Estudios previos han descrito una relación entre un patrón de ICAC aterosclerótico y 

una mejor circulación colateral y evolución funcional (11,12). Sin embargo, estos 

trabajos no analizaron la posible asociación entre ICAC y EPV, un aspecto relevante 

dada la continuidad fisiopatológica entre la afectación de gran y pequeño vaso. Sería 

razonable suponer que la disfunción vascular global se reflejara en ambos territorios, 

aunque actualmente se desconoce la dirección y los determinantes exactos de esta 

relación. 

La ausencia de significación estadística con la ateroesclerosis intracraneal podría 

explicarse, al menos en parte, por el método de imagen empleado. La resonancia 

magnética (RMN), aunque es útil para valorar la EPV, presenta menor sensibilidad para 

detectar calcificaciones intracraneales, lo que limita su utilidad en la evaluación de la 

ICAC. Además, la necesidad de realizar una RMN introduce un sesgo de inclusión, ya 

que, en los pacientes con mayor gravedad clínica, peor pronóstico o fallecimiento precoz 

no se puede en ocasiones practicar la RM cerebral.  

Nuestro estudio también permitió identificar otros hallazgos relevantes. Una puntuación 

elevada en la escala NIHSS al ingreso se asoció con una peor calidad de la circulación 

colateral en consonancia con la literatura científica (4). 

Este estudio presenta algunas limitaciones metodológicas, entre las que destacan el 

tamaño muestral reducido y la evaluación visual de la enfermedad de pequeño vaso 

cerebral (EPV), realizada sin emplear herramientas automatizadas de cuantificación. A 

pesar de ello, la utilización de parámetros objetivos derivados de la tomografía 

computarizada de perfusión para valorar la circulación colateral aporta robustez y 

refuerza la fiabilidad de los hallazgos. 

En conjunto, los resultados obtenidos ponen de relieve el valor pronóstico de la 

enfermedad de pequeño vaso cerebral en el ictus isquémico por oclusión de gran vaso, 

y resaltan la importancia de seguir explorando el papel de los mecanismos 

microvasculares tanto en la estratificación del riesgo como en su posible impacto en la 

toma de decisiones terapéuticas individualizadas. 

6. CONCLUSIONES 

La enfermedad de pequeño vaso cerebral se asoció de forma independiente con una 

peor circulación colateral y un peor pronóstico funcional a los tres meses en pacientes 
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con ictus isquémico tratados mediante terapia endovascular. En cambio, no se observó 

una asociación significativa entre la aterosclerosis intracraneal y las variables 

pronósticas analizadas, ni un efecto combinado entre ambas entidades. Esta ausencia 

de relación podría explicarse por limitaciones metodológicas o sesgos derivados del 

diseño del estudio. 

En conjunto, estos hallazgos refuerzan la importancia de considerar la afectación 

microvascular en la valoración pronóstica del ictus agudo y subrayan la necesidad de 

incorporar su evaluación sistemática en futuras estrategias terapéuticas 

individualizadas. 

7. TABLAS Y FIGURAS 

Tabla 1. Distribución de las variables demográficas, clínicas y radiologías en la 

muestra global. 

Variable Cohorte completa 

(n=66) 

Edad, mediana (IQR) 75,00 (68,25, 82,00) 

Sexo femenino, n (%) 33 (50%) 

Hipertensión arterial, n (%) 42 (63,6) 

Dislipemia, n (%) 33 (50) 

Diabetes mellitus, n (%) 13 (19,7) 

Fibrilación auricular, n (%) 21 (31,8) 

Enfermedad renal crónica, n (%) 6 (9,1) 

Fumador, n (%) 9 (13,6) 

Abuso de alcohol, n (%) 2 (3) 

Ictus previo, n (%) 7 (10,6) 

Cardiopatía isquémica, n (%) 8 (12,1) 

Tratamiento anticoagulante previo, n (%) 20 (30,3) 

Tratamiento antiagregante previo, n (%) 14 (21,2) 

Tratamiento con estatinas previo, n (%) 34 (52,3) 

Oclusión en tandem, n (%) 9 (13,8) 

NIHSS al ingreso (mediana [IQR]) 16,5 [11,21] 

ASPECTS (mediana [IQR]) 8 [7,10] 

Subtipo morfológico ICAC, n (%)  

 Intimal 26 (39,4) 

 IEL 37 (56,1) 
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 Mixto 3 (4,5) 

Volumen ICAC, mm3 (mediana [IQR]) 116,02 [56,55, 263,91] 

Clasificación TOAST, n (%)  

 Aterotrombótico 12 (18,2) 

 Cardioembólico 34 (51,5) 

 Inhabitual 2 (3) 

 Indeterminado 18 (27,3) 

Subtipo morfológico de ICAC, ATH (intimal y mixto) 29 (43,9) 

Circulación colateral pobre (HIR>0,4), n (%) 28 (42,4) 

Carga elevada de enfermedad de pequeño vaso (score 3-4), n 

(%) 

28 (42,4) 

Fibrinolisis endovenosa, n (%) 55 (83,3) 

Efecto de pases en TEV (mediana [IQR]) 32 (48,5) 

Número de pases en TEV (mediana [IQR]) 2 [1,3] 

TICI_d_good result=1 (%) 2 [1,3] 

Resultado angiográfico tras TEC (mTICI), n (%) 64 (97) 

 0 1 (1,5) 

 2a 1 (1,5) 

 2b 3 (4,5) 

 2c 29 (43,9) 

 3 32 (48,5) 

Tiempo ingle-recanalización (mediana [IQR]) 34,5 [19,25, 56,75] 

Tabla 2. Análisis bivariado entre las variables basales y el pronóstico funcional a 

los 3 meses. 

Variables mRs 0-2, n=33 mRs 3-6, n=33 p-valor 

Edad (mediana [IQR]) 74 [67, 83] 75 [69, 82] 0,822 

Sexo femenino, n (%) 19 (57,6) 14 (42,4) 0,325 

Hipertensión arterial, n (%) 24 (72,7) 18 (54,5) 0,201 

Dislipemia, n (%) 19 (57,6) 14 (42,4) 0,325 

Diabetes mellitus, n (%) 4 (12,1) 9 (27,3) 0,216 

Fibrilación auricular, n (%) 8 (24,2) 13 (39,4) 0,29 

Enfermedad renal crónica, n (%) 1 (3) 5 (15,2) 0,199 

Fumador, n (%) 4 (12,1) 5 (15,2) 1 

Abuso de alcohol, n (%) 1 (3) 1 (3) 1 

Ictus previo, n (%) 1 (3) 6 (18,2) 0,11 
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Cardiopatía isquémica, n (%) 5 (15,2) 3 (9,1) 0,706 

Tratamiento anticoagulante previo, n (%) 6 (18,2) 14 (42,4) 0,061 

Tratamiento antiagregante previo, n (%) 6 (18,2) 8 (24,2) 0,763 

Tratamiento con estatinas previo, n (%) 22 (68,8) 12 (36,4) 0,018 

Oclusión en tandem, n (%) 3 (9,4) 6 (18,2) 0,504 

NIHSS al ingreso (mediana [IQR]) 14 [10, 21] 18 [14, 21] 0,256 

ASPECTS (mediana [IQR]) 8 [7, 10] 8 [7, 10] 0,5 

Subtipo morfológico ICAC, n (%) 
   

 
Intimal 13 (39,4) 13 (39,4) 

 

 
IEL 20 (60,6) 17 (51,5) 

 

 
Mixto 0 (0) 3 (9,1) 

 

Volumen de ICAC, mm3 (mediana [IQR]) 

116,4 [67,42, 

253,62] 

115,64 [52,92, 

292,04] 0,753 

Clasificación TOAST, n (%) 
  

0,441 

 
Aterotrombótico 6 (18,2) 6 (18,2) 

 

 
Cardioembólico 19 (57,6) 15 (45,5) 

 

 
Inhabitual 0 (0) 2 (6,1) 

 

 
Indeterminado 8 (24,2) 10 (30,3) 

 
Subtipo morfológico de ICAC: ATH (intimal y 

mixto), n (%) 13 (39,4) 16 (48,5) 0,62 

Circulación colateral pobre (HIR>0,4), n (%) 9 (27,3) 19 (57,6) 0,025 

Carga elevada de enfermedad de pequeño 

vaso (score 3-4), n (%) 6 (18,2) 22 (66,7) <0,001 

Fibrinolisis endovenosa, n (%) 28 (84,8) 27 (81,8) 1 

Efecto de primer pase en TEV, n (%) 18 (54,5) 14 (42,4) 0,46 

Número de pases en TEV (mediana [IQR]) 1 [1, 2] 2 [1, 3,25] 0,204 

Resultado angiográfico tras TEV (mTICI), n 

(%) 
  

0,619 

 
0 0 (0) 1 (3) 

 

 
2ª 0 (0) 1 (3) 

 

 
2b 1 (3) 2 (6,1) 

 

 
2c 16 (48,5) 13 (39,4) 

 

 
3 16 (48,5) 16 (48,5) 

 
Tiempo ingle-recanalización (mediana [IQR]) 29 [19, 45] 42 [24, 70] 0,107 
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Tabla 3. Análisis bivariado entre las variables basales y el grado de circulación 

colateral. 

Variable Buena CC 

(HIR>0,4), n=38 

Mala CC 

(HIR<0,2), n=28 

p-

valor 

Edad, mediana (IQR) 74,00 [67,00, 

82,75] 

76,00 [71,25, 

81,25] 

0,546 

Sexo femenino, n (%) 20 (52,6) 13 (46,4) 0,803 

Hipertensión arterial, n (%) 22 (57,9) 20 (71,4) 0,384 

Dislipemia, n (%) 19 (50) 14 (50) 1 

Diabetes mellitus, n (%) 7 (18,4) 6 (21,4) 1 

Fibrilación auricular, n (%) 11 (28,9) 10 (35,7) 0,752 

Enfermedad renal crónica, n (%) 4 (10,5) 2 (7,1) 0,969 

Fumador, n (%) 7 (18,4) 2 (7,1) 0,969 

Abuso de alcohol, n (%) 2 (5,3) 0 (0) 0,613 

Ictus previo, n (%) 3 (7,9) 4 (14,3) 0,668 

Cardiopatía isquémica, n (%) 3 (7,9) 5 (17,9) 0,399 

Tratamiento anticoagulante previo, n (%) 12 (31,6) 8 (28,6) 1 

Tratamiento antiagregante previo, n (%) 5 (13,2) 9 (32,1) 0,119 

Tratamiento con estatinas previo, n (%) 20 (54,1) 14 (50) 0,942 

Oclusión en tandem, n (%) 6 (16,2) 3 (10,7) 0,785 

NIHSS al ingreso (mediana [IQR]) 15 [10, 19] 19,5 [14, 22,25] 0,009 

ASPECTS (mediana [IQR])   8 [7, 10] 7,5 [7, 10] 0,335 

Subtipo morfológico ICAC, n (%)    

 Intimal 13 (34,2) 13 (46,4)  

 IEL 24 (63,2) 13 (46,4)  

 Mixto 1 (2,6) 2 (7,1)  

Volumen ICAC, mm3 (mediana [IQR]) 124,86 [71,33, 

254,21] 

92,84 [38,71, 

263,23] 

0,452 

Clasificación TOAST, n (%)   0,297 

 Aterotrombótico 9 (23,7) 3 (10,7)  

 Cardioembólico 18 (47,4) 16 (57,1)  

 Inhabitual 2 (5,3) 0 (0)  

 Indeterminado 9 (23,7) 9 (32,1)  

Subtipo morfológico de ICAC, ATH 

(intimal y mixto) 

14 (36,8) 15 (53,6) 0,27 

Carga elevada de enfermedad de 

pequeño vaso (score 3-4), n (%) 

11 (28,9) 17 (60,7) 0,02 
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Fibrinolisis endovenosa, n (%) 34 (89,5) 21 (75) 0,22 

Efecto de pases en TEV (mediana [IQR]) 17 (44,7) 15 (53,6) 0,932 

Número de pases en TEV (mediana 

[IQR]) 

2 [1,2] 1 [1,3] 0,932 

Resultado angiográfico tras TEC (mTICI), 

n (%) 

   

 0 1 (2,6) 0 (0)  

 2a 0 (0) 1 (3,6)  

 2b 3 (7,9) 0 (0)  

 2c 19 (50) 10 (35,7)  

 3 15 (39,5) 17 (60,7)  

Tiempo ingle-recanalización (mediana 

[IQR]) 

35 [20, 57,75] 30 [16,5, 53] 0,495 

Tabla 4. Análisis de regresión logística sin ajustar: predictores de mal pronóstico 

funcional a los tres meses.  

Variable OR IC 95% p-valor 

CC pobre 3,61 1,29- 0,14  

Elevada carga de enfermedad de pequeño vaso 9  2,87-28,22 <0,001 

Patrón ATH de ICAC 1,45  0,55-3,84 0,458 

Tabla 5. Análisis de regresión logística ajustado: predictores de mal pronóstico 

funcional a los tres meses. 

Variable OR IC 95% p-valor 

CC pobre 2,99 1 – 8,95  

Edad  1,01 0,96 – 1,07  

Sexo femenino 0,45 0,15 – 1,37  

NIHSS al ingreso 1,05 0,95 – 1,15  

Elevada carga EPV 14,87 3,54 – 62,49 0,0002 

Patrón ATH de ICAC 1,67 0,55 – 5,05 0,122 

Tabla 6. Modelo de interacción entre la carga de enfermedad de pequeño vaso y 

el patrón ATH de ICAC en el pronóstico funcional a los tres meses. 

Variable OR (IC 95%) p-valor 

Elevada carga de enfermedad de pequeño vaso 9,75 (2,15 – 44,14) 0,003 
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Patrón ATH de ICAC 2,19 (0,52 – 9,27) 0,288 

Interacción ATH por EPV 1,58 (0,1 – 24,1) 0,741 

Tabla 7. Análisis de regresión logística ajustado: predictores de mala circulación 

colateral. 

Variable OR (IC 95%) p-valor 

Elevada carga de enfermedad de pequeño vaso 6,52 (1,50 – 28,35) 0,012 

Patrón ATH de ICAC 2,78 (0,76 – 10,11) 0,122 

Tabla 8. Análisis de interacción entre la enfermedad de pequeño vaso y el patrón 

ATH de ICAC en el pronóstico funcional a los tres meses.  

Predictores OR (IC 95%) p-valor 

Patrón ATH de ICAC 2,19 (0,52 – 9,27) 0,288 

Elevada carga de enfermedad de pequeño vaso 3,75 (0,89 – 15,81) 0,072 

Interacción ATH * EPV 1,83 (0,18 – 18,44) 0,609 

Figura 1. Relación entre la enfermedad de pequeño vaso cerebral y el pronóstico 

funcional a los tres meses. 

 

Histograma apilado que representa la distribución de los pacientes buen o mal 

pronóstico según el grado de circulación colateral. Los pacientes con buena CC tienen 

mejor pronóstico. Muestra una relación entre ambas variables. 

Figura 2. Relación entre el grado de enfermedad de pequeño vaso cerebral y la 

circulación colateral. 
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Histograma apilado que representa la distribución de los pacientes con enfermedad de 

pequeño vaso ligera o moderada-grave según el grado de circulación colateral. Los 

pacientes con buena CC tienen menor enfermedad de pequeño vaso. Muestra una 

relación entre ambas variables. 

Figura 3. Relación entre el patrón ATH de ICAC y la circulación colateral. 

 

Histograma apilado que representa la distribución de los pacientes por el subtipo de 

ICAC (afectación de la lámina interna o afectación intimal y mixta) según el grado de 

circulación colateral. Los pacientes con buena CC tienen menor calificación intimal y 

mixta. Muestra una relación entre ambas variables. 
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9. ANEXOS 
9.1. Registros de reperfusión cerebral 
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9.2. Escala Rankin modificada 

La Escala de Rankin modificada es comúnmente utilizada para medir el grado de 

incapacidad o dependencia en las actividades diarias de personas que han sufrido un 

accidente vascular cerebral.  
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9.3. Escala NIHSS: National Institute of Heatlh Stroke Scale 

La Escala NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale) es una herramienta para 

evaluar la gravedad de un accidente cerebrovascular (ACV. Sirve para cuantificar el 

impacto del ACV, determinando la necesidad de tratamiento y la evolución del paciente. 

La escala puntúa de 0 a 42, siendo 0 la ausencia de ictus y 42 la mayor gravedad. 

  



   

 

32 

9.4. Escala ASPECTS: Alberta Stroke Programme Early CT Score 

El Alberta Stroke Programme Early CT Score (ASPECTS) es un sistema de 

interpretación del TC cerebral para los ictus isquémicos de la circulación anterior. El 

análisis se realiza sobre dos cortes axiales: tálamo y ganglios de la base (plano A) y en 

el borde superior de los ganglios de la base, sin que se visualicen (plano B (28). 

El territorio de la arteria cerebral media se divide en 10 regiones (cada una un punto): 

• M1: región cortical anterior de la ACM 

• M2: región cortical lateral al ribete insular. 

• M3: región cortical posterior de la ACM 

• M4, M5, M6: región cortical anterior, lateral y posterior de la ACM, 

aproximadamente 2 cm por encima de M1, M2, M3, respectivamente (Plano B). 

• M7: núcleo lenticular 

• M8: núcleo caudado 

• M9: cápsula interna 

• M10: ribete insular (28) 

Se quita un punto por cada región donde se aprecia un cambios isquémico precoz (28). 

Una puntuación ASPECTS de 10 significa que el TC es normal. Una puntuación del 

ASPECTS inferior o igual a 7 se asocia a un mal  pronóstico funcional. Una puntuación 

de 0 implica una afectación difusa de todo el territorio de la ACM (28). 
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9.5. Score total de enfermedad de pequeño vaso 
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9.6. Imagen de TAC con los parámetros RAPID y un HIR favorable (0,2).  
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9.7. Imagen de TAC con los parámetros RAPID y un HIR desfavorable (0,4). 
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Se desconoce si la aterosclerosis intracraneal y la enfermedad de
pequeño vaso (EPV) condicionan el desarrollo de la circulación
colateral (CC) que se desarrolla tras una oclusión arterial
intracraneal aguda.

Objetivo: Analizar cómo estas afectan a la calidad de la
circulación colateral en pacientes con ictus isquémico por
oclusión de gran vaso tratados con terapia endovascular, y
valorar el impacto de estas tres variables sobre la evolución
funcional a los tres meses.

INTRODUCCIÓN

Estudio observacional prospectivo en el HCUVa (junio 2021 –
mayo 2024), en pacientes con ictus isquémico por OGV
tratados con TEV con seguimiento a 3 meses.

Protocolo clínico

Variables: se recogieron datos clínicos y de neuroimagen:
• CC: mala CC >0,4; valorado en TC-perfusión.
• ICAC: patrón ATH vs IEL; valorado en TC.
• EPV: moderada-severa con score ≥2; valorada en RM.
• Seguimiento funcional a los 3 meses mediante escala mRs.

METODOLOGÍA

La EPV se asoció de forma independiente con una peor circulación
colateral y un peor pronóstico funcional a los tres meses. En
cambio, no se observó una asociación significativa entre la
aterosclerosis intracraneal y las variables pronósticas analizadas, ni
un efecto combinado entre ambas entidades

CONCLUSIONES

BIBLIOGRAFÍA

TC perfusión (<24h) TEV +24h: TC +1-7d: RM mRs: 3 meses

RESULTADOS

Reperfusión 
arterial n=600

TEV n=472 Incluidos n=66

Excluidos: NO TICA/M1, TC-
perfusión, RM cerebral o ICAC

Relación entre la CC y el pronóstico funcional

Fig 1. Los pacientes con buena CC tienen mejor pronóstico

Relación entre el grado de EPV y la CC
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Fig 2. Los pacientes con buena CC tienen menor carga de EPV
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Relación entre el patrón ATH de ICAC y la CC

Fig 3. Los pacientes con buena CC tienen menor calificación 
intimal y mixta.

Predictores de mala circulación colateral

Variable OR (IC 95%) P-valor

Elevada EPV 6.52 (1.50 – 28.35) 0,012

ATH 2,78 (0,76 – 10,11) 0,122

RELACIÓN ENTRE CALCIFICACIÓN ARTERIAL INTRACRANEAL Y

ENFERMEDAD DE PEQUEÑO VASO EN PACIENTES CON ICTUS

ISQUÉMICO TRATADOS CON TERAPIA DE REPERFUSIÓN

ENDOVASCULAR
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Variable OR IC 95% p-valor

CC pobre 3,61 1,29-0,14

Elevada EPV 9 2,87-28,22 <0,001

ATH 1,45 0,55-3,84 0,458

Predictores de mal pronóstico
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