Figura 27. Angiografo Philips Integris 3000 Figura 28. Angiografo biplano Philips Allura 5000

(Origen: Servicio de Radiodiagnéstico del HUMS)

En funcion de resultados del diagndstico arteriografico se recogié la siguiente
informacion:

La localizacion de la MAV (segun hemisferio, tentorio, I6bulo cerebral vy
profundidad).

La elocuencia, es decir, si la MAV estd localizada en é&rea elocuente
(considerando area elocuente a aquella zona cerebral con funcidn neurolégica
identificable y cuya lesion produciria un déficit permanente incapacitante,
considerando como tal al cortex sensoriomotor, cortex visual, cértex del lenguaje,
ganglios basales, talamo e hipotdlamo, capsula interna, tronco cerebral,
pedunculos cerebelosos y nucleos cerebelosos profundos).

El tamafio del nido expresado como el diametro méaximo en cm y el volumen del
nido en cm® (volumen inicial antes de embolizar, y volumen final y volumen
guitado tras la embolizacion).

El tamafio de las MAV se realiz6 mediante la arteriografia cerebral antes y después
de la embolizacion. El tamafio del nido fue medido en las tres dimensiones: eje x
(anchura), eje y (longitud) y eje z (altura); obteniendo como tamafio el didmetro
maximo del nido. En la arteriografia el tamafio fue medido en las proyecciones
anteroposterior (AP) y lateral (Figura 29). En la proyeccién AP se obtuvieron el eje
X y el eje z, mientras que en la proyeccion lateral se obtuvo el eje y se reviso la
medida del eje z.
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Figura 29. Determinacion del tamafio de una MAV mediante proyecciones AP y lateral

x - | ¥

|z

AP Lateral

(Origen: Joint Writing Group, 2001)

Para poder calcular el tamafio de una estructura, que en este caso era un
volumen, se utilizé la formula de ABC/2 o método de Pasqualin (Pasqualin y cols,
1991). Este método se basa en caracterizar a una MAV como si fuera un elipsoide.
Un elipsoide es una superficie curva cerrada cuyas tres secciones ortogonales
principales son elipticas, es decir, son originadas por planos que contienen dos
ejes cartesianos. Un elipsoide se obtiene al “deformar” o “estirar” una esfera,
mediante una transformacién homoldgica, en la direccion de sus tres diametros
ortogonales (Figura 30).

Figura 30. Elipsoide

. 4 . . 4
Si el volumen de una esfera es 3T r3, el volumen de un elipsoide es 3Ta b-

¢, donde &, by c son los semiejes de cada plano. Un eje completo seria el doble
de un semieje de forma que definimos los ejes: A =a +a =2a, B=b +b =2by
C=c +c=2¢, y por lo tanto el volumen quedaria definido como: A-8-C -0.52.

La denominacion de cada eje segun el método de Pasqualin es:
- A : longitud (lenght) = eje y
- B : anchura (width) = eje x
- C : altura (height) = eje z
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A continuacién mostramos un ejemplo (MAV n° 61) de como se calcula el volumen
inicial de una MAV (Figura 31). En la proyeccion AP el eje x es 1.5 cm y el eje z es
1.5 cm; en la proyeccién lateral obtenemos el eje y es igual a 2 cm. Segun la
formula de Pasqualin, el volumen serd A-B-C -0.52 = 2:1.5-1.5-0.52 = 5.40 cm®.

Figura 31. Determinacion del tamafio de una MAV (MAV n° 61) mediante proyecciones
AP y lateral de arteriografia.

Complementariamente hemos dividimos a las MAV en cinco categorias segun su
volumen: muy pequefio (<5 cm®); pequefio (5-10 cm®); mediano (10-30 cm?®);
grande (30-100 cm®) y muy grande (>100 cm?®).

Ademéds del tamafio del nido en cm y el volumen de la MAV, se calculé otra
variable a la que denominamos /ndice morfolégico (IM) de la MAV. Esta variable
compara el volumen de la MAV medido como elipsoide con el volumen de una
esfera utilizando como radio el eje mayor de dicha MAV.

4
Volumen del elipsoide _ §-7T-a-b-c _a-b-c
" max(a, b, c)3

IM

Volumen de la esfera maxima % -1 - max(a, b, ¢)3

En funcién de este indice clasificamos las MAV en dependencia de su forma en las
siguientes categorias: MAV regular (IM = 0.67) (cuando presentan forma
esférica); MAV irregular (0.33 < IM < 0.67) y MAV muy irregular (IM < 0.33)
(cuando presentan diferencias entre los tres ejes).

El tipo de drenaje venoso se clasifico en superficial (cuando todo el drenaje
venoso de la MAV es mediante el sistema venoso cortical), profundo (cuando parte
o todo el drenaje es a través de venas profundas: venas basales de Rosenthal,
venas cerebrales internas o vena de Galeno) o mixto (mezcla de los dos tipos de
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drenajes). En la fosa posterior sélo las venas hemisféricas cerebelosas que drenan
directamente al seno recto, torcula o seno transverso se consideraron
superficiales) (Figura 32).

Figura 32. Esquema de los tipos de Figura 33. Esquema de la ectasia
drenaje venoso de una MAV y estenosis venosas

Drenaje venoso Ectasiavenosa
superficial

. Estenosis
 Drenaje venoso  yenosa

profundo

(Origen: Joint Writing Group, 2001)

- La existencia 0 no de factores angioarquitecturales que pudieran aumentar el
riesgo de sangrado, y si los tenian cuales eran y cuantos en cada MAV. Se han
considerado como factores de riesgo de sangrado cuando solo existe una Unica
vena de drenaje, cuando el drenaje venoso es sélo profundo, ectasias venosas,
estenosis venosas, fistulas intranidales aneurismas intranidales y/o aneurismas en
las arterias nutricias.

- Una estenosis venosa se define como el estrechamiento de flujo de
cualquier canal de drenaje visualizado en dos proyecciones arteriograficas. El
tracto de salida venosa mas proximal se utiliza como denominador en este
indice relativo. Si existe una falta de uniformidad del calibre venoso, se
emplea el diametro de la vena de drenaje a la salida del nido. El porcentaje
de estenosis, por tanto, es igual al didmetro més estrecho de la vena
(medido en mm) dividido por el diametro mas grande de la vena justo
proximal a la estenosis (medida en mm) (Figura 33).

- Una ectasia venosa se define como cualquier cambio en el calibre venoso
de la vena de drenaje de la MAV con un cambio de calibre de 0.2 veces
mayor en comparacién con cualquier canal de drenaje venoso cerebral
(Figura 33).

- Un aneurisma se define como una dilatacion sacular luminal igual o
superior al doble de la anchura del vaso arterial donde asienta el aneurisma.
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“Aneurisma intranidal” se refiere al aneurisma localizado en el interior del
nido y que siempre se incluye en la medicion del tamafio del nido. Se
observa de forma temprana tras la realizacién de la arteriografia. Aneurisma
“a flufjo” o “relacionado con el flujo” es un término operativo que describe a
un aneurisma localizado en una arteria nutricia de una MAV. El término de
"proximal” versus "distal” se refiere a su localizacion tomando como
referencia al poligono de Willis. Un aneurisma ‘proximal” se localiza en el
interior o en los puntos proximos al poligono de Willis, e incluyen las arterias
carétidas internas, arterias comunicantes anterior y posterior; primeras
porciones de la arteria cerebral anterior (A1) y de la arteria cerebral
posterior (P1), las arterias basilares, o las arterias vertebrales (grupo C).
Aneurisma “distal” se refiere a otras localizaciones mas distales o méas alla
del circulo de Willis. En la Figura 34 se muestran los diferentes tipos de
aneurismas.

Figura 34. Esquema de los diferentes tipos de aneurismas segin su localizacién

Aneurismas
“intranidales™

Aneurisma
“proximal”

Aneurisma
“distal”

Aneurisma
“distal”

(Origen: Joint Writing Group, 2001)
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En nuestro estudio, clasificamos a los aneurismas como ‘“/ntranidales” y
aneurismas en las arterias nutricias (que son los aneurismas ‘“relacionados con el
flujo” tanto proximales como distales, sin hacer una distincién entre ellos). En este
estudio se omitieron los aneurismas no relacionados con el flujo, es decir aquellos
aneurismas localizados en arterias no nutricias.

- Finalmente se clasificaron las MAV mediante la escala de Spetzler y Martin
(1986) que establece seis grupos (del I al VI), y complementariamente para el
grupo 111 se empled la escala de Lawton (2003).

6.4. Tratamiento endovascular

Recordemos que el objetivo de la embolizacion es lograr una oclusién lo mas completa
posible de la MAV mediante el deposito controlado de materiales embolizantes en el
nido, y ademas disminuir en la medida de lo posible los factores angioarquitecturales
que aumentan el riesgo de sangrado. A continuacion se describen los protocolos del
tratamiento endovascular utilizados en este estudio.

6.4.1. Procedimientos preliminares

Los pacientes fueron admitidos el dia de antes de la embolizacion, y se les explico en
qué consistia la prueba, y se les informé acerca de los riesgos y complicaciones
posibles. A continuacién los pacientes firmaron el consentimiento informado.

Se estudié el estado clinico del paciente, y se suspendid la administracién de diversos
tipos de farmacos como warfarina (Aldocumar®), acenocumarol (Sintrom®) o
antidiabéticos orales tipo metformina u otros farmacos que pudieran interferir con la
seguridad del procedimiento. También se valoré la coagulacion de cada paciente a
través del tiempo de protrombina (TP), tiempo parcial de tromboplastina (TTP), ratio
internacional (INR) y concentracion de plaquetas.

Todos los procedimientos se llevaron a cabo bajo anestesia general, sin pruebas de
provocacion (Amytal), y también se realiz6 una heparinizaciéon sistémica, que se invirtié
al final de cada procedimiento.

6.4.2. Técnica de acceso vascular a la MAV y materiales empleados

Los materiales que se emplearon para conseguir un acceso vascular seguro mediante
técnica de Seldinger (1953) fueron un sistema introductor de catéteres, guias,
catéteres diagnodstico, catéteres guia, llaves en Y con vélvula y sistema de lavado
lateral, microguias y microcatéteres.
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A continuacion se describen los materiales empleados por el Equipo de
Neurointervencionismo del HUMS para la realizacion de las arteriografias para el
diagndstico y embolizacion de MAV.

e Sistema introductor de catéteres Cordis® (Cordis Corp, Miami, Florida, EEUU):
Consta de una cénula con dilatador vascular incorporado, una valvula hemostatica
(antirreflujo) al final de la canula, un puerto colateral con llave de tres vias y una
guia para su introduccién vascular (Figura 35).

Figura 35. Introductor de catéteres Cordis®

(Origen: Seccién de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

e Guia M Terumo® (Terumo Cardiovascular Systems Corporation, Michigan,
EEUU): Es una guia hidrofilica de0.035” que presenta un extremo distal
angulado para cateterizar vasos tortuosos y dar soporte al catéter (Figura 36).

Figura 36. Guia M Terumo®

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

e Catéter angiogréfico Cordis® (Cordis Corp, Miami, Florida, EEUU): Se trata de un
catéter diseflado para suministrar medio de contraste radiopaco a las regiones
seleccionadas del sistema vascular. Existen diferentes diametros: 4F (1.35 mm);
5F (1.65 mm); 6F (2 mm); 7F (2.3 mm) y 8F (2.7 mm) (Figura 37).
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Figura 37. Catéter angiogréafico Cordis®

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

e Catéter guia (portador) Envoy® (Cordis Corp, Miami, Florida, EEUU): Es un catéter
mallado con gran resistencia a los acodamientos de los vasos (Figura 38). Su
extremo distal se adapta al vaso permaneciendo estable dentro del mismo lo que
proporciona acceso directo al vaso que nutre la MAV y facilita el intercambio de
microcatéteres necesarios para su tratamiento de la MAV. Este catéter esta
conectado a una llave en Y que permite introducir microcatéteres y mantener
irrigacién continua con suero heparinizado que evite la formacién de trombos. Se
utilizaron los calibres 6F (2 mm) y 0.070” (1.8 mm).

Figura 38. Catéter guia (portador) Envoy® y llave en Y

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

e Microcatéteres que requieren microguias. Se utilizaron diversos modelos de
distintos fabricantes: Rapidtransit® (Cordis Endovascular Systems, Miami,
Florida, EEUU), Prowler® 10 y Prowler® 14 (Codman Neurovascular Inc.,
Raynham, Massachusetts, EEUU), Tracker® 14, Tracker® 16 y Tracker® 18
(Target Therapeutics Inc, Fremont, California, EEUU), y Pursil® (Balt, Mont-
Morency, Francia). Se trata de catéteres mas finos, mallados e hidrofilicos de
diferente rigidez y con calibres externos proximal y distal diferentes. El lumen
interno esté recubierto de politetrafluoroetileno (PTFE) o Teflon® que facilita el
desplazamiento de microguias. Presentan gran resistencia a la deformidad de la
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luz interna y por consiguiente menos probabilidad de atasco durante la
embolizacién con particulas o coils.

Microguia Hybrid Wire® (Balt, Mont-Morency, Francia). Es una guia flexible,
atraumatica, hidrofilica y con el extremo preformable. Se utiliz6 el calibre
0.007” (Figura 39).

Figura 39. Microguia Hybrid Wire®

i -r._- e

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

Microcatéteres flujodependientes: Se utilizaron diversos modelos de distintos
fabricantes: Magic® 1.2F, Magic® 1.5F y Magic® 1.8F (Balt, Mont-Morency, Francia),
Elite® (Target Therapeutics Inc, Fremont, California, EEUU), Spinnaker Elite® 1.8F
(Boston Scientific, Cork, Irlanda), Flowrider® (Microtherapeutics Inc, Irvine,
California, EEUU), Marathon® (Microtherapeutics Inc, Irvine, California, EEUU) y
Sonic® (Balt, Mont-Morency, Francia).

Son mas pequefios y mas flexibles, con calibres entre 1.2F a 1.8F. Estan
disefiados para ser llevados a través del flujo sanguineo, siendo capaces de
desplazarse mas distalmente que los microcatéteres hidrofilicos que requieren
microguias. Se utilizan para embolizar con materiales liquidos.

Magic® (1.2F, 1.5F y 1.8F) fue uno de los primeros microcatéteres
flujodependientes que se crearon, aproximadamente hace 25 afios (Figura 40).
Flowrider®, Marathon® y Sonic® fueron los microcatéteres utilizados cuando se
emple6 el Onyx® como agente embolizante, ya que son un tipo de
microcatéteres que no se alteran cuando estdn en contacto con el DMSO,
compuesto disolvente del Onyx®.

El microcatéter Sonic® supuso un nuevo avance técnico, ya que incorpora un
fragmento desprendible por si se atrapa al final del microcatéter al embolizar
con Onyx® o con cianoacrilatos (Figura 41).
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Figura 40. Microcatéter Magic® 1.2F Figura 41. Microcatéter Sonic® con detalle de
su fragmento distal desprendible

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

En los microcatéteres flujodependientes, la punta del microcatéter tiende a ir
hacia atras, por lo que para guiarlos, se puede modificar la curvatura de la
punta mediante vapor (Figura 42) o utilizar una microguia en el interior del
microcatéter para poder aumentar su “pulsabilidad”. En este estudio, se
emplearon microguias Hybrid Wire® en los microcatéteres Sonic®, Magic® y
Marathon®.

Figura 42. Aplicacion de vapor para modificar la punta de
un microcatéter Magic®

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)
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En la Figura 43 se muestran los distintos pasos correspondientes a la técnica de
Seldinger que fue el procedimiento utilizado en nuestro estudio para el acceso

vascular.

Figura 43A. Previa asepsia y
anestesia local de la regién inguinal

Figura 43B. Localizacion del sitio de
puncién de la arteria femoral
mediante palpacion la arteria con
los dedos de la mano izquierda. La
arteria femoral cursa oblicua a
través del centro de una linea
imaginaria entre sinfisis del pubis y
la cresta iliaca

Figura 43C. Puncion de la arteria
femoral, una vez fijada, con una
aguja, que suele ser metalica
recubierta con una vaina de
plastico, en un angulo de 45° entre
los dos dedos de la mano

Figura 43D. Eyeccion de sangre
arterial a través de la aguja
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Figura 43E. Primer paso:
Introduccién y colocacién de la
guia a través de la aguja

Figura 43F. Segundo paso:
Retirada de la aguja comprimiendo
con los dedos por encima y por
debajo de la salida de la guia y al
mismo tiempo se va introduciendo
la canula del introductor a través
de la guia

Figura 43G. Tercer paso: Conexion
del introductor a un puerto
colateral con llave de tres vias que
permite una perfusion con suero
fisiolégico heparinizado evitando la
coagulacion del acceso

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

En la Figura 44 se explica el procedimiento de la introduccion de la microguia a través
del microcatéter.
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Figura 44A. La microguia se
introduce a través del
microcatéter

Figura 44B. El microcatéter y
la microguia se introducen
por la llave en Y

Figura 44C. La llave en Y
(con microcatéter y
microguia) se conecta al
catéter guia

Llave en Y

——

Catéter guia

(Origen: Seccion de Neurointervencionismo del HUMS de Zaragoza)

6.4.3. Procedimiento de embolizacion

Existe una gran variedad de material embolizante: agentes liquidos (adhesivos y no
adhesivos), particulas y agentes mecanicos.

Dentro de los agentes embolizantes liquidos adhesivos (cianocrilatos) se utilizd
Histoacryl® (B.Braun Aesculap AG, Tuttlingen, Alemania), compuesto por nBCA que es
un material que polimeriza al ser expuesto con soluciones ionicas (Figura 45), y
Glubran 2® (GEM Srl, Viareggio, Italia), que combina nBCA y MS que confiere un
tiempo de polimerizaciébn mayor al nBCA y una menor adherencia al catéter, lo que
permite unas inyecciones mas prolongadas con mejor penetraciéon (Figura 46).

Hay que indicar que se utilizé Lipiodol Ultra-Fluide® (480 mg I/ml) (Guerbet, Roissy
CdG Cedex, Francia) como contraste radiopaco en solucion inyectable para mezclarlo
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con estos adhesivos liquidos adhesivos para retardar su polimerizacion y controlar la
embolizacién ya que permite visualizar la mezcla (Figura 47).

Como agente embolizante liquido no adhesivo se utilizé Onyx® (Micro Therapeutics
Inc., Irvine, California, EEUU), que es una disolucion de EVOH en DMSO (Figura 48). Al
evaporarse el DMSO, el EVOH se solidifica formando una esponja que actia como
masa ejerciendo una obstrucciébn mecénica. Presenta una baja viscosidad y al no ser
adhesivo, no hay riesgo de pegar el microcatéter aunque éste podria quedar atrapado
por un efecto mecanico durante la inyeccién, por lo que debe utilizarse con
microcatéteres que tengan fragmentos desprendibles (ej. Sonic®).

Figura 45. Histoacryl® (B.Braun Aesculap AG)

Figura 46. Glubran 2® (GEM Srl)
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Figura 47. Lipiodol Ultra-Fluide® (Guerbet)
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Figura 48. Onyx® (Micro Therapeutics Inc)

Se emplearon distintas particulas de PVA disefiadas para la oclusion vascular con tamafios
entre 45-150, 150-250, 250-355, 355-500, 500-710, 710-1000 y 1000-1180 um. Los
productos utilizados fueron Ivalon® (Nycomed Ingenor, Paris, Francia) (Figura 49),
Contour® (Target Therapeutics/Boston Scientific Corp, Natick, Massachusetts, EEUU),
Embosphere® (Biosphere medical, Inc., Ockland, Massachussets, EEUU) y Bead Block®
(BioCure Inc., Norcross, Georgia, EEUU).

Figura 49. Ivalon®
e

-

Como agentes mecanicos se utilizaron coils de liberacidon tanto electrolitica como
mecéanica. En el primer grupo se incluyen GDC® (Guglielmi Detachable Coil) (Target
Therapeutics/Boston Scientific Corp, Natick, Massachusetts, EEUU), que presenta
cuatro componentes (alambre de acero inoxidable, porcion intermedia de platino,
pequefia espiral de acero inoxidable y una espiral de platino formando una espiral
tridimensional); Micrus® Microcoil System (Micrus Endovascular Corp, San Jose,
California, EEUU), que son microcoils de platino con sistema de liberacion propia; NXT
Detachable Coil (Micro Therapeutics, Inc., Irvine, California, EEUU), que consiste en
una bobina de embolizacion de 0.018” conectada a un sistema de guia de acero
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inoxidable, con sistema de desconexion especifico; y Matrix2® Detachable Coils (Target
Therapeutics/Boston Scientific Corp, Natick, Massachusetts, EEUU), que son espirales
formadas por una aleacién de platino y tungsteno cubiertas con un polimero absorbible
y acopladas a una guia de acero inoxidable.

Como coils de liberacion mecénica se emple6 Hydrocoil® Embolic System (HES)
(MicroVention, Inc., Tustin, California, EEUU), que es una espiral de platino unida a
sistema de liberacién mediante fluidos.

A veces en el mismo procedimiento se combinaron varios agentes embolizantes, como
por ejemplo, particulas con agente liquido adhesivo; agente liquido adhesivo y no
adhesivo o coils con agente liquido adhesivo.

Para aplicar los cianocrilatos se mezclaron con Lipiodol Ultra-Fluide® y se cargaron en
una jeringa con la que previamente se habia aspirado 0.5 cm® de suero glucosado al
10%. La inyeccion del agente se realizé a través de un microcatéter (flujodependiente
0 con microguia), que previamente habia sido conectado mediante una llave en Y al
catéter guia (Figura 50). La inyeccion fue controlada mediante escopia de forma lenta
y progresiva con el objetivo de rellenar uno o varios compartimentos del nido. Cuando
el pegamento se introdujo en el interior de la vena o refluyé hacia la arteria aferente,
la inyeccion se detuvo y se reanud6 otra vez; si no se continuaba rellenando el nido, se
retiraba rédpidamente el microcatéter, para evitar su progresion al sistema venoso y
evitar asi el reflujo. Al final de la inyeccion y justo antes de retirar rapidamente el
microcatéter, el pegamento se aspir0 lentamente. Este proceso de oclusion
intracompartimental se repitieron con todos los compartimentos del nido, requiriendo
varios microcateterismos y varias sesiones de embolizaciones (Valavanis, 2003).

Para aplicar el EVOH, se aspir6 0.8 ml de DMSO en una jeringa de 1 ml y se inyect6
posteriormente entre 0.25-0.33 ml de DMSO en el microcatéter o en el espacio muerto
que deja libre el microcatéter; después se rellend una jeringa de 1 ml con Onyx® y se
conectd la jeringa al microcatéter teniendo cuidado de que no entrara aire en el
momento del acoplamiento; una vez conectada, se gird 180° y se empezé a inyectar de
forma muy lenta hasta obtener un reflujo que rodeara al microcatéter; después se
esper6 aproximadamente 2 min (el DMSO es toxico para la pared de los vasos cerebrales
pudiendo causar unas consecuencias devastadoras si se inyecta demasiado rapido).
Después se reinicio la inyeccion lentamente controlando su comportamiento mediante
escopia. En caso de exceso de reflujo por la arteria aferente, se par6 unos minutos y
se reanudd de nuevo. Una vez “atrapado” el microcatéter, se embolizé con efecto
“lava”, pasando el Onyx® de un compartimento a otro de la MAV. Una vez que se di6
por finalizada la embolizacion de la MAV, se procedié a retirar el microcatéter con
mucho cuidado ejerciendo una tracciéon suave y continua para evitar la rotura de la
arteria. A veces, su retirada no fue posible debido al atrapamiento del microcatéter,
por lo que éste se secciono a nivel de la ingle.
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Figura 50A. Introduccién del Glubran 2®
en un recipiente

Figura 50B. Aspirado del Lipiodol Ultra-
Fluide®

Figura 50C. Mezcla de Glubran 2®y
Lipiodol Ultra-Fluide®

Figura 50D. Carga de la mezcla en una
jeringa

Figura 50E. Inyeccién de la mezcla a
través de un microcatéter Magic®
previamente conectado mediante una
llave en Y al catéter guia Envoy®
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El microcatéter (cualquiera de los materiales empleados) se retir6 después de una
inyeccion, permaneciendo el catéter guia in situ para la préxima microcateterizacion.

Durante cada sesidn se registro el numero de pediculos embolizados por MAV.

Al término de cada procedimiento, se retirdé el introductor femoral y se realizaron unos
30 min de compresion manual sobre el sitio de puncién arterial. Se utilizaron dispositivos
de cierre arterial como el Angio-Seal™ Vascular Closure Device (St. Jude Medical Inc,
EEUU) o Perclose™ Suture-Mediated Closure System (Abbott Vascular Inc, EEUU). Se
indica reposo absoluto y estricto durante las siguientes 24 h.

Una vez finalizado el procedimiento, se procedié a realizar una arteriografia post-
embolizacién para evaluar la reduccion del volumen del MAV, obteniendo el volumen
final, el volumen quitado y el porcentaje del volumen quitado (expresado en cm?®y
en %) y la desaparicion o no de los factores angioarquitecturales de sangrado.

En caso de ser necesario sesiones adicionales, se programaron con intervalos de 2 a
3 meses.

6.5. Seguimiento y control de los pacientes

Se procedid a anotar si se presentaron complicaciones técnicas, isquémicas 0
hemorrégicas durante la embolizacion y la presencia o no de déficits transitorios o
permanentes tras la embolizacion.

En funcion del resultado se establecieron dos grupos: cierre completo o parcial. Se
consider6 cierre completo cuando el porcentaje de obliteracion se aproximé al 100%,
realizando una arteriografia de control aproximadamente al mes y al afio para
confirmarlo, considerandolo como embolizacién curativa.

Se consider6 cierre parcial mediante embolizacién cuando la obliteracién del nido no
fue del 100% observando restos en la arteriografia de control, o bien porque la MAV
resangré y el paciente fallecid, o bien porque tras las sesiones de embolizacion se
interrumpio el tratamiento por decisién del paciente. Ademas pueden existir pacientes
en los que por sus caracteristicas arteriograficas de la MAV (grandes, de localizacion
profunda...) son incurables, realizandose la embolizacién con un fin paliativo, es decir,
que una obliteracion parcial del nido fue suficiente para aliviar la sintomatologia.

En funcién del grado de obliteracién conseguido tras cada sesién de embolizacién se
programaron sucesivas sesiones aproximadamente cada 2-3 meses, hasta conseguir la
obliteracion completa del nido por embolizacion, que se confirmd un afio después
mediante una arteriografia cerebral de control.

Por otra parte, a algunos de los pacientes sometidos a embolizacién se les consideré
candidatos para la cirugia o radiocirugia después de una o varias sesiones de
embolizacién (bien porque mediante embolizaciébn no se habia podido obliterar al
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100% el nido o porque persistian ramas aferentes residuales no embolizables por ser
normales o por inestabilidad del microcatéter). La decisién de remitir a cirugia o
radiocirugia a estos pacientes fue tomada por un comité multidisciplinar atendiendo las
caracteristicas de los pacientes y de las MAV de manera individualizada.

Los pacientes que fueron remitidos a cirugia tras la embolizacién, fue realizada por el
Servicio de Neurocirugia del HUMS en un intervalo de tiempo entre 3 y 4 meses.
Posteriormente a la escision microquirargica del resto de la MAV se realizd una
arteriografia aproximadamente a los 3 meses para comprobar la completa escision.

Hemos de indicar que la recomendacién para los pacientes que se remitieron a
radiocirugia tras la embolizacién, se realiz6 emitiendo un informe a hospitales de
Madrid ya que en Zaragoza no se disponia de este tratamiento. Estos pacientes fueron
remitidos al Hospital Ruber Internacional (radiocirugia por Gamma Knife) y a la Clinica
San Francisco de Asis y Hospital de Puerta de Hierro (radiocirugia con acelerador
lineal). Por via telefonica, se llamo6 a los pacientes a los que habiamos remitido a
Madrid para informarnos de la fecha de su radiocirugia y una vez obtenido la fecha, se
hizo un posterior llamamiento a los 3 afios de la fecha de radiocirugia para indicarles
que debian venir al HUMS para realizarse una arteriografia de control para confirmar la
obliteracion completa. En ese periodo de tiempo hasta los 3 afios, estos pacientes
fueron controlados bien en Madrid o en su hospital de referencia (Logrofio o Zaragoza)
mediante RM cerebrales, a los 9 meses tras la radiocirugia y posteriormente cada afio.

Hubo un subgrupo de pacientes que se consideraron como cierre parcial por
embolizacién y radiocirugia, ya que en su control arteriografico final, se seguia
observando restos de MAV o bien porque en ese periodo de tiempo, la MAV sangré
provocando el fallecimiento del paciente.

6.6. Analisis estadisticos

6.6.1 Recogida de datos

La historia clinica y los estudios de imagen se revisaron de forma retrospectiva
recogiendo la informacion a partir del Archivo del HUMS. Con este fin se disefi0 una
ficha con los datos de cada paciente (Anexo I), otra ficha para las caracteristicas de las
MAV (Anexo I1), un tercer modelo de ficha para cada sesion de embolizacién (Anexo
1), y finalmente una ficha para recoger los datos de los tratamientos no embolizantes
(Anexo V).

Los registros obtenidos se introdujeron en una hoja de célculo Microsoft Excel 2003, y
después se importaron al programa estadistico SPSS 19.0 para Windows con el fin de
realizar su validacion y posterior andlisis estadistico.
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6.6.2. Definicion de las variables

A continuacion describiremos las variables correspondientes a los datos recogidos
durante el estudio, agrupandolas en distintos bloques tematicos.

6.6.2.1. Caracteristicas genéricas del paciente

Con el fin de caracterizar la muestra estudiada se recogi6 informacién sobre el sexo
y la edad.

- Sexo: Se defini6 como una variable cualitativa dicotobmica con las categorias:
Hombrey Mujer.

- Edad de presentacion clinica: Corresponde a la edad de los pacientes en el
momento de la presentacién clinica de la MAV (o de su hallazgo casual durante
una prueba de diagndstico por imagen) y se calculé como la diferencia entre la
fecha de presentacion y la fecha de nacimiento de los pacientes. Por lo tanto se
trata de una variable cuantitativa continua medida en afos.

Con el fin de facilitar el andlisis estratificado de otras variables incluidas en el
estudio se creé una variable cualitativa ordinal con tres categorias posibles, en
funcion de los terciles: Menor de 30 afios, De 31 a 45 afiosy Mayor de 45 afios.

6.6.2.2. Presentacion clinica

Inicialmente se recogid directamente la informacion sobre la presentacion clinica
de debut de la MAV como una variable cualitativa nominal.

Antes de realizar el analisis estadistico se clasificaron los diferentes modos de
presentacién clinica en una variable dicotémica, en funcién de la presencia o no de
hemorragia (Cuadro hemorrdgicoy Cuadro no hemorragico).

Ademas se incluy6é informacion mas detallada sobre las diferentes presentaciones
clinicas presentadas.

6.6.2.3. Estudios de imagen

En el estudio de diagnéstico por imagen de la MAV en el momento de su deteccion
se recogid la informacion correspondiente a localizacién, tipo, tamafio y
angioarquitectura de la MAV.

- Localizacion de la MAV: Se recogido como una variable abierta, que para ser
procesada estadisticamente se desglosé en las siguientes variables cualitativas
nominales:

- Localizacion hemisférica: Se refiere a la localizacion de la MAV en el cerebro
cuando la lesion se localiza exclusivamente en un lado o en otro (hemisferio
derecho o izquierdo). Si la MAV afecta a la linea media de forma bilateral se
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clasifica como interhemisférica. Por tanto las categorias posibles fueron:
Derecha, Interhemisférica e 1zquierda.

- Localizacion segun region anatomica: Se trata de una variable que recoge la

localizacién detallada de la MAV: Frontal, Parietal, Temporal, Occipital,
Cuerpo calloso, Talamo, Cadpsula interna, Ganglios basales, Cerebelo y
Tronco encéfalo.

Localizacion anatomica general: Segun la region anatémica de la MAV, su
posicién con respecto al tentorio y su profundidad se agruparon en tres
categorias: Lobar (Frontal, Parietal, Temporal y Occipital), /nfratentorial
(Cerebelo y Tronco encéfalo) y Profunda (Cuerpo calloso, Talamo, Cépsula
interna y Ganglios basales).

- Tipo de MAV: La tipologia de la MAV se defini6 como una variable cualitativa
nominal, en la que se contemplaron las siguientes categorias: MAV pial pura,
MAV mixtay MAV compleja (pial + fistula dural).

- Dimensiones de la MAV: El tamafio de la MAV (antes y después de la
embolizacién) se establecid en funcion de diferentes criterios:

Volumen: Se estim6 utilizando el método de Pasqualin y colaboradores
(1991), y en funcion del valor obtenido se definieron cinco categorias: Muy
pequerio (<5 cm®), Pequefio (5-10 cm®), Mediano (10-30 cm®), Grande (30-
100 cm®) y Muy grande (>100 cm?®).

Tamario: Corresponde al diametro maximo de la MAV en cm, y se crearon
tres categorias: Menos de 3 cm, De 3 a 6 cmy Mas de 6 cm.

Indice morfologico: Este indice busca evaluar la homogeneidad de la MAV y
en funcién de su valor cuantitativo se generd una variable cualitativa ordinal
con las siguientes tres categorias: Regular (IM = 0.67) (cuando presentan
forma esférica), /rregular (0.33 < IM < 0.67) y Muy irregular (IM < 0.33)
(cuando presentan diferencias entre los tres ejes).

Grado de obliteracion: Se trata de una variable cuantitativa que expresa en
porcentaje (%) la reduccién del volumen inicial de tras la embolizacion, y se
calcula como 100*(Volumeninicia — Volumensing) / Volumeniyigiar -

Elocuencia: Se trata de una variable dicotomica (Elocuentey No elocuente).

Drenaje venoso: Se trata de una variable cualitativa con las siguientes
categorias: Superficial, Profundo y Mixto.
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- Escala de Spetzler y Martin: Esta variable ordinal se define en funcién de un
esquema simplificado basado en el tamafio, la localizacién de la elocuencia y el
drenaje venoso, contemplandose seis grados posibles (/, /1, 111, 1V, V y VI).

- Escala de Lawton: S6lo se aplicé en las MAV de grado Il segln la escala de
Spetzler y Martin, y se estableci6 como una variable cualitativa con cuatro
pOSibleS CategoriaS: /11- (S_ZE_Z V]), 111+ (SZE] Vg), 11/ (SzEgl/_z)yI//* (5350‘/0).

- Factores angioarquitecturales de riesgo sangrado: Se recogi6 de forma
individual la informacion correspondiente a siete factores de riesgo de sangrado
usando variables dicotémicas (Presencia / Ausencia). Los factores analizados
fueron: Vena dnica de drenaje, Solo drenaje profundo, Ectasias venosas,
Estenosis venosas, Fistulas intranidales, Aneurismas intranidalesy Aneurismas en
arterias nutricias.

Ademas se calculé en una variable cuantitativa discreta el N° fotal de factores de
riesgo de sangrado en cada MAV antes y después de la embolizacion. A partir de
esta variable se gener6 otra variable dicotomica correspondiente a la Existencia
de algun factor de riesgo vascular asociado a la MAV (Ausencia / Presencia de
uno o mas factores)

6.6.2.4. Embolizacion

En el siguiente apartado se enumeran las variables que describen las caracteristicas
correspondientes al procedimiento de embolizacion aplicado a cada MAV y los
resultados obtenidos:

- Decision de embolizar: Se recogi6 como una variable dicotomica, cuyas
categorias fueron MAV embolizadasy MAV no embolizadas.

- Tiempo de espera entre diagndstico y embolizacion: En una variable
cuantitativa se calcul6 los dias transcurridos entre el diagnéstico de la MAV vy la
primera sesion de embolizacion, y adicionalmente se cred una variable categorica
ordinal con las siguientes categorias: Menor o igual de 7 dias, De 8 a 30 dias'y
Mas de 30 dias.

- Sesiones de embolizacién: En primer lugar se contabilizaron el numero total
de sesiones de embolizacion llevadas a cabo en una variable cuantitativa
discreta.

- Pediculos embolizados: Se recogieron como una variable cuantitativa discreta
absoluta (Mdmero de pediculos por MAV), y complementariamente se calculé una
variable cuantitativa discreta relativa a la variable anterior (Mumero de pediculos
embolizados por sesion).
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Material de embolizacion: Se cred en primer lugar una variable nominal
donde se indicaba el material utilizado (PVA, Histoacryl®, Glubran 2°y Onyx®) y
posteriormente se agruparon segun el tipo de material: Solido (PVA), Liguido
adhesivo (Histoacryl® y Glubran 2®) y Liguido no adhesivo (Onyx®).

Complicaciones: Variable general que establece la existencia de alguna
complicacion que se desglosa en las siguientes:

Complicaciones técnicas: Hemos considerado al atrapamiento del
microcatéter por el material de embolizacion, perforacion del microcatéter y
la rotura del nido o de arteria nutricia al retirar el microcatéter.

- Complicaciones isquémicas: Desarrollo de eventos embdlicos o tromboticos
secundarios al paso de material a una arteria normal distal al nido o por la
oclusién de arterias normales proximales al nido pero distales a la punta del
microcatéter.

- Complicaciones hemorragicas: Desarrollo de hemorragia intracraneal cuando
se produce la oclusion de arteria de caracteristicas normales o por el paso de
material a vena de drenaje.

- Existencia de déficits neuroldogicos: motores o sensitivos, clasificados en
transitorios o permanentes.

Objetivo: Se diferenci6 segun el objetivo terapéutico del tratamiento
embolizante aplicado (Paliativo, Curativoy Adyuvante).

Resultado: En esta variable se recogio el resultado correspondiente al éxito
técnico, es decir, si se logra el cierre completo de la MAV mediante embolizacién
y verificada por un control angiografico posterior (Exito, Continia con otro
tratamientoy Renuncia).

6.6.2.5. Otros tratamientos

Finalmente incluimos la informacion correspondiente a los tratamientos aplicados

tras la embolizacion:

Tipo de tratamiento secundario: Se aplicaron dos tipos de tratamiento:
Ciruglay Radiocirugia.

Tiempo de espera entre ultima sesion de embolizacion y tratamiento no
embolizante: NiUmero de dias transcurridos entre ambos tratamientos.

Resultado: Variable cualitativa que recoge el resultado del tratamiento
combinado de la embolizacién con un segundo tratamiento. Como en el caso
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anterior se evaluo el cierre completo de la MAV verificado por un control
arteriografico al tiempo establecido para cada procedimiento. Esta variable es
dicotomica (Exito y Fracaso).

6.6.3. Anéalisis estadistico

En primer lugar se procedido a describir las variables segun la escala de medicion
utilizada. En el caso de las variables cualitativas se utilizaron las frecuencias absolutas
y relativas, mientras que en las variables cuantitativas se utilizaron la media y la
mediana como estimadores de tendencia central y la desviacion estandar como
estimador de dispersién (Daniel, 2000).

La inferencia estadistica se realizo6 estableciendo un error o, en 0.05 correspondiente a
un nivel de confianza del 95%.

Para determinar la asociacion entre dos variables cualitativas se construyd una tabla de
contingencia y se aplicé la prueba Chi-cuadrado de Pearson, salvo los casos en que la
proporcion de celdas con valores esperados menores de 5 fue superior a 20% en los
gue se utilizaron como alternativas la prueba exacta de Fisher (en tablas 2x2) o la
prueba de Razon de Verosimilitudes (Likelihood Ratio) (para el resto de las tablas). En
el caso particular de variables cualitativas pareadas se aplico la prueba de McNemar
(Daniel, 2000).

En el caso de las variables cuantitativas se evalu6é en primer lugar si eran compatibles
con una distribuciéon normal aplicando la prueba de Kolmogorov-Smirnov, de forma que
cuando la distribucién era normal se aplicaron pruebas paramétricas, y cuando no fue
normal se aplicaron las pruebas no paramétricas (Daniel, 2000).

Para la comparacién de medias (asociacion entre una variable cuantitativa y una
cualitativa) se utilizaron las pruebas paramétricas de t de Student para muestras
independientes corregida segun la homogeneidad de las varianzas estimada con la
prueba de Levene (dos medias) o la prueba de Analisis de Varianza (ANOVA) (mas de
dos medias), o sus alternativas no paramétricas: U de Mann-Whitney o Kruskal-Wallis.
En el caso de comparacion de mas de dos medias, para determinar diferencias entre
categorias se utilizé el test post-hoc de Duncan después de la ANOVA o la prueba de U
de Mann-Whitney aplicada por parejas de categorias después de la prueba de Kruskal-
Wallis (Daniel, 2000).

Finalmente para evaluar la asociacién entre dos variables cuantitativas se estimaron los
coeficientes de correlacién de Pearson (r) o de Spearman (rho), pruebas paramétrica y
no paramétrica respectivamente (Daniel, 2000).

Los datos fueron analizados con el programa SPSS 19.0 para Windows.
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7. Resultados

7.1. Caracterizacion de los pacientes estudiados y su clinica
de debut

7.1.1. Sexo

Se obtuvo una muestra de 137 pacientes, de los cuales 79 (57.7%) fueron hombres y
58 (42.3%) fueron mujeres. Dos casos presentaron una MAV doble (un hombre y una
mujer), por lo que el total de MAV estudiadas fueron 139.

7.1.2. Edad de presentacion clinica

La media de edad de la presentacion clinica fue de 38.1 afios, y no se observaron
diferencias significativas entre hombres y mujeres (Tabla 25). El rango de edades fue
muy amplio variando entre los 6 y 78 afios de edad.

Tabla 25. Edad de presentacion clinica segun el sexo

Sexo n Media = DE Minimo | Maximo
Hombre 79 39.7 +£ 15.8 7 78

Mujer 58 35.9 +15.2 6 74

Total 137 38.1 +£15.6 6 78

Significacion segun la prueba t de Student, p=0.168

Al estudiar la distribucion de los sexos segun las tres categorias de edad no se
apreciaron diferencias estadisticamente significativas (Tabla 26), a pesar de que en la
categoria de pacientes que debutan clinicamente con mas de 45 afos son
mayoritariamente varones.

Tabla 26. Distribucion de sexos segln categoria de edad

Sexo <30 afos 31-45 afios >45 afos Total
Hombre 52.1% 51.1% 71.4% 57.7%
Mujer 47.9% 48.9% 28.6% 42.3%
n (%) 48 (35.0%0) | 47 (34.3%) | 42 (30.79%) | 137 (100.0%0)

Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson, p=0.095

7.1.3. Clinica de presentacion

En relacién con

los cuadros hemorragicos (38.0%) fueron mayoritariamente

hemorragias intraparenquimatosas (HIP) (71.2%), teniendo menor frecuencia las
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hemorragias subaracnoideas (HSA) (9.6%) y diversas presentaciones complejas
(Tabla 27). Hay que indicar que no se presentd ninguna hemorragia intraventricular
(HIV) de forma aislada. Al contabilizar de forma separada los tres tipos de hemorragias
intracraneales en los 52 pacientes que debutaron con hemorragia se observaron un
total de 43 HIP, 10 HSA y 9 HIV (Tabla 28).

Tabla 27. Clinica de debut

Tipo n % Clinica de debut n %

Hemorragia intraparenquimatosa (HIP) 37 | 27.0%

Cuad’ro_s 52 | 38.0% | Hemorragias complejas 10 | 7.3%
hemorragicos

Hemorragia subaracnoidea (HSA) 5 3.6%

Convulsiones 45 | 32.8%

Cefalea 16 | 11.7%

Cuadros no | g | g5 o L= — —
hemorragicos Déficits neurolégicos no hemorragicos 15 | 10.9%
Hallazgo casual 9 6.6%

Tabla 28. Clinica de debut de tipo hemorragico (n=52)

Clinica de debut hemorragico n %
Hemorragia intraparenquimatosa (HIP) 37 | 71.2%
Hemorragia subaracnoidea (HSA) 5 9.6%
HIP + HIV 5 9.6%
Hemorragias complejas HSA + HIV 4 7.7%
HIP + HSA 1 1.9%

En nuestro estudio la mayoria los pacientes seleccionados se presentaron con una
clinica no hemorragica (62.0%) (Tabla 27). En estos pacientes la mayoria presentaron
convulsiones (52.8%), y en menor medida cefaleas (18.8%) (Tabla 29).

Tabla 29. Clinica de debut de tipo no hemorragico (n=85)

Clinica de debut no hemorragico n %
Convulsiones 45 52.9%
Cefalea 16 18.8%
Hallazgo casual 9 10.6%
Déficit sensitivo 4 4.7%
Déficit motor 3 3.5%
Déficits neuroldgicos no _Ataxia cerebelosa 3 3.5%
hemorragicos Alteraciones visuales 3 3.5%
Disartria ACVA isquémico 1 1.2%
Neuralgia trigémino 1 1.2%
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Al analizar la frecuencia de la presentacion clinica hemorragica o no hemorragica en
relacion con el sexo y la edad de los pacientes se observé que no existia una
asociacion estadisticamente significativa (Tabla 30).

Tabla 30. Relacién de la clinica de debut con el sexo y la edad

Cuadros no Cuadros hemorragicos
hemorragicos
n % n % p
Hombre 51 64.6% 28 35.4% 0.479 2
Mujer 34 58.6% 24 41.4%
<30 afios 31 64.6% 17 35.4%
31-45 afios 31 66.0% 16 34.0% 0.501 %
>45 afios 23 54.8% 19 45.2%
Total 85 62.0%0 52 38.0%0
n Media = DE n Media+ DE
Edad (afios) 85 37.40 = 14.35 52 39.23 + 17.53 0.528"

X2: Significacion segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
t: Significacidn segun la prueba t de Student
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7.2. Datos morfologicos y angioarquitectura de las MAV

7.2.1. Localizacién de la MAV

En la Tabla 31 se muestra la localizacién de las 139 MAV estudiadas. Se puede
observar que el 83.5% son de localizacion lobar, con una distribucién equitativa en
ambos hemisferios. Tan so6lo un 2.9% de las MAV se localizaron en el espacio
interhemisférico, y de éstas la mayoria fueron de localizacion profunda.

La distribucion mas detallada de la localizacién de las MAV se puede consultar en la
Tabla 32. La localizacion més frecuente fue en el I6bulo parietal con un total de 53

MAV (38.13%) de predominio en el I6bulo parietal izquierdo.

Tabla 31. Localizacién anatémica general de las MAV

Hemisferio Inter- Hemisferio Total
Izquierdo hemisférico Derecho n %
Lobar 50.0% 0.0% 50.0% 116 83.5%
Infratentorial 47.4% 10.5% 42.1% 19 13.7%
Profunda 25.0% 50.0% 25.0% 4 2.9%
Total 48.9%0 2.9% 48.2%0 139 100.0%
Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p=0.001
Tabla 32. Localizacion anatomica detallada de las MAV
Hemisferio Inter- Hemisferio Total
Izquierdo | hemisférico | Derecho n %
Parietal 50.9% - 49.1% 53 38.1%
Frontal 41.7% - 58.3% 24 17.3%
Occipital 56.5% - 43.5% 23 16.5%
Temporal 50.0% - 50.0% 16 11.5%
Cuerpo calloso - 100.0% - 1.4%
Talamo 50.0% - 50.0% 1.4%
Cerebelo 52.9% - 47.1% 17 12.2%
Tronco encéfalo - 100.0% - 2 1.4%
Total 48.9%0 2.9% 48.2% 139 100.0%0

En la Tabla 33 se constata que no existe relacién del sexo ni la edad con la localizacién

en los dos hemisferios o en el espacio interhemisférico.
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Tabla 33. Relacion de la localizacion hemisférica de las MAV con sexo y edad del paciente

Hemi_sferio Ir_1te,r—_ Hemisferio n 0
Izquierdo | hemisférico Derecho
Hombre 43.8% 3.8% 52.5% 80 0.320 %V
Mujer 55.9% 1.7% 42.4% 59
<30 afios 51.0% 4.1% 44.9% 49
31-45 afios 47.9% 0.0% 52.1% 48 0.442 %Y
>45 afos 47.6% 4.8% 47.6% 42
Total 48.9%0 2.9% 48.2% 139

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Sin embargo segun la localizacion anatémica general (Tabla 34) se aprecian diferencias
estadisticamente significativas segun la edad, ya que en los pacientes de 31 a 45 afios
practicamente todas las MAV (46/48) fueron lobares, y se observé una proporcion
significativamente mayor de MAV infratentoriales en los mayores de 45 afios con un
23.8%, en comparacién con el grupo de edad < 30 afios con un 14.3% y un 4.2% en
los pacientes de 31 a 45 afos.

Tabla 34. Relacién de la localizacion anatomica de las MAV con sexo y edad del paciente

Lobar Infratentorial Profunda n p
Hombre 80.0% 15.0% 5.0% 80 0.085 ™
Mujer 88.1% 11.9% 0.0% 59
<30 afios 83.7% 14.3% 2.0% 49
31-45 afios 95.8% 4.2% 0.0% 48 0.008 ®V
>45 afios 69.0% 23.8% 7.1% 42
Total 83.5% 13.7% 2.9% 139

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

De forma significativa, la mayoria de las MAV lobares son MAV no hemorragicas
(63.8%), mientras que la mayoria de las infratentoriales se presentan con hemorragia
(57.9%). Todas las MAV de localizacién profunda son MAV no hemorragicas
(Tabla 35).

En la Tabla 36 se analiza la relacion entre la localizacién anatémica general (lobar,
infratentorial y profunda) y la presentacion clinica en el caso de las MAV no
hemorragicas, y se comprueba que existe una asociacion estadisticamente significativa
(prv=0.027). De forma que si un paciente debuta con convulsiones, es muy raro que
presente una MAV de localizacién infratentorial (2.2%), mientras que un porcentaje
significativo de MAV que se presentan con déficits neurologicos estan asociados con
MAYV infratentoriales (31.3%).
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Tabla 35. Relacién de la clinica de presentacion con localizacion anatémica de las MAV

Hemorragica | No hemorragica n p
Lobar 36.2% 63.8% 116
Infratentorial 57.9% 42.1% 19 0.029 *
Profunda 0.0% 100.0% 4
Total 38.1% 61.9%0 139

RV: Significacion segun la prueba de Razdn de Verosimilitudes

Tabla 36. Relacion de la localizacién anatomica de las MAV con clinica de presentacion no
hemorragica (n=86)

Lobar Infratentorial | Profunda n p
Convulsiones 95.6% 2.2% 2.2% 45
Déficits neuroldgicos 56.3% 31.3% 12.5% 16 0.027 *
Cefalea 87.5% 6.3% 6.3% 16
Hallazgo casual 88.9% 11.1% 0.0% 9
Total 86.0%0 9.3% 4.7% 86

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

7.2.2. Tipo de MAV

En nuestro estudio la mayoria de las MAV fueron piales puras (89.2%), 9.4% mixtas y
tan sélo dos casos fueron MAV complejas (1.4%) (Tabla 37). Por otra parte hay que
indicar que no se observé que el tipo de MAV estuviera significativamente asociada con
el sexo (pry=0.651), la edad (pry=0.119), la presentacion clinica (pry=0.173) y la

localizacién anatémica general (pry=0.572).

Tabla 37. Distribucion de las MAV segun tipo

n %
MAP pial pura 124 89.2%
MAV mixta 13 9.4%
MAV compleja 2 1.4%
Total 139 100.0%

7.2.3. Dimensiones iniciales de las MAV

Las dimensiones iniciales de las 139 MAV estudiadas fueron analizadas teniendo en

cuenta su volumen, su tamafio y su indice morfolégico.

El volumen inicial promedio en el momento del diagnéstico fue de 8.4 + 24.1 cm?.
Se observ6 una asociaciéon estadisticamente significativa (puw=0.026) con la clinica de
de debut, observando que, en promedio, las MAV hemorragicas eran mas pequefias
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que las MAV no hemorragicas. En nuestro estudio, la media del volumen inicial de las
MAV hemorrégicas fue de 11.1 cm®, mientras que las MAV no hemorrégicas doblaron
ese volumen (22.9 cm®) (Tabla 38). Si analizamos la clinica de presentacién ampliada,
es decir, como presentacion hemorragica, convulsiones, déficits neurolégicos, cefalea y
hallazgo casual, las MAV como hallazgo casual (asintomaticas) triplicaron de forma
significativa el volumen de las MAV hemorréagicas (pkw=0.026) (Tabla 38).

No se observaron asociaciones estadisticamente significativas del volumen inicial de la
MAV con el resto de variables analizadas: sexo (pww=0.541), edad al diagnoéstico
(pkw=0.401) y localizacion anatomica general (pxw=0.359).

Tabla 38. Relacion del volumen inicial (cm®) de las MAV con clinica de presentacion

Media = DE Mediana n p

MAV hemorrégicas 111 +£11.7 7.50 53 0.026 MW
MAV no hemorragicas 22.9 +28.4 11.88 86
Hemorragia 11.1+11.7°2 7.50 53
Convulsiones 243 +30.4% 9.38 45

Déficits neurolégicos 18.0 + 31.2% 6.63 16 0.026 W
Cefalea 18.5 +19.0% 13.50 16
Hallazgo casual 32.9+28.2° 21.44 9

Total 18.44 + 24.14 10.50 139

MW: Significacion segun la prueba U de Mann-Whitney
KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis. Superindices distintos indican
diferencias significativas aplicando la prueba U de Mann-Whitney por parejas

Complementariamente, tal y como describimos en el apartado de Material y Métodos,
dividimos las MAV en cinco categorias segun intervalos de volumen, y observamos que
las MAV mas frecuentes (34.5%) son las que presentaron un volumen mediano
(Tabla 39). La mayoria de las MAV con volumen grande (30-100 cm®) y muy grande
(>100 cm®) correspondieron a MAV no hemorragicas mientras que las de volumen muy
pequefio fueron principalmente MAV hemorrégicas, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa (px,=0.032).

Tabla 39. Relacion del volumen inicial categorizado de las MAV con clinica de presentacion

Hemorréagica hemo’\:(r)égica Total n p
Muy pequefio (<5 cm?) 34.0% 26.7% 29.5% 41
Pequefio (5-10 cm®) 24.5% 16.3% 19.4% 27
Mediano (10-30 cm®) 37.7% 32.6% 34.5% 48 | 0.032 7
Grandes (30-100 cm®) 3.8% 20.9% 14.4% 20
Muy grandes (>100 cm®) 0.0% 3.5% 2.2% 3
Total 53 86 100.0% | 139

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Finalmente indicamos que al analizar el volumen de la MAV por categorias no
encontramos asociacion estadistica ni con el sexo (px.=0.758), ni con la edad al
diagndstico (px.=0.307), ni con la localizacion anatémica general (px.=0.214).

En cuanto al tamafio de las MAV considerado como el diametro mayor de los tres ejes
(X, ¥, 2) medido en cm, el 38.1% de las MAV fueron pequefias (<3 cm), 56.8% fueron
medianas (3-6 cm) y 5.0% fueron grandes (>6 cm).

Es importante destacar que en este caso el tamafo de las MAV no estuvo
significativamente asociado con ninguna de las variables analizadas hasta el momento:
sexo (prv=0.390), edad al diagnoéstico (pry=0.797), clinica de debut (pry=0.566) y
localizacién anatémica general (pry=0.475).

Por dltimo al analizar el indice morfolégico calculado se observé que del total de las
139 MAV estudiadas, un 9.4% presentaron una morfologia muy irregular (IM < 0.33);
36.0% mostraron una morfologia irregular (0.33 < IM < 0.67) y méas de la mitad
(54.7%) tuvieron morfologia regular (IM > 0.67).

Como en el caso del tamanfo, el indice morfolégico no estuvo asociado ni con sexo
(px2=0.943), ni con la edad al diagnoéstico (pry=0.565) ni con la clinica de debut
(px2=0.724), ni con la localizacion anatomica general (pry=0.597).

7.2.4. Drenaje venoso de la MAV

De las 139 MAV estudiadas, la mayoria de ellas presentaron un drenaje venoso
superficial (60.4%), una tercera parte tenian un drenaje mixto (33.1%) y una pequefia
proporcion (6.5%) presentaron un drenaje profundo.

Se observo una asociacion significativa (pry<0.001) con la localizacion anatomica
general de las MAV, y que la mayoria de las MAV lobares presentaron un drenaje
venoso superficial (66.4%). Sin embargo las MAV
fundamentalmente mixtas (42.1%) o superficiales (36.8%), mientras que las MAV
profundas tenian un drenaje venoso profundo o mixto (Tabla 40).

infratentoriales fueron

Tabla 40. Relacion del drenaje venoso de las MAV con localizacién anatémica general

Superficial Mixto Profundo n p
Lobar 66.4% 31.0% 2.6% 116
Infratentorial 36.8% 42.1% 21.1% 19 <0.001 ®V
Profunda 0.0% 50.0% 50.0% 4
Total 60.4% 33.1% 6.5% 139

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Hay que indicar que en el tipo de drenaje venoso no influyd el sexo (px.=0.492), ni la
edad al diagnostico (pry=0.075), ni la clinica de presentacion (px,=0.778).

En relacién con otras variables relacionadas con las dimensiones de la MAV tampoco se
observaron diferencias significativas: volumen categorizado (pry=0.072), tamafio
(prv=0.187) e indice morfolégico (pry=0.228).

7.2.5. Elocuencia

Mas de la mitad de MAV estudiadas (57.6%) se localizaron en un area elocuente, y no
se encontré ninguna asociacion estadisticamente significativa con las variables
anteriormente analizadas: sexo (px.=0.305), edad al diagndéstico (px,=0.439), clinica
de debut (px;=0.112), localizacion anatomica general (pry=0.563), volumen
categorizado (px.=0.597), tamafio (pry=0.672), indice morfolégico (px.=0.131) y
drenaje venoso (px.=0.251).

7.2.6. Escala de Spetzler y Martin

En primer lugar hay que indicar que la mayoria fueron de grado Il (33.1%) y 1l
(33.1%). También hubo una proporcion relevante de MAV de grado | (17.3%) y IV
(12.2%). Por dltimo hay que indicar que fueron bastante infrecuentes las MAV de
grado V (1.4%) y VI (2.9%).

Continuando con la sistematica de analisis seguida hasta el momento, se observaron
algunas asociaciones estadisticamente significativas con las variables previamente
analizadas: dimensiones, elocuencia y drenaje venoso. Con el resto de variables no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas: sexo (pry=0.149), edad al
diagnostico (pry=0.239), clinica de presentacion (pry=0.221) y localizacion anatémica
(prv=0.751).

Al analizar la relacion del grado de la MAV segun la escala de Spetzler-Martin con el
volumen inicial categorizado se observo una relacion estadisticamente significativa
(Prv<<0.001). Por una parte hay que indicar que todas las MAV de grado | presentaron
un volumen inferior a 10.0 cm®. Sin embargo en las de grados Il a IV se aprecié una
gran variabilidad en el volumen de la MAV, aunque con una tendencia a que el
volumen fuera mayor conforme mayor era el grado de Spetzler-Martin. No
comentaremos los resultados obtenidos para las MAV de grado V y VI ya que sus
frecuencias son demasiado reducidas (Tabla 41).

Lo mismo ocurrié cuando se analizd el grado de la MAV segun la escala de Spetzler-
Martin con el tamafio de la MAV, encontrandose una asociacion estadisticamente
significativa (pry<<0.001). Todas las MAV de grado | fueron MAV pequeiias, mientras que
la mitad de las MAV de grado Il eran pequefias y la otra mitad medianas. Se observo
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una variabilidad en el tamafio de las MAV de grado 11l y IV, presentdndose con los tres
tipos de tamafio, aunque con un ligero predominio de tamafio mediano. Debido a la
escasa muestra de MAV con grado V y VI, no comentaremos los resultados (Tabla 42).

Tabla 41. Relacién de la escala de Spetzler-Martin con volumen inicial de la MAV

SE::;';_ pe':q/ltljgﬁo Pequeﬁi Mediano3 Grande . ggl;)(;e Total | n
Martin (<5 cm?) (5-10 cm®) | (10-30 cm®) [(30-100 cm") (>100 cm?)

| 70.8% 29.2% 0.0% 0.0% 0.0% 17.3%| 24
I 32.6% 21.7% 32.6% 13.0% 0.0% 33.1% | 46
Il 13.0% 15.2% 50.0% 17.4% 4.3% 33.1% | 46
v 17.6% 11.8% 58.8% 11.8% 0.0% 12.2%| 17
\ 0.0% 0.0% 0.0% 100.0% 0.0% 1.4% | 2
U 0.0% 25.0% 0.0% 50.0% 25.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

Tabla 42. Relacién de la escala de Spetzler-Martin con tamafio inicial de la MAV

Escala Pequefias | Medianas Grandes

Spetzler-Martin | (<3cm) | (3-6 cm) (> 6.cm) Total n
I 100.0% 0.0% 0.0% 17.3% 24
I 43.5% 56.5% 0.0% 33.1% 46
11l 15.2% 78.3% 6.5% 33.1% 46
\Y 5.9% 88.2% 5.9% 12.2% 17
\ 0.0% 0.0% 100.0% 1.4% 2
VI 25.0% 50.0% 25.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

Se evidencidé una asociacion estadisticamente significativa (pry=0.003) con el indice
morfoldgico. La mayoria de las MAV de grado | presentaron una morfologia regular
(79.2%), mientras que la morfologia de las MAV de grado Il era mas irregular de lo
esperado y menos regular de lo esperado, con unas frecuencias de 56.5% y de 37.0%
respectivamente. Las MAV de grado Il presentaron los tres tipos de morfologia.
Ninguna de las MAV de grado V presentd una morfologia regular (aunque por el
tamafo reducido de la muestra, no llega a ser concluyente). Y finalmente aunque en
las MAV de grado VI se observé que la mayoria presenté una morfologia regular, no
lleg6 a ser representativo por el escaso niumero de MAV de grado VI (Tabla 43).

En cuanto al drenaje venoso, conforme aumentaba el grado de las MAV, disminuia el
namero de MAV con drenaje superficial y aumentaba el nimero de MAV con drenaje
profundo, siendo esta asociacién estadisticamente significativa (pry<0.001). A partir
del grado 111, aument6 el numero de MAV con drenaje mixto, siendo las MAV de grado
IV las de mayor frecuencia con drenaje mixto (82.4%) (Tabla 44)
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Tabla 43. Relacion de la escala de Spetzler-Martin con indice morfologico de la MAV

Escala Muy irregular Irregular Regular Total n
Spetzler-Martin| (IM < 0.33) | (0.33<IM<0.67) | (IM = 0.67)

| 4.2% 16.7% 79.2% 17.3% 24
1 6.5% 30.4% 63.0% 33.1% 46
Il 6.5% 56.5% 37.0% 33.1% 46
v 29.4% 23.5% 47.1% 12.2% 17
\Y 50.0% 50.0% 0.0% 1.4% 2
VI 0.0% 25.0% 75.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p=0.003

Tabla 44. Relacion de la escala de Spetzler-Martin con drenaje venoso de la MAV

Escala Drenaje Drenaje Drenaje
Spetzler- Venoso Venoso VEenoso Total n
Martin superficial mixto profundo
| 100.0% 0.0% 0.0% 17.3% 24
1 82.6% 13.0% 4.3% 33.1% 46
i 43.5% 47.8% 8.7% 33.1% 46
v 5.9% 82.4% 11.8% 12.2% 17
\Y 0.0% 50.0% 50.0% 1.4% 2
VI 25.0% 75.0% 0.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

Al analizar la relacion del grado de la MAV segun la escala de Spetzler-Martin con la
elocuencia se observo una relacion estadisticamente significativa (pry<<0.001).

La escala de Spetzler y Martin estuvo relacionada con la elocuencia de la MAV
(prv<0.001). Todas las MAV de grado | y casi todas las MAV de grado Il eran no
elocuentes mientras que todas las MAV de grado 1V, V y VI fueron elocuentes. Sin
embargo la proporcién de MAV no elocuentes y elocuentes fue bastante similar en las
MAV de grado 111 (Tabla 45).

Tabla 45. Relacion de la escala de Spetzler-Martin con elocuencia de la MAV

Escala
Spetzler- MAV MAV Total n

Martin no elocuente elocuente
| 100.0% 0.0% 17.3% 24
I 73.9% 26.1% 33.1% 46
i 47.8% 52.2% 33.1% 46
v 0.0% 100.0% 12.2% 17
\Y 0.0% 100.0% 1.4%
VI 0.0% 100.0% 2.9% 4

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001
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7.2.7. Escala de Lawton

En la Tabla 46 se muestra la subclasificacion de las MAV de grado Ill segun la escala
de Lawton. El subtipo méas frecuente encontrado fue el de 111 (S;EqV1), con el 41.3%
(nido entre 3-6 cm,; no elocuente y drenaje profundo).

Tabla 46. Subtipos de la MAV de grado 111 (escala de Lawton)

Escala de Lawton n %
- (S1E1Vy) 7 15.2%
I+ (S,E1Vo) 17 37.0%
I (S2EpV1) 19 41.3%
H1* (S3EqVo) 3 6.5%

Total 46 100.0%

De manera similar que con la escala de Spetzler-Martin, se observaron asociaciones
estadisticamente significativas con las variables previamente analizadas: dimensiones,
drenaje venoso y elocuencia. La diferencia con la escala de Spetzler-Martin es que no
hubo asociacion estadisticamente significativa con el indice morfolégico (pry=0.335).
Con el resto de variables no se encontraron diferencias estadisticamente significativas:
sexo (prv=0.426), edad al diagnostico (pry=0.473), clinica de presentacion
(Prv=0.507) v localizacién anatémica (pry=0.298).

Al analizar la escala de Lawton con el volumen inicial categorizado se observé una
relacion estadisticamente significativa (pry<<0.001) (Tabla 47).

Tabla 47. Relacién de la escala de Lawton con volumen inicial de la MAV

Escala de pe’(\qﬂlljjgﬁo Pequefio Mediano Grandes grgﬂr:ges Total n
3 3 3
Lawton (<5 cm®) (5-10 cm®) | (10-30 cm®) |(30-100 cm?) (>100 cm®)
- (S1E1V1) | 71.4% 28.6% 0.0% 0.0% 0.0% 15.2% 7
I+ (S;E;1Vo)| 5.9% 23.5% 70.6% 0.0% 0.0% 37.0% | 17
H1 (S;EqV4) 0.0% 5.3% 57.9% 31.6% 5.3% 41.3% | 19
HI* (S3E0Vo) | 0.0% 0.0% 0.0% 66.7% 33.3% 6.5% 3

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

Analizando la relaciéon de la escala de Lawton con el tamarfio de las MAV, se observa
gue todas las MAV con subtipo de Lawton Il1- (S;E;V1) son pequefias, las del subtipo
I+ (S2E1Vo) vy T (S2EqV1) son medianas y las del subtipo I11* (S3EqV,) son grandes,
siendo esta relacién estadisticamente significativa (pry<0.001) (Tabla 48).

En cuanto a la elocuencia, todas las MAV con subtipo Il1- (S;E;Vy) y I+ (S;E1Vo)
estaban localizadas en areas elocuentes, mientras que las MAV con subtipo Il
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(S2EoV1) vy HI* (S3EqV,) eran MAV localizadas en &reas no elocuentes (pry<<0.001)
(Tabla 49).

Tabla 48. Relaciéon de la escala de Lawton con tamafio inicial de la MAV

ot || s | s | o |
1I- (S:E1Vy) 100.0% 0.0% 0.0% 15.2% 7
I+ (S,E1Vp) 0.0% 100.0% 0.0% 37.0% 17
I (S2EqVy) 0.0% 100.0% 0.0% 41.3% 19
HI* (S3EoVy) 0.0% 0.0% 100.0% 6.5%0 3

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

Tabla 49. Relaciéon de la escala de Lawton con elocuencia de la MAV

Escal MAV
E;\?V?O?‘e no elocuente elo'\éluAg/nte Total n
- (S{E1Vy) 0.0% 100.0% 15.2% 7
1+ (S,E1 Vo) 0.0% 100.0% 37.0% 17
1 (S2EqVy) 100.0% 0.0% 41.3% 19
HI* (S3EqVo) 100.0% 0.0% 6.5% 3

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

De la misma manera, la escala de Lawton estuvo asociada con el drenaje venoso,
siendo esta relacion estadisticamente significativa (pry<<0.001). Se observé que todas
las MAV con subtipo 1+ (S;E1Vo) y HH* (S3EqV,) presentaban drenaje superficial. En
los subtipos 1- (S:E1V1) 1 (S2EqV1), la variable V; estaba integrada por MAV que
presentaron fundamentalmente drenaje mixto (Tabla 50).

Tabla 50. Relacion de la escala de Lawton con drenaje venoso de la MAV

Escala de Drenaje venoso | Drenaje venoso | Drenaje venoso
L . Total n
Lawton superficial profundo mixto
1I- (S;E1Vy) 0.0% 28.6% 71.4% 15.2% | 7
I+ (S,E1 Vo) 100.0% 0.0% 0.0% 37.0% | 17
I (S2EqVy) 0.0% 10.5% 89.4% 41.3% | 19
H1* (S3EoVo) 100.0% 0.0% 0.0% 6.5%0 3
Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001
7.2.8. Factores angioarquitecturales de riesgo de sangrado
En primer lugar hay que destacar que la mayoria de las MAV (82 de 139, 59.0%)
presentaron al menos un factor de riesgo de sangrado.
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De todas las variables analizadas, con la Unica que se evidencié una relacion
estadisticamente significativa fue con la escala de Spetzler-Martin. Con el resto de
variables no se observé una relacién estadisticamente significativa: sexo (pr=0.174);
edad al diagnéstico (px,=0.862); cuadro de presentacion hemorragica (pr=0.265);
localizacion anatomica de las MAV (pgry=0.678); dimensiones de la MAV (volumen
inicial, px,=0.586; tamafio, pry=0.290; indice morfoldgico, px,=0.241); drenaje venoso
(px2=0.153) y la elocuencia (ps=0.098).

Al analizar la asociacion con la escala de Spetzler-Martin (pry=0.021) se pudo ver que
la mayoria de las MAV de grado Il y IV presentaron factores de riesgo (70.0%),
mientras que todas las MAV de grado V presentaron factores de riesgo (Tabla 51). Es
relevante destacar que la escala de Lawton para las MAV de grado Ill no estuvo
relacionada con los factores de riesgo vascular iniciales (pry=0.969).

Tabla 51. Relacion de los factores de riesgo de sangrado con la escala de Spetzler-Martin

Grado MAV sin factores | MAV con factores| 1. n
Spetzler-Martin de riesgo de riesgo
| 66.7% 33.3% 17.3% 24
1 28.3% 72.0% 33.1% 46
1l 45.7% 54.3% 33.1% 46
\Y) 29.4% 71.0% 12.2% 17
\Y, 0.0% 100.0% 1.4% 2
Vi 50.0% 50.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p=0.021

En cuanto al nUmero de factores de riesgo inicialmente detectados, lo méas frecuente
fue uno por MAV en el 40.0% de los casos. El maximo numero de factores fue de tres,
aunque fue relativamente infrecuente (6.5%) (Tabla 52).

Tabla 52. Namero de factores de riesgo por MAV

Numero de
factores de riesgo n %
0 57 41.0%
1 55 40.0%
2 18 13.0%
3 9 6.5%
Total 139 100.0%

Para finalizar este apartado, en la Tabla 53 se muestran los tipos de factores de riesgo
de sangrado analizados por MAV en orden de frecuencia creciente. El factor de riesgo
que mas frecuentemente se presentd en las MAV fue la ectasia venosa con un 30.2%.
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Tabla 53. Tipos de factores de riesgo por MAV

Tipos de factores de riesgo n %
Ectasias venosas 42 30.2%
Fistulas intranidales 27 19.4%
Vena Unica de drenaje 17 12.2%
Aneurismas en arterias nutricias 11 7.9%
Estenosis venosas 10 7.2%
Aneurismas intranidales 8 5.8%
Solo drenaje profundo 3 2.2%
Total 139 100.0%
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7.3. Embolizacion de las MAV

Del total de las 139 MAV, se realizé tratamiento embolizante en 127 MAV en el periodo
comprendido entre febrero de 1991 hasta febrero del 2008. En las 12 MAV (8.6%)
restantes no se recurrié a la embolizacion: 4 se consideraron inoperables, 3 se trataron
directamente con cirugia y 5 se trataron directamente con radiocirugia. En la Tabla 54
se detallan los motivos por los que la embolizacion se descartdé como tratamiento de
primera eleccion.

Tabla 54. MAV que no recibieron embolizacién como tratamiento principal

- Nido disperso
MAV no - Ramas aferentes pequefias

embolizable - Mala posicién de los microcatéteres
MAYV inoperables por acodaduras/bucles en las 4
ramas aferentes

MAV no quirdrgica Nido disperso
ni radioquirdrgica |- Area elocuente

- Mala posicion de los microcatéteres

MAV no - Desestructuracién del nido

'MAV tratadas embolizable secundario a evacuacion de
directamente con hematoma 3
cirugia
MAV no - Edad temprana del paciente
radioquirdrgica |- Localizacién inaccesible
MAV tratadas MAV. no - Ramas aferentes pequefias
embolizable

directamente con 5
radiocirugia

MAV no quirdrgica Localizacion inaccesible

Hay que indicar que la decisibn de no embolizar a esas 12 MAV no estuvo
significativamente asociada con el sexo (px.=0.580), ni la edad al diagnéstico
(prv=0.222), ni con la clinica de presentacion (p=0.373), ni con la localizacion
anatémica general de las MAV (pry=0.297).

Sin embargo se observo una asociacion significativa con la escala de Spetzler-Martin,
aunque en el andlisis por separado de las variables que constituyen la escala de
Spetzler-Martin no se encontro esa asociacion: dimensiones de la MAV (volumen inicial,
prv=0.148; tamafio, pry=0.064; indice morfolégico, pry=0.704); elocuencia
(px2=0.580) y drenaje venoso (pry=0.403).

Al analizar la decision de embolizar o no a las MAV en relacién con la escala de
Spetzler-Martin, se observd que no recibieron tratamiento embolizante ninguna MAV de
grado VI, que coinciden con las 4 MAV consideradas como inoperables. Hubo 5
(21.09%) MAV de grado | que no se embolizaron, y corresponden a 2 MAV a las que se
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les tratd mediante cirugia y 3 MAV con radiocirugia. Estas 5 MAV se diagnosticaron a
principios y mediados de la década de los 90, cuando todavia no existia la
disponibilidad actual de microcatéteres mas selectivos, y por otra parte en aquella
época, se consideraba que la mejor opcion de tratamiento para las MAV de grado | era
la cirugia o la radiocirugia. Tampoco recibié tratamiento embolizante una MAV de
grado 11, a la que se le realiz6 directamente cirugia y una MAV de grado 11l y una MAV
de grado 1V a las que directamente se realiz6 radiocirugia. Curiosamente todas las MAV
de grado V de nuestra muestra si que se embolizaron (pry<0.001) (Tabla 55).

Tabla 55. Relacién de la decision de no embolizar con escala de Spetzler-Martin

Escala MAV no MAV Total n
Spetzler-Martin | embolizadas | embolizadas

| 21.0% 79.2% 17.3% 24
I 2.2% 97.8% 33.1% 46
i 2.2% 97.8% 33.1% 46
v 5.9% 94.1% 12.2% 17
\ 0.0% 100.0% 1.4%
\ 100.0% 0.0% 2.9%

Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes, p<0.001

En el caso particular de las MAV de grado 111 la decision de embolizar no se asocio de
forma significativa con la escala de Lawton (pry=0.273).

En el analisis de los factores de riesgo de sangrado, el hecho de que una MAV se
presentara con factores de sangrado no se observd una relacion estadisticamente
significativa (pr=0.550), y cuando se analizaron los factores de riesgo de forma
individual, el Unico factor que mostré una asociacion estadisticamente significativa fue
cuando la MAV se presentd con una Unica vena de drenaje (pr=0.041). Hay que
destacar que en 4 (23.5%) de las MAV con una Unica vena de drenaje no se empleé el
tratamiento embolizante como tratamiento principal (Tabla 56).

Tabla 56. Relacién de la decision de no embolizar con Unica vena de drenaje

MAV no MAV n D
embolizadas | embolizadas
MAV sin Unica vena de drenaje 6.6% 93.5% 122 0.041F
MAV con Unica vena de drenaje 23.5% 76.5% 17
Total 8.6% 91.4% 139

F: Significacion segun la prueba estadistica exacta de Fisher

Como se ha comentado antes, con el resto de factores de riesgo vascular no se
encontré una asociacion estadisticamente significativa: MAV con sélo drenaje profundo
(pr>0.999); MAV con ectasias venosas (pr=0.347); MAV con estenosis venosas
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(pr=0.601); MAV con fistulas intranidales (pr=0.123); MAV con aneurismas
intranidales (ps>0.999) y MAV con aneurismas en arterias nutricias (pr=0.598).
Tampoco hubo una asociacién estadisticamente significativa con el recuento de
factores de riesgo de sangrado por MAV (pry=0.141).

7.3.1. Sesiones de embolizacion y pediculos embolizados

En esta segunda fase del estudio, a la hora de analizar el nimero de sesiones de
embolizacién, hubo 2 MAV de las que no se pudo obtener el nimero exacto de
sesiones realizadas, por lo que la muestra analizada corresponde a 125 MAV.

Durante los 17 afios del periodo de estudio se realizaron un total de 254 sesiones de
embolizaciébn con una media de 2.0 + 1.2 sesiones por MAV durante las que se
embolizaron un total de 495 pediculos, con una media de 3.9 + 3.8 pediculos por MAV
y un numero promedio de pediculos por sesion de 1.7 + 0.8.

El maximo ndimero de sesiones por MAV fueron 6 (en el 2.4% de las MAV), mientras
gue la mayoria de las MAV recibieron una sola sesion de embolizacién (42.4%)
(Tabla 57). Como dato anecddético indicaremos que el maximo numero de pediculos
embolizados en una MAV fue de 24 a lo largo de 6 sesiones de embolizacion.

Tabla 57. Distribucion de las MAV segin nimero de
sesiones de embolizacién

Sesiones de embolizacion n %

1 sesion 53 42.4%
2 sesiones 35 28.0%
3 sesiones 23 18.4%
4 sesiones 11 8.8%
5 sesiones 0 0.0%
6 sesiones 3 2.4%

Total 125 100.0%0

El numero de sesiones de embolizacion no mostré una asociacion estadisticamente
significativa con el sexo (pry=0.277), edad (pry=0.396), clinica de presentacion
(prv=0.123) ni con la localizacion anatémica general de las MAV (pry=0.886).

Asi mismo, no mostré una asociacion estadisticamente significativa con la escala de
Spetzler-Martin (pry=0.136) ni con la escala de Lawton (pry=0.180). Analizando por
separado los componentes de la escala de Spetzler-Martin, no se observo asociacion
estadisticamente significativa con la elocuencia (pry=0.968) ni con el drenaje venoso
(prv=0.063). Sin embargo se observo asociacion estadisticamente significativa con el
tamafo (pry=0.002) y volumen de la MAV (pry<0.001).
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Ya hemos indicado que se realiz6 una sola sesion de embolizacion a un elevado
porcentaje de MAV. Eso fue especialmente evidente en las MAV de volumen muy
pequefio (74.3%) y ademdas se puede apreciar que el numero de sesiones de
embolizacién realizadas aumenta conforme mayor era el volumen de la MAV
(Tabla 58).

Lo mismo ocurri6 con el tamafio de las MAV, encontrandose esta relacién
estadisticamente significativa (pry<0.001), siguiendo la misma tendencia observada en
la tabla anterior de forma que a medida que aumentaba tamafio de las MAV, mayor
era el nimero de sesiones de embolizacion realizadas (Tabla 59).

Tabla 58. Relacién del nUmero de sesiones de embolizacidon con volumen de MAV
Volumen MAV Sesiones n p
1 2 3 4 6
Muy pequefio (<5 cm®) | 74.3% | 22.9% | 2.9% 0.0% 0.0% 35
Pequefio (5-10 cm®) 41.7% | 33.3% | 12.5% | 12.5% | 0.0% 24
Mediano (10-30 cm®) 27.7% | 27.7% | 29.8% | 10.6% | 4.3% 47 0.002
Grande (30-100 cm®) 22.2% | 27.8% | 27.8% | 16.7% | 5.6% 18

Muy grande (>100 cm®) | 0.0% | 100.0% | 0.0% 0.0% 0.0% 1
Total 53 35 23 11 3 125

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Tabla 59. Relacién del nimero de sesiones de embolizacion con tamafio de MAV

Sesiones
Tamarfio MAV n p
1 2 3 4 6
Pequefio (<3 cm)| 65.9% 27.3% 2.3% 4.5% 0.0% 44
Mediano (3-6 cm)| 29.3% 28.0% 28.0% 12.0% 2.7% 75 <0.001 ®Y
Grande (>6 cm) | 33.3% 33.3% 16.7% 0.0% 16.7% 6

Total 53 35 23 11 3 125

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Analizando los factores de riesgo de sangrado por separado, se encontré6 una
asociacion estadisticamente significativa con las ectasias venosas (pry=0.009). Se
observo que cuando una MAV presentd ectasias venosas, el niumero de sesiones de
embolizacién aumentd, encontrando pocas MAV con ectasias venosas con solo una
sesion de embolizacion (Tabla 60).

También se observd una asociacion estadisticamente significativa con las fistulas
intranidales (pry=0.039). Se constatd que cuando la MAV presentaba fistulas
intranidales, se realiz6 un mayor nimero de sesiones de embolizacién (Tabla 61).

Con el resto de factores de sangrado analizados, no se encontr6 una asociacion
estadisticamente significativa (Gnica vena de drenaje, pgry=0.252; sOlo drenaje
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profundo, pgry=0.701; estenosis venosas, pry=0.489, aneurismas intranidales,
prv=0.445; aneurismas en arterias nutricias, pry=0.403) asi como con el numero de
factores de riesgo de sangrado por MAV (pry=0.318).

Tabla 60. Relacion del nimero de sesiones de embolizacion con ectasias venosas
Sesiones

1 2 3 4 6

MAV sin ectasias venosas | 50.0% | 27.9% | 15.1% | 7.0% | 0.0% 86

MAV con ectasias venosas | 25.6% | 28.2% | 25.6% | 12.8% | 7.7% 39

Total 53 35 23 11 3 125

0.009 RV

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Tabla 61. Relacion del nimero de sesiones de embolizacion con fistulas intranidales
Sesiones

1 2 3 4 6

MAV sin fistulas intranidales | 47.5% | 29.3% | 13.1% | 8.1% | 2.0% | 99

MAV con fistulas intranidales | 23.1% | 23.1% | 38.5% | 11.5% | 3.5% | 26

Total 53 35 23 11 3 125

0.039 RV

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

7.3.2. Material de embolizacion

En las 125 MAV embolizadas, se utiliz6 material liquido adhesivo en 111 (88.8%):
Histoacryl® en 75 (60.0%) y Glubran 2® en 36 (28.8%); material liquido no adhesivo
(Onyx®) en 12 (9.6%) y exclusivamente material solido (PVA) sélo en 2 (1.4%).

En 2 de las 75 MAV embolizadas con Histoacryl®, también se empleé PVA en la primera
parte de la embolizacion. Estas MAV corresponden a los primeros casos del periodo de
estudio (afios 1994 y 1995) y tras la embolizacién fueron remitidas a cirugia (con cierre
completo) y a radiocirugia (sin cierre tras 3 afios de seguimiento).

En el caso de las dos MAV embolizadas Unicamente con PVA (también realizadas al
inicio del estudio: 1994 y 1995), una de ellas se cerrd con s6lo embolizacién (aunque a
los 4 meses desarroll6 una fistula de seno lateral) y la otra se derivé a cirugia tras la
embolizacion y se logro el cierre completo.

Se observé una asociacion estadisticamente significativa entre el material sélido (PVA)
y la edad de presentacién (pry=0.014), ya que las cuatro MAV embolizadas con PVA se
realizaron en pacientes entre 31-45 afios.

Del resto de las variables analizadas, Unicamente se encontr6 una asociacion
estadisticamente significativa entre el material utilizado y el indice morfol6gico de la
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Las MAV de morfologia muy irregular no se embolizaron nunca con material liquido no
adhesivo (Onyx®), embolizandose con material liquido adhesivo y/o sélido (PVA). El
material liquido adhesivo (tanto Histoacryl® como Glubran 2®) se empleé cualquiera
que fuera la morfologia de la MAV (muy irregular, irregular o regular). Sélo se emple6
material sélido (PVA) cuando la MAV presenté una morfologia muy irregular.

Tabla 62. Relacion del material de embolizacion con indice morfolégico de MAV

Material de embolizacién
M| s | e o) |
M(%Zﬁ%‘;';‘r 18.2% 81.8% 0.0% 11
(o.3l3rie|%/|ug. o) 0.0% 80.4% 19.6% 46 | 0.002"
(fpflg‘(’)'%;) 0.0% 95.6% 4.4% 68
Total 2 111 12 125

RV: Significacion segun la prueba de Razdn de Verosimilitudes

7.3.3. Complicaciones relacionadas con la embolizaciéon

Hubo complicaciones relacionadas con la embolizacion en 23 MAV: 15 (12.0%)
sufrieron complicaciones relacionadas con la técnica; 4 (3.2%) sufrieron
complicaciones isquémicas y 4 (3.2%) sufrieron complicaciones hemorragicas. Hubo
varios casos en que una MAV sufri6 mas de una complicacion, asi, entre las 15 MAV
con complicaciones relacionadas con la técnica, dos MAV tuvieron dos complicaciones;
de las cuatro MAV con complicaciones isquémicas, en una MAV hubo dos
complicaciones. Hubo dos MAV que tuvieron complicaciones de varios tipos:
complicacion relacionada con la técnica e isquémica en una MAV y en la otra MAV una
complicacion técnica y dos isquémicas.

Tabla 63. Resumen de las complicaciones en MAV a las que se les realiz6 embolizacion

Tipo de complicacion N° de N° de
complicaciones | muertes

Relacionadas con la técnica de embolizaciéon 17 0
Microcatéter atrapado por el material de embolizacion 3 0
Paso de material a vena 10 0
Perforacion del microcatéter sin fuga de material 1 0
Comunicacion/cierre de arteria de caracteristicas normales 2 0
Diseccion de rama patoldgica 1 0
Complicaciones isquémicas 5 0
Complicaciones hemorragicas 4 1
Total 26 1
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7.3.3.1. Relacion entre los diferentes tipos de complicaciones

De las cuatro MAV con complicaciones isquémicas, 3 MAV se relacionaron de
manera significativa (pr=0.005) con complicaciones técnicas (Tabla 64).

Tabla 64. Relacién entre complicaciones técnicas y complicaciones isquémicas

Complicaciones isquémicas
Total
No Si
Complicaciones | N0 | 109 (99.1%) 1 (0.9%) 110 | os*
técnicas Si 12 (80.0%) 3 (20.0%) 15
Total 121 4 125

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher

La primera MAV debuté con convulsiones, estaba localizada en el l6bulo frontal
derecho con un nido compacto con volumen pequefio (4.2 cm®) y con un diametro
méximo de 2 cm. Se rellenaba desde la ACA izquierda y ramas silvianas izquierdas.
Presentaba un drenaje superficial y estaba en area no elocuente (Grado I). Se le
practicé una sesiéon de embolizacién con microcatéter Flowrider® y Onyx®. Durante
la embolizacion, el microcatéter quedo atrapado en el material de embolizacién y al
intentar retirarlo se produjo una complicacion con espasmo arterial, que para
solucionarlo se inyect6 intraarterialmente Nimotop. Aun asi, el microcatéter quedo a
tension y no se pudo retirar, por lo que se dejo subcutdneamente en la region
inguinal. Tras ello, el paciente quedo con déficit neurolégico permanente motor.

El segundo caso debut6 con HIP y se trataba de una MAV cerebelosa izquierda, de
pequefio tamafio (volumen de 0.75 cm® y didmetro maximo de 1.5 cm), en &rea
elocuente y drenaje superficial (Grado 11). Presentaba aportes desde ramas de la
ACS izquierda. Se realiz6 una sesion de embolizacion mediante microcatéter
Marathon® y Onyx®. Al proceder a la cateterizacion con Marathon® se observé que
era muy complicada por la angulacion que la arteria presentaba en su ostium
respecto a la arteria basilar. Una vez cateterizado, se observo la salida de una
arteria normal, por lo que hubo que situarse en una posicibn mas intranidal para
obviar dicha arteria que vascularizaba la porcion superior cerebelosa. Se procedié a
la inyeccion con Onyx® y hubo que efectuar multiples paradas por la tendencia a
englobar al microcatéter por el reflujo. Una vez embolizada, se procedio a retirar el
microcatéter, pero hubo mucha dificultad, ya que el extremo del microcatéter habia
guedado englobado. Después se consiguid retirarlo y se observé que se habia
producido un espasmo de la arteria vertebral izquierda por lo que se traté con
Nimotop intraarterial.

Posteriormente se comprobd la situaciébn de la arteria basilar mediante la
cateterizacion de la arteria vertebral izquierda y durante ese cateterismo, se observo
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una estenosis a la altura de las salidas de las ACS debida a trombos. Entonces, se
procedio al cateterismo de la arteria basilar desde la arteria vertebral derecha y se
observd una apertura de todo el tronco basilar pero con migracion del la porcion
trombosada en el segmento P1-P2 derecho y en la ACS derecha, por lo que se tratd
/in situ con fibrinoliticos. Posteriormente se produjeron infartos cerebeloso y occipital
derechos, quedando un déficit permanente motor.

El tercer caso correspondié a una MAV localizada en el 16bulo parietal derecho que
también se presentd con convulsiones. Era un nido de volumen mediano (15.7 cm®)
y diametro maximo de 3.5 cm; presentaba un aporte principal desde rama silviana
derecha y otros aportes secundarios desde la ACA derecha, ramas corticales de la
ACP derecha y rama coroidea, con drenaje superficial y en area no elocuente
(Grado I1). Se le practicaron cuatro sesiones de embolizacién mediante Histoacryl®.
En la segunda sesion, se produjo una diseccién de una rama patoldgica con fuga del
material al ventriculo lateral y a la tienda del cerebelo, de las que no hubo déficit
neurolégico.

La cuarta MAV con complicacién isquémica no se relaciond con una complicacion
técnica durante la embolizacion. Se localizé en el I6bulo parietal izquierdo y debuté
con convulsiones. Era de tamafio mediano con un didmetro maximo de 3 cm, con
aportes desde la ACA y ACM izquierdas y drenaje venoso superficial, en éarea
elocuente (Grado I11). Se realizaron dos sesiones de embolizacién utilizando Magic®
1.2F y Glubran 2®. En la primera sesion, al embolizar el segundo pediculo, se
produjo un espasmo arterial a través del acceso para poder embolizar del segmento
Al izquierdo que se traté con Nimotop intraarterial. No se produjo déficit
neurolégico.

De las cuatro complicaciones hemorragicas, una de ellas ese relacioné con una
de las complicaciones técnicas; sin embargo esta asociacion no era estadisticamente
significativa (pr=0.404) (Tabla 65).

Tabla 65. Relacién entre complicaciones técnicas y complicaciones hemorragicas

Complicaciones hemorragicas
Total
No Si
i No 107 (97.3%) 3 (2.7%) 110
Compllcgcmnes 0.404 F
tecnicas Si 15 (93.3%) 1 (6.7%) 15
Total 121 4 125

F: Significacion segun la prueba del test exacto de Fisher

La MAV que presentd complicaciones hemorragica y técnica debuté con
convulsiones y se trataba de una MAV frontal izquierda, con aportes principales
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desde la ACM izquierda y secundarios desde la ACA izquierda. La MAV present6 un
drenaje venoso mixto y estaba localizada en area no elocuente (Grado Ill). Se
realizaron tres sesiones de embolizacién ambas con Onyx®. A los 3 dias de la dltima
sesion de embolizaciéon, se observd paso de material de embolizacién en la parte del
drenaje venoso profundo y seguidamente, se produjo una hemorragia
intraparenquimatosa frontoparietal izquierda con desplazamiento de la linea media
hacia la derecha. El paciente sufri6 una pérdida de conciencia con crisis epilépticas
quedando con un déficit motor permanente.

De las otras tres MAV que sangraron por la embolizacion, dos de ellas debutaron ya
con HIP y la otra MAV con convulsiones. En una de las ellas, que debuté con HIP, se
produjo el sangrado a los 3 dias de embolizar, aunque se esperaron 3 meses para
embolizar tras el debut clinico hasta que se produjo la reabsorcién del hematoma.
Se trataba de una MAV parietal izquierda de 4 cm de didmetro maximo con aportes
principales silvianos de la ACM izquierda y aportes secundarios desde la ACP
izquierda. Estaba en area no elocuente y con un drenaje venoso mixto (Grado IlI).
Presentaba ectasias venosas y un aneurisma de cuello ancho en la trifurcacién de la
ACM izquierda. En la sesion de embolizacion se tratdé la MAV y también el
aneurisma, disminuyendo de tamarfio las ectasias venosas.

La otra MAV que debuté con hemorragia era una MAV temporal izquierda de gran
tamafo (didmetro maximo de 6.5 cm). Presentaba aportes principales desde ramas
silvianas izquierdas y aportes secundarios desde la ACA izquierda. Presentaba
ectasias y estenosis venosas Yy fistulas intranidales. Se localizaba en area elocuente
y tenia un drenaje venoso mixto (Grado V). Se practicaron dos sesiones de
embolizacién, la primera de ellas a los 7 dias y la segunda al mes del debut clinico.
En la segunda sesién se produjo un espasmo de la carétida interna que se trat6 con
Nimotop intraarterial, parando la embolizacién; a las pocas horas manifestdé una
cefalea intensa, entr6 en coma con pupilas anisocéricas por hemorragia masiva y
finalmente fallecio.

La tercera MAV con complicacibn hemorragica no asociada con complicaciones
técnicas debutd con convulsiones. Se trataba de una MAV frontal derecha de 4 cm
de diametro maximo, localizada en area no elocuente y con drenaje superficial
(Grado 11). Se le realizaron cuatro sesiones de embolizacion: la primera de ellas con
Onyx® y microcatéter Sonic®y las restantes con Glubran 2®. Tras la primera sesion,
se produjo un pequefio hematoma frontal derecho que se reabsorbid.

Se produjeron un total de 11 (8.8%) déficits neuroldgicos, de los cuales 7 fueron
transitorios y 4 permanentes. Tan s6lo se registr6 una muerte (0.8%) relacionada
con la embolizacién debida a una complicacion hemorragica, tal y como se ha
descrito anteriormente.
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Ademéas se observé que los déficits neurologicos se encontraban asociados
significativamente con las complicaciones relacionadas con la técnica (pr=0.004) y
con las complicaciones isquémicas (pr=0.039). Sin embargo las complicaciones
hemorragicas no estuvieron relacionadas de manera significativa con los déficits
neurologicos (pr=0.311), ya que tan soOlo se produjo un déficit neurologico
permanente asociado a una complicacion hemorrégica.

De las 15 MAV con complicaciones técnicas, 5 (33.3%) estuvieron relacionadas con
déficits neuroldgicos, de los cuales 4 fueron déficits permanentes y 1 transitorio. En
2 de los déficits permanentes el microcatéter quedé atrapado por el material; en
otro hubo una comunicacion y cierre de arteria de caracteristicas normales y en el
otro déficit se produjo paso de material a vena. El déficit transitorio se relacioné con
paso de material a vena.

De las cuatro MAV con complicaciones isquémicas, en dos se produjeron déficits
neurolégicos permanentes. Las complicaciones registradas fueron un espasmo
arterial y una migracion de trombos.

7.3.3.2. Complicaciones técnicas relacionadas con la embolizacién

Como ya hemos indicado previamente se produjeron complicaciones relacionadas
con la técnica de embolizacion en 15 MAV (12.0%).

No se encontraron evidencias de asociacion estadisticamente significativa entre las
complicaciones técnicas y las variables demograficas (sexo y edad) ni con la clinica
de debut (Tabla 66).

Tabla 66. Relacién entre complicaciones técnicas con variables demograficas
y clinicas de debut

Variable Categorias n % p
Hombre 73 | 12.3% E

Sexo - >0.999
Mujer 52 11.5%
0-30 afios 42 | 14.3%

Edad 31-45 afios 44 | 9.1% | 0.746 %
> 45 afios 39 12.8%

. Hemorragicas 50 | 12.0% .

Clinica de debut — >0.999

No hemorragicas 75 12.0%

X2: Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher

En cuanto a la localizacién y las dimensiones iniciales de la MAV no se observaron
diferencias estadisticamente significativas. Tampoco se relacionaron las
complicaciones técnicas con la existencia de drenaje profundo ni con la elocuencia.
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Sin embargo se observé una tendencia (pry=0.070) a que las MAV de grado bajo en
la escala de Spetzler-Martin (I-111) presentaran complicaciones relacionadas con la
técnica en comparacion con las MAV de grado mayor (IV-V) que no presentaron
ninguna. Al analizar estas complicaciones en relacion con la escala de Lawton
tampoco se encontré asociacion significativa (Tabla 67).

A continuacién se analizé la posible influencia de la existencia de factores de riesgo
de sangrado en las complicaciones técnicas, sin que se demostrara la existencia de
asociacion estadisticamente significativa, aunque las MAV con factores de riesgo
vascular presentaron el doble de complicaciones (14.7% vs 8.0%) (Tabla 68).

Tabla 67. Relacién entre complicaciones técnicas con localizacién y
morfologia de la MAV

Variable Categorias n % p
Lobar 107 | 11.2%

Localizacion Infratentorial 15 |20.0% | 0.447%Y
Profunda 3 0.0%
<5cm? 35 | 11.4%
5-10 cm® 24 | 16.7%

Volumen inicial 10-30 cm® 47 8.5% | 0.800 "
30-100 cm?® 18 | 16.7%
> 100 cm® 1 0.0%
<3cm 44 | 15.9%

Tamano inicial 3-6 cm 75 10.7% 0.454 %2
>6cm 6 0.0%
IM <£0.33 11 0.0%

indice morfologico | 0.33 < IM < 0.66 46 | 17.4% | 0.228 %
IM > 0.66 68 | 10.3%
Superficial 77 15.6%

Drenaje venoso Mixto 41 7.3% | 0.163%
Profundo 7 0.0%

. No 72 | 15.3% .

Elocuencia . 0.267
Si 53 7.5%
Grado | 19 | 15.8%
Grado Il 44 20.5%

fﬂsgg:‘; Spetzler- Grado 111 44 | 6.8% | 0.070"
Grado IV 16 0.0%
Grado V 2 0.0%
I1- (S1E1V4) 6 0.0%

Escala de Lawton I (S2EqVa) 18 5.6% 0.601 RV
I+ (S2E1Vo) 17 | 11.8%
11* (S3EoVo) 3 0.0%

X2: Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
F: Significacion segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacion segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Al analizar los factores de riesgo de sangrado por separado, no se observd
asociacion estadisticamente significativa con ninguno de ellos, excepto con la
presencia de aneurismas en arterias nutricias (pr=0.027), ya que se presentaron
complicaciones técnicas en el 36.4% de las 11 MAV que presentaban este factor. A
continuacion describimos las caracteristicas de estas cuatro MAV.

Tabla 68. Relacion entre complicaciones técnicas con factores de riesgo vascular

Variable Categorias n % p
Factores de riesgo | Ausencia 50 | 8.0% 0.400 F
vascular Presencia 75 | 14.7%
Vena Unica de Ausencia 112 | 10.7% 0.190 F
drenaje Presencia 13 | 23.1% '
Sélo drenaje Ausencia 122 | 12.3% ~0.999 F
profundo Presencia 3 0.0% '
_ Ausencia 86 |12.8% .
Ectasias venosas - 0.775
Presencia 39 10.3%
_ Ausencia 115 | 12.2% .
Estenosis venosas X >0.999
Presencia 10 10.0%
) . ) Ausencia 99 10.1% E
Fistulas intranidales - 0.305
Presencia 26 19.2%
Aneurismas Ausencia 117 12.0% ~0.999 F
intranidales Presencia 8 |12.5% '
Aneurismas en Ausencia 114 9.6% 0.027 F
arterias nutricias Presencia 11 36.4% ’

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher

La primera era una MAV parietal derecha con aporte principal desde rama silviana
derecha y otros aportes secundarios desde la ACA derecha, ramas corticales de la
ACP derecha y rama coroidea, con drenaje superficial y en area no elocuente
(Grado I1). Se le practicaron cuatro sesiones de embolizacién mediante Histoacryl®.
En la segunda sesion, se produjo una diseccion de una rama patoldgica con fuga del
material al ventriculo lateral y a la tienda del cerebelo, de las que no se derivo
ningan déficit neurologico. Esta MAV tenia un aneurisma en la arteria pericallosa de
la ACA derecha, que se traté en la cuarta sesién de embolizacién con Histoacryl®.

La segunda era una MAV frontal izquierda que debuté con HSA, con un diametro
maximo de 3.5 cm, no elocuente y drenaje venoso superficial (Grado Il). Esta MAV
presentaba tres aneurismas en ACP derecha, en la ACoA y en la ACoP izquierda. A
los 18 dias de la HSA se le practicé una sesion de embolizacién con Glubran 2°, y
mediante coils se trato el aneurisma de la ACoP izquierda, produciéndose un ligero
paso de material a vena. Al dia siguiente se produjo un hematoma frontal izquierdo
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y HIV (que se considerd que no estaba relacionado con la embolizacion, sino que se
produjo probablemente a causa de los aneurismas).

La tercera MAV con aneurismas también debutd con HSA y se trataba de una MAV
cerebelosa izquierda de 1.5 cm de diametro méximo, en area no elocuente y
drenaje venoso mixto (Grado I1). Presentaba ectasias venosas y un aneurisma en
uno de los aportes de la MAV (ACS izquierda). A los 3 dias de su HSA se procedi6 a
embolizar la ACS izquierda y se produjo un ligero paso de material a vena. A los
8 dias se produjo otra HSA y fallecié (aunque no fue a causa de la embolizacion).

La dltima MAV se localiz6 en el l6bulo parietal izquierdo y debuté con convulsiones.
Presentaba un didmetro maximo de 3 cm con multiples aferencias silvianas
izquierdas, desde ACA izquierda y un pequefio aporte desde la arteria
tdlamoestriada con robo desde la ACoP. Estaba en area no elocuente y presentaba
un drenaje venoso superficial (Grado Il). Tenia un aneurisma intraventricular de
1 cm dependiente de la arteria tdlamoestriada que se descubrié durante la tercera
sesion de embolizacion. Se realizaron cuatro sesiones de embolizacion, y en la
segunda sesién, el microcatéter quedd atrapado en el material de embolizacién, que
no se pudo quitar y se depositdé endovascularmente. Ademas entre la segunda y
tercera sesion se produjo una HIV sin evidencia de sangrado en el nido embolizado,
cuya causa fue el aneurisma inicial. Finalmente el aneurisma se extirp6 mediante
cirugia.

Finalmente analizamos las complicaciones técnicas con el nimero de sesiones
realizadas, sin observarse asociacion estadisticamente significativa. Sin embargo al
relacionarlas con el tipo de material liquido empleado se encontraron diferencias
estadisticamente significativas (Tabla 69). Se pudo constatar que la mayor
frecuencia de complicaciones técnicas se produjeron cuando se empled Onyx®
(33.3%), mientras que cuando se emplearon materiales liquidos adhesivos las
complicaciones técnicas disminuyeron: Glubran 2® (19.4%) e Histoacryl® (5.3%)
(Prv=0.010). De las 12 MAV embolizadas con Onyx® las complicaciones técnicas
fueron atrapamiento del microcatéter por el material de embolizacion (3 casos) y
paso de material a la vena (1 caso).

Tabla 69. Relacién entre complicaciones técnicas con embolizacion

Variable Categorias n % p

N° de sesiones de 1-3 sesiones 111 | 10.8% 0.374F
embolizacion 4-6 sesiones 14 | 21.4%

Material de Histoacryl® 75 | 5.3%
embolizacion Glubran 2® 36 |19.4% | 0.010%
(liquido) Onyx® 12 | 33.3%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacién segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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7.3.3.3. Complicaciones isquémicas relacionadas con la embolizacién

Hubo complicaciones isquémicas en cuatro MAV (3.2%). No se encontraron
evidencias de asociacién estadisticamente significativa entre las complicaciones
isquémicas y las variables demograficas (sexo y edad). Se observé una tendencia
(prv=0.095) a que el grupo de edad > 45 afios presentara un mayor namero de
complicaciones en relacion a los demas grupos de edad: entre 0-30 afios no se
observo ninguna complicacion isquémica y en el grupo de 31-45 afios se observo un
2.3% de complicaciones isquémicas. Aunque hubo una mayor proporcién de
complicaciones isquémicas en el grupo de las MAV hemorréagicas (4.0%) frente a las
MAV hemorréagicas (2.0%), esta asociacibn no fue estadisticamente significativa
(Tabla 70).

Tabla 70. Relacion entre complicaciones isquémicas con variables
demograficas y clinicas de debut

Variable Categorias n % p
Hombre 73 2.7% .

Sexo - >0.999
Mujer 52 3.8%
0-30 afios 42 0.0%

Edad 31-45 afios 44 | 2.3% | 0.095%
> 45 afos 39 7.7%

. Hemorragicas 50 2.0% .

Clinica de debut — 0.649

No hemorragicas 75 4.0%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

En cuanto a la localizacion y las dimensiones iniciales de la MAV no se observaron
diferencias estadisticamente significativas. Tampoco se relacionaron las
complicaciones técnicas con la existencia de drenaje profundo ni con la elocuencia.
Se observd que las complicaciones isquémicas se presentaron en MAV de grado
bajo (I-111) segun la escala de Spetzler-Martin, mientras que en MAV de grado alto
(IV-V) no hubo, pero esta asociacion no fue estadisticamente significativa
(prv=0.781). Al analizar estas complicaciones en relacion con la escala de Lawton
tampoco se encontrd asociacion significativa (Tabla 71).

No se demostrd asociacion estadisticamente significativa con los factores de riesgo
de sangrado, ni al analizarlos por separado (Tabla 72).

Finalmente analizamos las complicaciones isquémicas con el niamero de sesiones
realizadas, sin observarse asociacion estadisticamente significativa. Al relacionarlas
con el tipo de material liguido empleado tampoco se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, aunque se observo una tendencia a que la mayoria
de las complicaciones isquémicas estuvieron relacionadas cuando se empleé Onyx®
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(Tabla 73). Estas complicaciones isquémicas cuando se empled el Onyx (16.7%)
estuvieron relacionadas con el espasmo arterial; y también estaban relacionadas
con una complicacién técnica consistente en microcatéter atrapado por el material.
Al dividir el material empleado entre adhesivos liquidos (Histoacryl® y Glubran 2%) y
no adhesivos liquidos (Onyx®) se observd una asociacion estadisticamente
significativa (pr=0.047) con un mayor numero de complicaciones isquémicas con el
material no adhesivo liquido (Onyx®).

Tabla 71. Relacion entre complicaciones isquémicas con localizacion y
morfologia de la MAV

Variable Categorias n % p
Lobar 107 2.8%

Localizacion Infratentorial 15 6.7% 0.705 ®Y
Profunda 3 0.0%
<5cm? 35 | 5.7%
5-10 cm® 24 | 4.2%

Volumen inicial 10-30 cm® 47 | 2.1% | 0.721 %
30-100 cm® 18 | 0.0%
> 100 cm® 1 0.0%
<3cm 44 4.5%

Tamafio inicial 3-6 cm 75 2.7% | 0.708 ®Y
>6cm 6 0.0%
IM<0.33 11 0.0%

indice morfolégico | 0.33 < IM < 0.66 46 | 4.3% | 0.635%Y
IM > 0.66 68 2.9%
Superficial 77 5.2%

Drenaje venoso Mixto 41 | 0.0% | 0.138%
Profundo 7 0.0%

, No 72 | 2.8% i

Elocuencia - >0.999
Si 53 3.8%
Grado | 19 5.3%
Grado Il 44 4.5%

E/lsacﬁ:ﬁ Spetzler- I"gado 11 44 | 23% | 07817
Grado IV 16 0.0%
Grado V 2 0.0%
II- (S:E1V,) 6 0.0%

Escala de Lawton W (SaEaVa) 18 0.0% 0.585 *V
1+ (S,E1Vo) 17 | 5.9%
11* (S3EoVo) 3 0.0%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Tabla 72. Relacién entre complicaciones isquémicas con factores de riesgo

vascular
Variable Categorias n % p
Factores de riesgo | Ausencia 50 | 20% | ea0F
vascular Presencia 75 | 4.0%
Vena Unica de Ausencia 112 2.7% 0.350 F
drenaje Presencia 13 7.7% '
Sélo drenaje Ausencia 122 3.3% ~0.999 F
profundo Presencia 3 0.0% '
_ Ausencia 86 2.3% .
Ectasias venosas ) 0.588
Presencia 39 5.1%
) Ausencia 115 | 3.5% E
Estenosis venosas X >0.999
Presencia 10 0.0%
) ) ) Ausencia 99 3.0% .
Fistulas intranidales - >0.999
Presencia 26 3.8%
Aneurismas Ausencia 117 3.4% ~0.999 F
intranidales Presencia 8 0.0% '
Aneurismas en Ausencia 114 2.6% 0.311 F
arterias nutricias Presencia 11 9.1% )

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher

Tabla 73. Relacién entre complicaciones isquémicas con embolizacion

Variable Categorias n % p
N° de sesiones de | 1-3 sesiones U1 | 27% | (3g0F
embolizacion 4-6 sesiones 14 | 7.1%

Material de Histoacryl® 75 1.3%
embolizacion Glubran 2® 36 | 2.8% | 0.095%
(liquido) Onyx® 12 |16.7%

F: Significacion segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidn segun la prueba de Razdén de Verosimilitudes

7.3.3.4. Complicaciones hemorrégicas relacionadas con la embolizacion

Se produjeron complicaciones hemorragicas en cuatro MAV (3.2%), todas ellas con
HIP. En dos de ellas la hemorragia se produjo de forma precoz (en las primeras
24 h tras la embolizacién) y en las otras dos de forma mas tardia a los 3 dias de la
embolizacion.

Al relacionarlo con el sexo, edad al diagnéstico y clinica de presentacion, se observé
unas proporciones similares en todos los grupos, sin ser estadisticamente
significativo (Tabla 74).
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Tabla 74. Relacion entre complicaciones hemorragicas con variables
demograficas y clinicas de debut

Variable Categorias n % p
Hombre 73 2.7% .

Sexo - >0.999
Mujer 52 3.8%
0-30 afios 42 2.4%

Edad 31-45 afios 44 | 45% | 0.826 %
> 45 afos 39 2.6%

e Hemorragicas 50 4.0% .

Clinica de debut — >0.999

No hemorragicas 75 2.7%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Aunque todas las complicaciones hemorragicas se produjeron en MAV de
localizacién lobar, no se observé una asociacién estadisticamente significativa. El
volumen inicial de las MAV no estuvo asociado de forma significativa con las
complicaciones hemorragicas; en cambio se observd una tendencia a que todas las
complicaciones hemorragicas se presentaron en MAV medianas y grandes
(prv=0.090). Agquellas MAV con indice morfologico irregular presentaron
complicaciones hemorragicas siendo esta asociacion estadisticamente significativa
(prv=0.016). No hubo asociacion estadisticamente significativa con el drenaje
venoso, ni con la elocuencia ni con la escala de Spetzler-Martin ni la escala de
Lawton (Tabla 75).

Tabla 75. Relacion entre complicaciones hemorragicas con localizacion y
morfologia de la MAV

Variable Categorias n % p
Lobar 107 3.7%

Localizacion Infratentorial 15 0.0% | 0.531%
Profunda 3 0.0%
<5cm? 35 | 0.0%
5-10 cm® 24 | 0.0%

Volumen inicial 10-30 cm? 47 | 43% | 0177 %
30-100 cm® 18 | 11.1%
> 100 cm® 1 0.0%
<3cm 44 0.0%

Tamarfio inicial 3-6 cm 75 | 4.0% | 0.090 "
>6cm 6 16.7%
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Tabla 75 (continuacion). Relacién entre complicaciones hemorragicas con
localizacion y morfologia de la MAV

Variable Categorias n % p
IM <0.33 11 0.0%

indice morfolégico | 0.33 < IM < 0.66 46 | 8.7% | 0.016 %
IM > 0.66 68 0.0%
Superficial 77 1.3%

Drenaje venoso Mixto 41 7.3% | 0.195 %
Profundo 7 0.0%

Elocuencia N,O 2| 4.2% 0.637°F
Si 53 1.9%
Grado | 19 0.0%
Grado Il 44 2.3%

fﬂsgg:i Spetzler- Grado 111 44 | 45% | 0.146%
Grado IV 16 0.0%
Grado V 2 50.0%
11- (S:E1Vy) 6 0.0%

Escala de Lawton W (SEaVa) 18 | 11.1% 0.294 ®V
1+ (S2E1Vo) 17 | 0.0%
H1* (S3EoVo) 3 0.0%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

El hecho de presentar o no una MAV factores de riesgo de sangrado tampoco se
asocié de forma significativa a las complicaciones hemorragicas. Al analizar los
factores de riesgo de sangrado por separado, no se observé una asociacién
estadisticamente significativa con ninguno de ellos, a excepcion de las estenosis
venosas (pr=0.032) con un 20.0% de complicaciones. Se observé una tendencia a
que aquellas MAV con ectasias venosas presentaron un mayor porcentaje de
complicaciones hemorragicas (Tabla 76).

En cuanto al material de embolizacion liquido empleado se observé una tendencia a
observar un mayor nimero de complicaciones hemorragicas con Onyx® (16.7%)
(Tabla 77) y que esta asociacién fue estadisticamente significativa (pr=0.047)
cuando realizamos una clasificacion del material entre adhesivo liquido (Histoacryl®
y Glubran 2®) y no adhesivo liquido (Onyx®) con un mayor namero de
complicaciones hemorragicas con el material no adhesivo liquido (Onyx®).
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Tabla 76. Relacién entre complicaciones hemorragicas con factores de riesgo

vascular
Variable Categorias n % p
Factores de riesgo | Ausencia 50 | 0.0% 0.149 F
vascular Presencia 75 | 5.3%
Vena Unica de Ausencia 112 3.6% ~0.999 F
drenaje Presencia 13 | 0.0% '
Sélo drenaje Ausencia 122 3.3% ~0.999 F
profundo Presencia 3 0.0% '
) Ausencia 86 1.2% .
Ectasias venosas ; 0.090
Presencia 39 7.7%
_ Ausencia 115 | 1.7% .
Estenosis venosas - 0.032
Presencia 10 20.0%
; i _ Ausencia 99 2.0% .
Fistulas intranidales - 0.191
Presencia 26 7.7%
Aneurismas Ausencia 117 3.4% ~0.999 F
intranidales Presencia 8 0.0% '
Aneurismas en Ausencia 114 2.6% 0.311 F
arterias nutricias Presencia 11 9.1% ’

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher

Tabla 77. Relacion entre complicaciones hemorragicas con embolizacién

Variable Categorias n % p
N° de sesiones de | 1-3 sesiones 11 | 2.7% 0.382°F
embolizacién 4-6 sesiones 14 | 7.1%
Material de Histoacryl® 75 1.3%
embolizacion Glubran 2® 36 | 2.8% | 0.095"%
(liquido) Onyx® 12 | 16.7%

F: Significacidn segun la prueba del test exacto de Fisher
RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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7.4. Efecto de la embolizacion sobre la angioarquitectura de
las MAV

7.4.1. Eliminaciéon de los factores de riesgo de sangrado tras
embolizacion

Hemos considerado como factores de riesgo de sangrado la Unica vena de drenaje
venoso (sistema superficial o profundo), Unicamente drenaje venoso profundo, ectasias
venosas, estenosis venosas, fistulas intranidales, aneurismas intranidales y aneurismas
localizados en arterias nutricias (aneurismas relacionados con el flujo).

Del total de las 125 MAV embolizadas, inicialmente 51 MAV no presentaban ningln
factor de sangrado y 74 MAV presentaban al menos un factor de sangrado. En
47 (63.5%) MAV desaparecieron todos los factores de riesgo de sangrado tras la
embolizacién, mientras que en 27 MAV (36.5%) persistieron, siendo esta asociacion
estadisticamente significativa (pu<0.001).

Hubo un total de 109 factores de riesgo de sangrado en las 74 MAV (ya que algunas
MAV presentaban mas de un factor de riesgo), de los cuales, tras la embolizacion, se
eliminaron 68 factores. En la Tabla 78 se muestra los factores de riesgo por separado y
su resultado tras la embolizacién. Es importante destacar que se observdé una
reduccién estadisticamente significativa en todos los factores, a excepcion del factor de
s6lo drenaje profundo.

Tabla 78. Exito en la eliminacion de factores de riesgo mediante embolizacion

Factores de riesgo de Antes_de Despué_s de Exito D
sangrado embolizar embolizar

Unica vena de drenaje venoso 13 5 61.5% | 0.008 "™
S6lo drenaje venoso profundo 3 2 33.3% | >0.999 "N
Ectasias venosas 39 17 56.4% | <0.001 "™
Estenosis venosas 9 3 66.7% | 0.031 ™V
Fistulas intranidales 26 8 69.2% | <0.001 "™
Aneurismas intranidales 8 1 87.5% | 0.016 ™
Aneurismas en arterias nutricias 11 5 54.5% | 0.031™V

MN: Significacion segun la prueba de McNemar

Otro elemento que se estudio fue la probabilidad de éxito logrado segun el nimero de
factores de riesgo que presentaba inicialmente cada MAV (Tabla 79). Se pudo
constatar que el grado de éxito estaba asociado de forma estadisticamente significativa
segun el namero inicial de factores de riesgo (pun<0.001).
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De las 48 MAV con un solo factor de riesgo, tras la embolizacion, desaparecieron en 38
(79.2%) MAV, mientras que en 10 (20.8%) persistian. De las 17 MAV con dos factores
de riesgo, desaparecieron por completo en 9 (52.9%) MAV, mientras que 3 (17.6%)
MAV quedaron con uno de ellos y 5 (29.4%) MAV persistieron lo dos iniciales.
Finalmente de las 9 MAV con tres factores de riesgo, desaparecieron por completo en
una sola MAV (11.19%), 2 (22.2%) MAV siguieron con al menos uno de los tres, en
2 (22.2%) MAV persistieron dos de los tres factores iniciales y en 4 (44.4%) MAV no se
elimind ninguno de los tres factores a pesar de la embolizacién,

Tabla 79. Grado de éxito logrado en la eliminacion de factores de riesgo de
sangrado mediante embolizacién

N© de factores de riesgo de sangrado
tras la embolizacion p
0 1 2 3 Total
N°e de 1 38 10 i i 48
factores de (79.2%) | (20.8%)
riesgo de 9 3 5
MN
sangrado 2 | (52.9%) | (17.6%) | (29.4%) - 17 | <0.001
antes de la
embolizaciéon 3 1 2 2 4 o}
(11.1%) | (22.2%) | (22.2%) | (44.4%)
Total 48 15 7 4

MN: Significacion segun la prueba de McNemar

7.4.2. Obliteracion del nido tras embolizacidn

En primer lugar hay que indicar que el porcentaje promedio de obliteracion del nido
mediante el tratamiento embolizante (es decir, el volumen quitado de las MAV
expresado como proporcion del volumen inicial) de las 125 MAV de nuestro estudio fue
del 78.3 £ 20.1%, mientras que el volumen final medio fue de 4.1 £ 7.0 cm?.

Cuando analizamos la asociacion entre el porcentaje de obliteracion del nido con el
volumen inicial de las MAV, no se observé una asociacion significativa (pxw= 0.249),
siendo este porcentaje similar al de la media (entre el 71.4% y el 80.4%), es decir,
gue no hubo variaciones en el porcentaje, siendo muy similar en todas las categorias
de volumen analizadas. Al analizarlo con el volumen final que quedé tras embolizacion,
se observo un volumen final mas inferior con respecto a la media en aquellas MAV con
volimenes iniciales muy pequefios, pequefios y medianos, siendo esta asociacién
estadisticamente significativa (pxw<0.001). La explicacion fue que si la MAV presentaba
un volumen inicial muy pequefio, pequefio 0 mediano, el volumen que resulta al final
siempre sera mas pequefio si lo comparamos con las MAV que presentan un volumen
inicial mayor, ya que al ser mas grandes, al final quedara un volumen final mas grande
en comparacion con las MAV de volumen pequefio (Tabla 80).
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Tabla 80. Relacién del volumen final y del grado de obliteracion del nido con el
volumen inicial de las MAV

Volumen inicial n Vqumer; final _Gradc_),de
(cm?) obliteraciéon (26)
Muy pequefio (< 5 cm®) 35 0.6 + 0.67 78.4 £18.1
Pequefio (5-10 cm®) 24 14+14 79.3 £22.3
Mediano (10-30 cm?®) a7 3.1+3.4 80.5 + 20.2
Grande (30-100 cm?®) 18 104 +24 71.4 +20.9
Muy grande (>100 cm®) 1 31.04 75.7

Total 125 41+7.0 78.3+20.1

p <0.001 W 0.249 ¥V

KW: Significacidn segun la prueba de Kruskal-Wallis

Algo similar ocurrié cuando lo analizamos en funcién el tamafio inicial de las MAV
(Tabla 81). En términos de porcentajes de obliteracién, se observé un porcentaje
similar en las tres categorias (entre 77.5% y 79.2%) (pxw=0.673), mientras que al
analizar el volumen final, la asociacién fue estadisticamente significativa (pkw<0.001),
observando que los volumenes finales en las MAV pequefias y medianas eran mas
pequefios que la media (pxw<0.001), pareciendo que se habia quitado mucho
volumen, pero la explicacion fue la misma que antes: si la MAV presentaba un tamafio
inicial pequefio o mediano, el volumen que resulté al final era mas pequefio en
comparacion con las MAV que presentaban un tamafio inicial superior, ya que al ser
mas grandes, al final quedara un volumen final mas grande en comparacion con las
MAV de volumen pequefio.

Tabla 81. Relacién del volumen final y del grado de obliteracion del nido con el
tamafio inicial de las MAV

Tamafio inicial n Volumer; final .Gradc_),de
(cm?) obliteraciéon (%6)
Pequefio (<3 cm) 44 0.8+1.1 79.2 +18.9
Mediano (3-6 cm) 75 7.0x0.8 77.8 £21.4
Grande (>6 cm) 6 104 £ 4.2 77.5x 115
Total 125 41+7.0 78.3 =£20.1
p <0.001 W 0.673 W

KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis

El grado de obliteracion logrado y el volumen final de la MAV no presentaron
diferencias estadisticamente significativas ni con el sexo del paciente (pww=0.309), ni
con la edad al diagnostico (pkw=0.645).

Sin embargo, en las MAV que debutaron con hemorragia se observé una tendencia a
que el volumen final conseguido tras embolizacion fuera inferior al logrado con las MAV
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de presentacion no hemorragica, aunque no llegé a ser estadisticamente significativa
(pmw=0.076). En las 50 MAV hemorréagicas el volumen final medio fue de 2.5 cm?,
mientras que en las 75 MAV no hemorragicas fueron en promedio del doble de tamafio
(5.2 cm®). Sin embargo al analizar esta diferencia en términos de porcentajes de
obliteracion del nido, el grado de obliteracién fue similar en ambas presentaciones con
un 79.3% en las MAV hemorragicas y un 77.6% en las MAV no hemorragicas
(Pmw=0.517).

Estos resultados aparentemente contradictorios se deben a que la mayoria de las
50 MAV hemorragicas presentaron un volumen inicial muy pequefio (17 de las 50 MAV)
0 pequefio (12 de las 50 MAV), lo que supone mas de la mitad de las MAV
hemorragicas, de forma que al partir inicialmente de un volumen pequefio, el volumen
final resultante tras embolizar, siempre serd pequefio. Sin embargo las MAV no
hemorrégicas tenian un volumen inicial superior.

No se observd asociacion estadisticamente significativa de la localizacion de las MAV ni
con el volumen final del nido (pxw=0.880) ni con el grado de obliteracion (pxw=0.206).

Al analizar el volumen final asi como el porcentaje de obliteracion con el indice
morfoldgico, tampoco se encontré una asociacion significativa (pxw=0.274).

Aunqgue el grado de obliteracién se mantuvo mas 0 menos constante con respecto a la
media, en las MAV con drenaje venoso superficial se observé una ligera tendencia a
presentar una obliteracion superior tras la embolizacion (81.0%) con respecto a los
otros tipos de drenaje, aunque no llegd a ser estadisticamente significativo
(Pkw=0.079). Si lo comparamos con el volumen final que quedd tras la embolizacidn,
se observo que en las MAV con drenaje superficial, la media del volumen que qued¢ al
final de la embolizacién era menor que la media y que el resto de tipos de drenaje, que
presentaron unos volumenes finales superiores, siendo esta asociacion
estadisticamente significativa (pxw=0.038) (Tabla 82).

Tabla 82. Relacion del volumen final y del grado de obliteracion del nido con el
drenaje venoso de las MAV

Drenaje n Volumer; final _Grad(_),de
(cm?) obliteracion (%)
Superficial 77 3.2+6.0 81.0 £ 19.5
Profundo 7 8.0+09.1 76.2 +12.0
Mixto 41 5.0+8.1 73.4+21.6
Total 125 41+7.0 78.3+20.1
p 0.038 W 0.249 W

KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis

La explicaciéon fue que de las 77 MAV con drenaje venoso superficial, 22 MAV (28.5%)
tenian un volumen inicial muy pequefio y 19 MAV (24.6%) un volumen inicial pequefio,
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es decir, mas de la mitad de MAV con drenaje superficial. Unicamente 8 MAV (10.4%)
se presentaron con voliumenes iniciales grandes y sélo una MAV (1.3%) con volumen
muy grande, por tanto, si el volumen inicial ya de por si era pequefio, al final quedara
un volumen menor en comparacion con la media y con aquellas MAV que presentaron
volimenes mayores.

No se observé una asociacion estadisticamente significativa (pwy=0.669) con la
elocuencia.

El grado de MAV segun la escala de Spetzler-Martin no estuvo asociado de forma
significativa (pkw=0.165) con el grado de obliteracion del nido tras la embolizacion, con
un porcentaje constante en todos los grados, similar a la media (Tabla 83).
Unicamente, aunque no fue significativo, en las 16 MAV con grado IV de nuestro
estudio, se observd un porcentaje de obliteracion algo menor con respecto a la media
(65.9%). Curiosamente en 7 de estas 16 MAV de grado IV no se consiguio el resultado
esperado, es decir, la desaparicion completa de la MAV (bien con s6lo embolizacion o
embolizacién y radiocirugia). Ademas hay que indicar que ninguna de las 16 MAV de
grado 1V fueron remitidas a cirugia después de la embolizacion.

Al analizar la asociacién entre la escala de Spetzler y Martin con el volumen final que
queda tras la embolizacion, en las MAV de bajo grado (I-l1l1) se observaron unos
volumenes finales significativamente menores (pkw=0.003) con respecto a la media en
comparacion con las MAV de mayor grado (IV-V), que una vez mas es achacable al
papel del tamafio de las MAV. En el grado | son MAV pequefias (< 3 cm), por lo tanto,
el volumen final siempre ser4& menor en comparacién con MAV de mayor grado
(Tabla 83).

Tabla 83. Relacién del volumen final y del grado de obliteracion del nido con la
escala de Spetzler-Martin

Escala de Spetzler- n Volumen final Grado de
Martin (cm®) obliteracion (%6)
Grado | 19 1.0x1.1 76.1 £ 20.3
Grado 11 44 29+56 81.7 £ 19.2
Grado 111 44 4.8+6.8 80.7 = 16.2
Grado 1V 16 7.6 +11.3 65.9 + 28.1
Grado V 2 16.0 = 7.7 70.9 55
Total 125 41x+7.0 78.3 £20.1
p 0.003 ¥ 0.165 W

KW: Significacién segun la prueba de Kruskal-Wallis

La escala de Lawton no estuvo asociada con el porcentaje de obliteracion (pxw=0.499),
manteniéndose el porcentaje constante, similar al de la media.
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La presentacion de algun tipo de factor de riesgo de sangrado en una MAV no estuvo
asociada de forma significativa con el grado de obliteracién tras la embolizacion
(pww=0.484), con porcentajes similares a los obtenidos en MAV sin factores de riesgo.
Lo mismo ocurrié al analizar el volumen final tras la embolizacion (pww=0.852). El
rango promedio del grado de obliteracién tras la embolizacion en las MAV con factores
de riesgo de sangrado fue del 65.0% y en las MAV sin factores del 60.2%.

No se observé ninguna asociacion estadisticamente significativa del volumen final y del
grado de obliteracion de la MAV con los diversos factores de sangrado estudiados:
Unica vena de drenaje, sOlo drenaje profundo, ectasias venosas, estenosis venosas,
fistulas intranidales, aneurismas intranidales y aneurismas en arterias nutricias.

El hecho de que una MAV presentara un namero diferente de factores de riesgo de
sangrado antes de la embolizacién, tampoco se asocié de forma significativa ni con el
volumen final (pkw=0.183) ni con el porcentaje de obliteracion (pxw=0.562).

Sin embargo se pudo observar que el volumen final era mayor cuanto mas sesiones de
embolizacién se realizaron (pm,=0.005. rho=0.251), pero al analizar el grado de
obliteracion con el nimero de sesiones, se observo que el porcentaje fue similar con
respecto a la media (pmo,=0.585). La explicacion fue que si se habian realizado muchas
sesiones de embolizacion era porque inicialmente el volumen de la MAV era grande,
por lo que habia que realizar muchas sesiones y el resultado fue que el volumen final
fue mayor de lo esperado.

También se constatd que cuanto mayor fue el nimero de pediculos embolizados,
mayor era el volumen final (p;,=0.022; rho=0.205), pero al analizar el grado de
obliteracion se observé que era independientemente del numero de pediculos
embolizados (pmo=0.274). La explicacion fue la misma que para el nUmero de sesiones
realizadas.

El nGmero promedio de pediculos embolizados por sesién no influyé ni en el volumen
final (pmo=0.376) ni en el porcentaje de obliteracion (pyn,=0.143).

Por ultimo no observamos ninguna asociacion estadisticamente significativa del
material de embolizacién empleado con el volumen final (pxw=0.683) y el grado de
obliteracion (pxw=0.529).
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7.5. Exito técnico de los tratamientos

De las 125 MAV embolizadas, 46 MAV (36.8%) no necesitaron de ningln otro tipo de
tratamiento para lograr el objetivo perseguido (5 paliativas y 41 curativas), mientras
gue en el resto (79) se necesitd a aplicar un segundo tipo de tratamiento: 17 (13.6%)
MAV se remitieron a cirugia y 62 (49.6%) a radiocirugia.

Teniendo en cuenta las caracteristicas de los pacientes y de la MAV no se puede
determinar a priori si la embolizacion va a ser suficiente o por el contrario debera
remitirse al paciente a cirugia o radiocirugia.

El objetivo de la embolizacion paliativa se consiguié en todas las MAV consideradas
como candidatas para la embolizacion paliativa (n=5).

En el grupo de las 41 MAV con tratamiento con sélo embolizacién, se consiguié una
eliminacién completa en 30 MAV (25.0%); no se consiguioé en 10 MAV (8.3%) y en una
MAV (0.9%) no se pudo constatar el resultado de la embolizacion por falta de
informacion.

En el grupo de las 79 MAV donde la embolizacién se utiliz6 como tratamiento
adyuvante, en las 17 MAV que se trataron posteriormente con cirugia, se logré el éxito
técnico en todas ellas. Sin embargo en las 62 MAV que posteriormente se trataron con
radiocirugia, hubo una eliminacion completa en 38 MAV (61.3%), no se consiguid una
erradicacion completa en 17 MAV (27.4%) y hubo 7 MAV (11.3%) en las que no se
supo el resultado final por falta de informacién (en 5 MAV no se supo la fecha de la
radiocirugia ni el control arteriografico final y en 2 MAV no se pudo determinar la fecha
de la arteriografia de control tras el tiempo de espera) (Tabla 84).

Tabla 84. Tratamientos aplicados a las 125 MAV analizadas y el resultado conseguido

Embolizacion 2° tratamiento
Objetivo | Resultado n % Tipo Resultado n %
Paliativo | Conseguido 5 | 100.0%
() No conseguido | 0 | 0.0%
Conseguido 30 | 25.0%

No conseguido | 10 | 8.3%
Sin informacion | 1 0.9%

Curativo Cirugia Conseguido 17 | 100.0%
(120) 17 No conseguido | 0 | 0.0%
Adyuvante 79 | 65.8% Conseguido 38 | 61.3%
Radiocirugia

No conseguido | 17 | 27.4%
Sin informacién | 7 11.3%

(62)
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Como se ha comentado en el apartado 7.3.1, se realizaron un total de 254 sesiones en
las 125 MAV, con una media de 2.0 £+ 1.2 sesiones por MAV.

Si analizamos el nimero promedio de sesiones por tipo de tratamiento, en el grupo de
las MAV con embolizacion paliativa y tratamiento con sélo embolizacion, el nimero de
sesiones de embolizacion es menor con respecto al grupo de la embolizacion como
tratamiento adyuvante (bien con cirugia o radiocirugia posterior), aunque estos
resultados no mostraron diferencias estadisticamente significativas (Tabla 85).

En cuanto al niumero de pediculos embolizados en el total de las 125 MAV, se
embolizaron 495 pediculos, con una media de 3.9 £ 3.8 pediculos por MAV y un
namero promedio de pediculos por sesion de 1.7 = 0.8, como ya comentamos en el
apartado 7.3.1. Aunque la media de pediculos embolizados fue menor en el grupo del
tratamiento de embolizacion paliativa y sélo embolizacién respecto al grupo de la
embolizacibn como tratamiento adyuvante, tampoco se encontraron diferencias
estadisticamente significativas (Tabla 85).

Tabla 85. Relacion del tipo de tratamiento con nimero de sesiones y pediculos
embolizados por MAV y por sesién (media)

. N° pediculos | N° pediculos
. N© sesiones . -
Tratamiento JMAV embolizados | embolizados | Total
/MAV /sesion
Embolizacion paliativa 18+x1.1 3.8 47 1.7+13 5
Embolizacion curativa 1.71 27+23 1.5+05 41
Embolizacién + Cirugia 20+1.0 43+33 1.9+0.7 17
Embolizacion + Radiocirugia 22+1.3 4.7+ 4.4 1.8+0.8 62
Total 20x+1.2 3.9+3.8 1.7+0.8 125
p 0.137 W 0.095 KW 0.170 ¥V

KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis

Al analizar més detalladamente la relacion entre el numero de sesiones de
embolizacién realizadas con el tratamiento aplicado se observé que aumentaba la
probabilidad de que los pacientes fueran remitidos a radiocirugia (y a cirugia en menor
medida), conforme aumentaba el nimero de sesiones de embolizacion. En la Tabla 86
se describen las probabilidades de las distintas opciones de tratamiento antes de iniciar
cada sesion. Por ejemplo, tras la primera sesion la mayoria de las MAV eran citadas a
una nueva sesion de embolizacion (57.6%), mientras que un 18.4% de las MAV se
consideraban cerradas por embolizacion y otro 19.2% eran directamente remitidas a
radiocirugia. En la segunda sesion de embolizacion la probabilidad de cerrar la MAV
con solo embolizaciébn aumentaba hasta un 23.6%, y a partir de las siguientes esta
probabilidad iba disminuyendo progresivamente. Por contra, a partir de la segunda
sesion de embolizacién la probabilidad de ser remitido a radiocirugia aumentaba
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notablemente, y algo similar ocurria con la probabilidad de ser remitido a cirugia. Esto
indicaria que si el cierre no se logra por embolizacién en las primeras sesiones, la
probabilidad de ser remitido a otros tratamientos se incrementa notablemente, y las
sesiones adicionales de embolizacion tendrian como objetivo reducir las dimensiones
de la MAV y eliminar factores de riesgo vascular, para de esta forma facilitar los
tratamientos posteriores.

Tabla 86. Probabilidad del siguiente tratamiento antes de cada sesion de embolizacion

Sesioén de MAV Cierre por Remitido a | Remitido a | Continla con
embolizacion | iniciales | embolizacion cirugia radiocirugia | embolizacion

125 18.4% 4.8% 19.2% 57.6%

2 72 23.6% 8.3% 16.7% 51.4%

3 37 10.8% 8.1% 43.2% 37.8%

4 14 7.1% 14.3% 57.1% 21.4%

5 0.0% 0.0% 0.0% 100.0%

6 33.3% 0.0% 66.7%

En general, el grado de obliteracién del nido de la MAV con sélo embolizacion fue del
86.7 £ 17.4%, significativamente menor con respecto a la obliteracion del nido
mediante embolizacion + cirugia (74.3 = 22.4%) y la embolizacion + radiocirugia
(76.9 £ 16.6%). El porcentaje de obliteracibn que se observo con la embolizacion
paliativa fue mucho menor, ya que el objetivo no era la erradicacién completa de la
MAV (Tabla 87).

Tabla 87. Relacion del tipo de tratamiento con el volumen final y grado de obliteracién de la
MAV (mediaxDS)

Tratamiento .\’O'Umeg .Grad(_),de Total
final (cm~) obliteraciéon (%0)
Embolizacion paliativa 13.6 =+ 8.3 39.8 £ 235 5
Embolizacion curativa 21+46 86.7 £ 17.4 41
Embolizacién + Cirugia 4.6 +6.2 74.3 £ 22.4 17
Embolizacion + Radiocirugia 45+7.8 76.9 + 16.6 62
Total 41+7.0 78.3+20.1 125
p| <o0.001"Y <0.001 "

KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis

7.5.1. Cierre completo con s6lo embolizacion

A la hora de analizar el éxito técnico del tratamiento con s6lo embolizacion (es decir,
embolizacién con fin curativo), siguiendo la Tabla 84, analizamos el total de las MAV en
las que se consiguio la eliminacién completa con sélo embolizacion (n=30) frente a las
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MAV donde no se consiguio esa eliminacion completa, bien porque contindan con otro
tipo de tratamiento, es decir, la embolizacion se ha empleado como tratamiento
adyuvante a la cirugia o radiocirugia (n=79) o bien porque tras la embolizacién, han
renunciado a seguir tratdndose, considerdndose como objetivo no conseguido (n=10).

Si omitimos de los analisis posteriores las embolizaciones con fin paliativo (n=5) y las
MAV con falta de informacion (n=8; 1 MAV en el grupo de sélo embolizaciéon y 7 MAV
en el grupo de la embolizacion + radiocirugia), tenemos un grupo de 112 MAV en el
que el porcentaje de éxito conseguido aumentd al 26.8% con soOlo embolizacion
(n=30). En la Figura 51 se muestra un ejemplo de cierre completo mediante
embolizacién. El resto de MAV, 64.3% (n=72), continuaron con otro tratamiento
(radiocirugia o cirugia) y 8.9% (n=10) renunciaron a continuar con el tratamiento.

Figura 51. Imagenes correspondientes a un caso de cierre completo mediante embolizacion curativa

Varon de 30 afios con crisis parciales en hemicuerpo derecho. En las secuencias de RM cerebral
parasagital FSE-T1 y axial FSE-T2 (A y B) se observa una MAV parietal izquierda con “vacio de flujo”
donde el contorno del nido es dificil de determinar. Se observa una vena ectasica rodeando el nido.

Se realiza la arteriografia cerebral observando la MAV parietal izquierda con un nido de 1.5 x 2 x 2cm
(volumen: 3.0 cm®), con aportes desde ramas silvianas derechas de la ACM derecha con drenaje venoso
superficial a través de gruesas venas al seno lateral (C y D).
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Figura 51 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de cierre completo mediante
embolizacion curativa

r .ﬂm‘ ff';

Se cateteriza selectivamente una de las ramas silvianas con microcatéter Magic® 1.2F (E) embolizando
con una mezcla de Histoacryl® + Lipiodol Ultra-Fluide® (F). En la arteriografia postembolizacion se
observa una reduccion del volumen del nido del 70.0% (G), observando en la TAC cerebral de control
realizado al dia siguiente, el depésito del material de embolizacion ocupando el lecho de la MAV en forma
de “molde” (H). A los 3 y 6 meses se comprueba arteriograficamente una eliminacién completa de la
MAV (1 y J).
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En primer lugar hay que indicar que no se observaron diferencias estadisticamente
significativas en el éxito de cerrar completamente la MAV con s6lo embolizacién en
cuanto al sexo del paciente (px,=0.426), pero al analizar la edad del paciente en el
momento del diagndstico, se observé una asociacion significativa entre ambas
variables achacable a la ausencia de renuncias a seguir tratandose (pry=0.047). La
presentacion clinica no se encontrd significativamente asociada con el éxito o no de la
embolizacién (Tabla 88).

Tabla 88. Relacién del resultado del tratamiento embolizante con las caracteristicas del
paciente y el debut clinico de la MAV

) ) No conseguido
Variable Categorias n | Conseguido - - p
Contintla | Renuncia
Hombre 64 31.3% 59.4% 9.4% ©
Sexo 0.426

Mujer 48 20.8% 70.8% 8.3%
<30 afios 37 27.0% 73.0% 0.0%

Edad 31-45 afios 40 22.5% 65.0% 12.5% 0.047 ®
>45 afios 35 31.4% 54.3% 14.3%

Debut Hemorragico 45 28.9% 62.2% 8.9% 0.917 2
clinico No hemorragico 67 25.4% 65.7% 9.0%
Total 112| 26.8% 64.3% 8.9%

X2: Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Ni la localizaciéon (pry=0.791), ni el volumen inicial (pry=0.787), ni el indice morfoldgico
(prv=0.186) de las MAV se asociaron significativamente con el éxito técnico de la
embolizacién, pero cuando analizamos el tamafio de las MAV, si que observamos que
el éxito de la embolizacion se asocié significativamente, observando que hubo un
mayor namero de MAV con éxito de embolizaciéon cuando eran pequefias (41.0%) en
relacion con MAV medianas donde el éxito se consiguié en el 20.9%, mientras que el
éxito con sélo embolizacion fue nulo en las MAV grandes (pry=0.046) (Tabla 89).

Hay que indicar que se observé un mayor éxito de embolizacion cuando las MAV
presentaron drenaje superficial con respecto a si presentaban drenaje mixto o
profundo. También se observd que cuando las MAV tenian drenaje mixto o profundo
existia una mayor probabilidad de abandonar el tratamiento (pry=0.017). La elocuencia
no estuvo asociada de forma significativa al éxito del tratamiento con embolizacion
(px2=0.881), observando unos porcentajes similares de éxito tanto en MAV elocuentes
como no elocuentes (Tabla 90).

Segun la escala de Spetzler-Martin, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas (pry=0.237), observandose probabilidades similares en los distintos

224 Tesis Doctoral de Elena Angulo Hervias



grados de clasificacion. Aunque en las MAV de grado V no se observd éxito con solo
embolizacién, no fue significativo por el escaso tamafio de la muestra (n=2). Cuando
analizamos el grado Il mediante la escala de Lawton encontramos resultados
significativamente diferentes (pry=0.005): en las MAV tipo Ill- (S;E;V;), se observaron
solo dos resultados: éxito con s6lo embolizacion (60.0%) o abandono tras embolizar de
forma parcial (40.0%), sin que ninguna MAV siguiera con un tratamiento posterior a la
embolizacién. Por otra parte, en las MAV de tipo I11* (S3EqVo) no hubo éxito con sélo
embolizacidn, sino que todas ellas pasaron a un tratamiento posterior (bien cirugia o
radiocirugia) (Tabla 90).

Tabla 89. Relacién del resultado del tratamiento embolizante con la localizacién y las
dimensiones de la MAV

No conseguido
Variable Categorias n | Conseguido - -
Continta Renuncia p
Lobar 99 27.3% 64.6% 8.1%
Localizacién|  Infratentorial 12 25.0% 58.3% 16.7% | 0.791 %
Profunda 1 0.0% 100.0% 0.0%
Muy pequefio
. 0 . 0 . 0
(ig cc:n?’) 30 | 33.3% 56.7% 10.0%
Pequefio

5 1qo emd) 23 34.8% 60.9% 4.3%

Volumen Mediano RV
L 0.787
inicial (10-30 cmS) 44 22.7% 68.2% 9.1%

Grande
(30-100 cm3) 14 14.3% 71.4% 14.3%
'E":i’o%rizg‘; 1 0.0% 100.0% 0.0%
Pequefo (<3 cm) | 39 41.0% 48.7% 10.3%

Tamafio ) o 0 0 0.046 RV

inicial Mediano (3-6 cm) | 67 20.9% 71.6% 7.5% .
Grande (>6 cm) 6 0.0% 83.3% 16.7%
Muy irregular
(IIE/; ) 0933) 9 11.1% 88.9% 0.0%
indice Irregular 0 0 0 RV
.. . . : 0.186
morfologico (0.33 < IM < 0.67) 44 29.5% 65.9% 4.5%
Regular
(IM 30 67) 59 27.1% 59.3% 13.6%
Total 112 26.8%0 64.3% 8.9%

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Tabla 90. Relacién del resultado del tratamiento embolizante con el drenaje venoso,
elocuencia y escalas de Spetzler-Martin y de Lawton

No conseguido
Variable Categorias n | Conseguido p
Continta Renuncia
Superficial 72 31.9% 65.3% 2.8%
Drenaje . o 0 0 0.017 ®Y
Venoso Mixto 36 19.4% 61.1% 19.4% .
Profundo 4 0.0% 75.0% 25.0%
No 64 26.6% 65.6% 7.8% -
Elocuencia 0.881
Si 48 27.1% 62.5% 10.4%
Grado | 16 37.5% 56.3% 6.3%
Grado 11 41 36.6% 58.5% 4.9%
Escala de
Spetzler- Grado Il 41 19.5% 70.7% 9.8% 0.237 %
Martin
Grado IV 12 8.3% 75.0% 16.7%
Grado V 2 0.0% 50.0% 50.0%
- (S1E Vy) 5 60.0% 0.0% 40.0%
Escala de I+ (S;EVo) | 16 | 12.5% 75.0% 125% | oo
Lawton 11 (S,EV1) 17 | 17.6% 82.4% 0.0% '
H1* (S3EqVo) 3 0.0% 100.0% 0.0%
Total 112 26.8%0 64.3%0 8.9%

X2: Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

No observamos asociacion al analizar el numero de factores de riesgo por MAV con la
probabilidad de éxito mediante embolizacion (Tabla 91).

Tabla 91. Relacion del resultado del tratamiento embolizante con el nimero de factores de
riesgo de sangrado la MAV antes de la embolizacion

Ne de factores de ) No conseguido
. n |Conseguido p
riesgo de sangrado Contindla | Renuncia
0 46 19.6% 71.7% 8.7%
1 44 34.1% 59.1% 6.8%
0.114 ®
2 14 42.9% 42.9% 14.3%
3 8 0.0% 87.5% 12.5%
Total 112 26.8%0 64.3%0 8.9%0

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Al desglosar la relacion entre los factores de riesgo de sangrado con el éxito de
embolizacion (Tabla 92), tampoco se observaran asociaciones estadisticamente
significativas tanto como si la MAV presentaba o no algun factor de riesgo, asi como el
andlisis de cada uno de ellos por separado. La Unica excepcion fue la presencia de una
Unica vena de drenaje, donde se observé un mayor nimero de MAV con éxito con sélo
embolizacién cuando la presentaban (pry=0.015).

Tabla 92. Relacion del resultado del tratamiento embolizante con la presencia de factores
de riesgo vascular de la MAV antes de la embolizacion

Variable cate- |, Conseguido N_O conseguido - p
gorias Continla | Renuncia
Factores de riesgo Sin 46 19.6% 71.7% 8.7% 0.333 %2
vascular Con 66 31.8% 59.1% 9.1%
Vena Gnica de sin |101]| 22.8% 9.9% 67.3% iy
drenaje Con | 11 63.6% 0.0% 36.4% 0015
Sélo drenaje Sin | 109|  26.6% 65.1% 83% | 0w
profundo Con 3 33.3% 33.3% 33.3%
Ectasias sin | 77| 28.6% 64.9% 6.5% 0.378 X
venosas Con 35 22.9% 62.9% 14.3%
Estenosis Sin | 104 26.9% 64.4% 8.7% 0.930
venosas Con 8 25.0% 62.5% 12.5%
Fistulas Sin 89 28.1% 9.0% 62.9% | oo
intranidales Con 23 21.7% 8.7% 69.6%
Aneurismas sin | 107| 25.2% 65.4% 93% | (1w
intranidales Con 5 60.0% 40.0% 0.0%
Ane_urismas_ en Sin 101 28.7% 62.4% 8.9% 0.300 R
arterias nutricias Con 11 9.1% 81.8% 9.1%
Total 112 26.8% 64.3% 8.9%0

X2: Significacion segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson
RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

7.5.1.1. Influencia del tiempo de espera entre diagnéstico y embolizacion
en los resultados obtenidos

El tiempo de espera entre el diagnéstico de las MAV hemorragicas (n=50) y el
tratamiento de embolizacién fue significativamente menor con respecto a las MAV
no hemorragicas (n=75) (pmw<0.001), con una media de 78.8 + 136.6 dias
(mediana=20.5) en las MAV hemorragicas y de 162.9 + 319.3 dias (mediana=68.0)
en las MAV no hemorrégicas.

Adicionalmente clasificamos el tiempo de espera en tres categorias (<7 dias; 8-
30 dias y >30 dias), y comprobamos que la embolizacion de las MAV hemorragicas se
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realizd mayoritariamente de forma precoz (<7 dias) o de forma tardia (>30 dias), lo
que difiere de lo observado en el grupo de las MAV no hemorragicas, ya que en éstas
la mayoria (74.7%) de las embolizaciones fueron realizadas pasados 30 dias, con un
pequefo porcentaje de MAV embolizadas en el periodo <7 dias (2.7%), siendo
también esta asociacion estadisticamente significativa (pry<0.001) (Tabla 93).

Tabla 93. Tiempo de espera entre diagnéstico de MAV y embolizacién segun el debut clinico

<7 dias 8-30 dias | =30 dias n p
MAV hemorréagicas 34.0% 20.0% 46.0% 50 <0.001 %V
MAV no hemorragicas 2.7% 22.7% 74.7% 75
Total 15.2%6 21.6% 63.2% 125

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

De las 17 (34.0%) MAV hemorragicas embolizadas en los primeros 7 dias tras el
diagnostico, la mayoria presentd en la clinica de debut una hemorragia compleja:
hubo 2 MAV que se embolizaron de urgencia el mismo dia del diagnostico, una de
ellas con HIP y la otra MAV con HIP + HIV. Las MAV embolizadas al dia siguiente
del diagnoéstico presentaron HIP + HIV (n=1); a los 2 dias del diagndstico HSA +
HIV (n=1) y HIP + HIV (n=1); a los 3 dias del diagndstico HIP + HIV (n=1); HIP +
HSA (n=1) y HSA (n=1); al 4° dia hubo 1 caso de HSA; al 5° dia 1 caso de HIP y al
6° y 7° dia del diagnostico, la mayoria de las MAV se presentaron con HIP.

En la Tabla 94 se muestra el analisis de la asociacion del tiempo de espera entre el
diagndstico y embolizacion con los objetivos esperados: eliminacion completa de la
MAV (bien con s6lo embolizacion, con embolizacién y radiocirugia o embolizacion y
cirugia) y la embolizacion paliativa. Al comparar el porcentaje de éxito entre los tres
intervalos de tiempo estratificando por el objetivo perseguido y por el debut clinico,
no se observaron diferencias significativas en el éxito del tratamiento en ningln caso.

Tabla 94. Relacion entre eliminacién completa de la MAV y el tiempo de espera entre
diagnoéstico de MAV y embolizacién

Obietivo Eliminacion (cierre completo) Reduccién parcial

J (emb.; emb. + cirugia; emb.+ radiocirugia) (embolizacién paliativa)

. No - No
Debut Hemorragico - Hemorragico L

hemorragico hemorragico
Tiempo de .. . .. .
n Exito n Exito n Exito n Exito
espera

<7 dias 15 | 80.0% 2 100.0% 1 | 100.0% - -

8-30 dias 10 | 60.0% 17 76.5% - - -

>30 dias 20 | 80.0% 48 75.0% 2 | 100.0% | 2 | 100.0%
p 0.457 ®V 0.570 ®V - -

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
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Al analizar el éxito de tratamiento con embolizacién cuando el objetivo esperado es
la eliminacion completa de las MAV, observamos que de las 45 MAV hemorragicas
tratadas con so6lo embolizacién, hubo un éxito del 53.3% de cierre completo en los
primeros 7 dias, mientras que en el periodo de 8-30 dias no se consiguié eliminar
completamente la MAV en ningln caso y a partir de los 30 dias de espera el
porcentaje de éxito fue del 25.0%, siendo estos resultados significativamente
diferentes (pry=0.004). Sin embargo en el grupo de las MAV no hemorragicas no se
apreciaron diferencias estadisticamente significativas (pry=0.382) (Tabla 95).

Tabla 95. Relacién entre eliminacién completa de la MAV con sélo
embolizacion y el tiempo de espera entre diagndstico de MAV y embolizacion

Debut Hemorragico No hemorragico
Tiempo de espera n Exito n Exito
<7 dias 15 53.3% 2 50.0%
8-30 dias 10 0.0% 17 35.3%
>30 dias 20 25.0% 48 20.8%
p 0.004 ®Y 0.382 ®V

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Ademas analizamos el papel del resto de variables incluidas en el estudio (sexo,
edad al diagndstico, localizacién, volumen inicial, tamafio inicial, indice morfolégico,
drenaje venoso, elocuencia, escala de Spetzler-Martin, escala de Lawton y factores
de riesgo de sangrado) estratificando por clinica de debut (hemorragica vs no
hemorragica) y objetivo esperado (cierre completo o parcial) para determinar si
alguna de ellas influy6 en el éxito del tratamiento con s6lo embolizacién en aquellas
MAV tratadas en los primeros 7 dias tras el diagnéstico, sin observar que ninguna
de ellas estuviera estadisticamente asociada.

7.5.1.2. Influencia del nimero de sesiones de embolizacién, tipo de
material y complicaciones con el éxito de la embolizacion

En nuestro estudio se produjo mayor éxito de tratamiento con s6lo embolizaciéon en
aquellas MAV a las que se les practicaron pocas sesiones de embolizacion (1-2
sesiones), siendo esta asociacion estadisticamente significativa (pry=0.005) (Tabla 96).

En las MAV en las que conseguimos un cierre completo con s6lo embolizacion, la
media del numero de sesiones realizadas fue de 1.5 + 0.6, a diferencia de las MAV
a las que se les practic6 embolizacion como tratamiento adyuvante o que
renunciaron a continuar con el tratamiento, en las que el nimero de sesiones fue
significativamente mas alto (Tabla 97).

Algo similar ocurre con el nimero de pediculos embolizados en las MAV embolizadas
con éxito, en las que observamos un menor numero de pediculos embolizados
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comparado con aquellas MAV a las que se les realiz6 la embolizacién como tratamiento
adyuvante (Figura 52). Sin embargo, el nimero de promedios embolizados por sesion
no vario significativamente entre los grupos de resultados (Tabla 97).

Tabla 96. Relacién del resultado del tratamiento embolizante con el nimero de
sesiones de embolizacion

N® de se_sion_e's de n | Conseguido N_O conseguido - p
embolizacion Contintia | Renuncia

1 45 35.6% 55.6% 8.9%
2 33 36.4% 51.5% 12.1%
3 20 10.0% 90.0% 0.0% 0.005 *V
4 11 0.0% 90.9% 9.1%
6 3 0.0% 66.7% 33.3%

Total 112 26.8% 64.3% 8.9%0

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Tabla 97. Relacion del resultado del tratamiento embolizante con el niimero de
sesiones y pediculos embolizados por MAV y por sesion (media)

No conseguido

Variable Conseguido — - p
Continda Renuncia

n 30 72 10

N©° de sesiones de

e 1.5+ 0.6 23+1.2 22+16 |0.016"%
embolizacion

N° de pediculos

. 25+ 1.7 4.8+ 4.3 3.4+36 |0.033W
embolizados

[e] 1 1
N® promedio de pediculos| 5, g | 18408 | 1.4+05 |0.132*"
embolizados por sesion

KW: Significacidn segln la prueba de Kruskal-Wallis

Figura 52. Iméagenes correspondientes a un caso de cierre completo con una sola sesion de
embolizacion y un Unico pediculo embolizado

o
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Figura 52 (continuacién). Imagenes correspondientes a un caso de cierre completo con una

sola sesion de embolizacion y un Unico pediculo embolizado
TSR 3 B % 5 A

141

Vardn de 47 afios que acude por debilidad en
las extremidades inferiores y alteracion de la
marcha, identificAndose en RM cerebral una
MAV  occipital derecha. La arteriografia
diagnostica demuestra en region occipital
derecha una MAV con un nido de 2 x 1.8 x 1.2
cm (volumen: 2.1 cm® con bastante
componente fistuloso. Tiene aportes desde
rama silviana posterior de la ACM derecha (A)
con drenaje venoso superficial a través de dos
venas hacia el seno longitudinal superior y seno
lateral derecho (B). Presenta pequefios aportes

piales desde la ACP derecha (C). No hay
G aportes desde cardétida externa.
Se practica la embolizacién selectiva del nido con la introduccién de un microcatéter Magic® 1.2F hasta

un punto cercano al nido sin salir ramas normales (D). Se emboliza con una mezcla de Histoacryl® +
Lipiodol Ultra-Fluide® en una proporcién del 21.0% y un total de 0.6 cm® (E).

En la arteriografia postembolizacion se observa una importante disminucion del tamafio y del flujo, con
un volumen final de 0.2 cm®, consiguiéndose un cierre del 88.4% (F).

En el control final arteriografico realizado a los 4 meses se observa el cierre completo de la MAV occipital
derecha (G).
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En cuanto al material de embolizacion empleado, no se observaron asociaciones

estadisticamente significativas con la probabilidad de éxito de embolizacion
(prv=0.734), tanto al diferenciar entre todos los materiales de embolizacion, como
cuando agrupamos los materiales segun su tipo (sélido, liquido adhesivo y liquido
no adhesivo) (pry=0.737) (Tabla 98).

Tabla 98. Relaciéon del resultado del tratamiento embolizante con el material
empleado en la embolizacion

. ) No conseguido
Material n | Conseguido — - p
Continua Renuncia
S6lo PVA 2 50.0% 50.0% 0.0%
Histoacryl® 70 | 24.3% 68.6% 7.1% 0.734 ®V
Glubran 2® 29 34.5% 55.2% 10.3% '
Onyx® 11 18.2% 63.6% 18.2%
So6lo PVA 2 50.0% 50.0% 0.0%
Adhesivo 99 27.3% 64.6% 8.1% 0.737 %
No adhesivo 11 18.2% 63.6% 18.2%
Total 112 26.8% 64.3% 8.9%

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

En el éxito del tratamiento con embolizacién no influy6 el hecho de que se
produjera algun tipo de incidencia y/o complicacion durante las sesiones de

embolizacién, asi como la existencia de déficits relacionados con la embolizaciéon

(Tabla 99).

Tabla 99. Relacién del resultado del tratamiento embolizante con las incidencias y
complicaciones durante la embolizacion

Variable Cate- n | Conseguido N.o conseguido . p
gorias Continvla | Renuncia
Complicaciones No 98 26.5% 65.3% 8.2% 0.742 ?V
tecnicas Si 14 28.6% 57.1% 14.3%
Complicaciones No ] 108 26.9% 04.8% 3% 1 46177
Isquemicas Si 4 25.0% 50.0% 25.0%
Complicaciones No 108 25.9% 65.7% 8.3% 0.250 ®V
hemorragicas Si 4 50.0% 25.0% 25.0%
Déficits No | 104 | 26.0% 65.4% 8.7% v
neuroldgicos Si 8 37.5% 50.0% 12.5% 0692
Total 112 26.8%0 64.3%0 8.9%

RV: Significacidn segun la prueba de Razdn de Verosimilitudes
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7.5.1.3. Relacion del resultado de la embolizacion con el grado la
obliteracion del nido

El volumen final y el porcentaje de obliteracién del nido que quedd en las MAV que
se cerraron completamente con sélo embolizacion (n=30) fue significativamente
menor con respecto a las MAV que siguieron con otro tratamiento, asi como en las
MAV en las que no continuaron tratandose (Tabla 100).

Tabla 100. Relacion del resultado del tratamiento embolizante con el volumen final de las
MAYV tras la embolizacion

) ) No conseguido
Variable Conseguido — - P
Continda Renuncia
n 30 72 10
Volumen final (cm®) 0.4+ 0.5 45+74 6.0+ 7.1 <0.001 ¥V
Grado de obliteracion (%) | 94.2 +7.6 75.0+18.5 | 64.0+21.1 | <0.001 "W

KW: Significacion segun la prueba de Kruskal-Wallis

7.5.2. Cierre completo mediante embolizacion+radiocirugia

De las 79 MAV donde la embolizaciéon se utiliz6 como tratamiento adyuvante, en 17
MAV se completd el tratamiento con cirugia con cierre completo en todas ellas (éxito
del 100.0%).

En el resto de MAV se completd el tratamiento con radiocirugia (n=62), de las que
omitimos del analisis 7 MAV por falta de informacién (por desconocimiento de la fecha
de realizacion de la radiocirugia y/o por desconocimiento de la arteriografia final de
control). Por tanto en las MAV analizadas (n=55) tratadas por embolizacion combinada
con radiocirugia se observo que la probabilidad de éxito (cierre completo) fue del
69.1% (n=38).

El sexo no influyé en el cierre completo de la MAV mediante embolizacion +
radiocirugia (pr=0.245), ni la edad en el momento del diagnéstico (px,=0.654),
observando una proporcion de éxito bastante similar en todos los grupos de edad. Asi
mismo, la clinica de presentacién no estuvo asociada de forma significativa con el éxito
del tratamiento (ps=0.763) (Tabla 101).

Tampoco la localizacién de las MAV no estuvo asociada de forma significativa al éxito
de tratamiento mediante embolizacion y radiocirugia (pry=0.684), observando unos
porcentajes similares de éxito en todas las localizaciones (Tabla 102). Sin embargo,
hay que indicar que tras la embolizacion, obtuvimos un alto porcentaje de MAV con
volumen muy pequefio (<5 cm®), de las cuales, el 79.1% de MAV se cerraron
completamente tras la radiocirugia, siendo estos resultados estadisticamente
significativos (pry=0.017) (Tabla 102).
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Tabla 101. Relaciéon del éxito del tratamiento embolizante combinado con
radiocirugia con las caracteristicas del paciente y el debut clinico

Variable Categorias n Exito p
Hombre 28 60.7% .
Sexo 5 0.245
Mujer 27 39.3%
<30 afios 21 76.2%
Edad 31-45 afios 19 63.2% 0.654 *
>45 afios 15 66.7%
. Hemorragico 20 65.0% r
Debut clinico - 0.763
No hemorragico 35 71.4%
Total 55 69.1%

F: Significacion segun la prueba estadistica exacta de Fisher
X2: Significacidn segun la prueba Chi-cuadrado de Pearson

Tabla 102. Relaciéon del éxito del tratamiento embolizante combinado con
radiocirugia con la localizacién y el volumen post-embolizacion de la MAV

Variable Categorias n Exito p

Lobar 48 68.8%

Localizacion Infratentorial 6 66.7% | 0.684 %
Profunda 1 100.0%
Muy pequefio (<5cm?® | 43 | 79.1%

Volumen Pequefio (5-10 cm®) 6 16.7% 0.017 *V
post-embolizacion Mediano (10-30 cm®) 4 50.0%
Grande (30-100 cm?®) 2 50.0%
Total 55 | 69.1%

RV: Significacidon segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Por otra parte la mayor probabilidad de éxito al combinar embolizacién con radiocirugia
se observé en las MAV con drenaje superficial (74.3%), aunque no se observé una
asociacion estadisticamente significativa (pry=0.532) (Tabla 103). Tampoco la
elocuencia influyé en el éxito del tratamiento de embolizacion con radiocirugia
(p=0.080), aunque se observl una tendencia a que el éxito aumentara cuando la MAV
era no elocuente (el porcentaje de éxito en MAV no elocuentes fue del 80.0% frente al
56.0% de las MAV elocuentes) (Tabla 103).

De las 55 MAV embolizadas que posteriormente se trataron con radiocirugia,
Unicamente 13 MAV siguieron presentando tras la embolizacion factores de riesgo de
sangrado, y mediante la embolizacion se eliminaron dos tipos de factores (estenosis
venosas y aneurismas intranidales). En la Figura 53 se muestra un ejemplo de
eliminacién de aneurisma y reduccion de ectasia venosa, y la Figura 54 otro ejemplo
de eliminacién de aneurisma.
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Tabla 103. Relacion del éxito del tratamiento embolizante combinado
con radiocirugia con drenaje venoso y elocuencia de la MAV

Variable Categorias n Exito p
Superficial 35 74.3%
Drenaje venoso Mixto 17 58.8% 0.532 ®
Profundo 3 66.7%
. No 30 80.0% .
Elocuencia - 0.080
Si 25 56.0%
Total 55 69.1%

F: Significacidn segun la prueba estadistica exacta de Fisher
RV: Significacidn segun la prueba de Razdn de Verosimilitudes

Figura 53. Imagenes correspondientes a un caso de eliminacién de aneurisma en la arteria
pericallosa inferior y disminucién de ectasia venosa mediante embolizacion y tratamiento
posterior con radiocirugia

-

- ¥ : —_“- . : : L 4

o J‘ D, Selectiva S Embolizando

Mujer de 39 afios con crisis comicial. Mediante la arteriografia se muestra una MAV parietal derecha con
un nido de 3 x 3.5 x 3 cm (volumen: 15.7 cm®), con una gran arteria principal y multiples arterias
aferentes silvianas derechas (A, B) y de fosa posterior (C). Presenta venas ectasicas drenando al seno
longitudinal superior.

Se realizan varias sesiones de embolizacion mediante el cateterismo selectivo de ramas de la arteria
vertebral derecha (D) y de ramas de la carétida interna derecha (E) mediante Histoacryl® + Lipiodol
Ultra-Fluide®.
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Figura 53 (continuacion). Iméagenes correspondientes a un caso de eliminacion de aneurisma en
la arteria pericallosa inferior y disminucion de ectasia venosa mediante embolizacién y
tratamiento posterior con radiocirugia

—are g

/ -‘* / AR )
¢ at » ¥ [ s it g .
o \‘“ ; ﬁ [ ._\'&' )
il _ t
/ \ aneurisma
arteria pericallosa
Z ectasia venosa =
Ex Selectiva - Embolizando ‘ F :
G Selectiva C H Embolizando

En una de las sesiones de embolizacion se descubrié un aneurisma en la rama pericallosa de la ACA
derecha (F), por lo que se procede a la cateterizacién selectiva con microcatéter Spinnaker® (G) y se
emboliza con una mezcla de Histoacryl® + Lipiodol Ultra-Fluide® con un volumen de 0.6 cm® (H),
bajando la tension arterial del paciente durante la embolizacion para no romper el aneurisma.

En la arteriografia tras la Gltima sesién de embolizacion, se observa una importante reduccion del nido
con la eliminacion del aneurisma de la arteria pericallosa (1) y una disminucién del tamafio de las ectasias
venosas (J).
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Figura 53 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de eliminaciéon de aneurisma en
la arteria pericallosa inferior y disminucion de ectasia venosa mediante embolizacién y

E

tratamiento posterior con radiocirugia

K AR
A los 5 meses se realiza radiocirugia del resto de MAV y en el control arteriografico de los 3 afios se
observa una desaparicion completa de la MAV (K, L).

(S

Figura 54. Imégenes correspondientes a un caso de eliminacién de aneurisma en la arteria
pericallosa inferior mediante embolizacion y tratamiento posterior con radiocirugia

C Selectiva a inferio
Mujer de 40 afios que acude a urgencias por cefalea brusca, realizdndose TAC cerebral con visualizacién
de una MAV parietal derecha con un pequefio hematoma.
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Figura 54 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de eliminaciéon de aneurisma en
la arteria pericallosa inferior mediante embolizacién y tratamiento posterior con radiocirugia

G e _ad R ek

En la arteriografia se muestra una MAV parietal derecha con un nido disperso de morfologia capilar de
2.5 x 2.5 x 3 cm (volumen: 9.4 cm®), con aportes principales desde dos ramas pericallosas derechas (A),
de aspecto displasico en su porcién distal (B), con pequefio aneurisma en la rama pericallosa inferior. La
MAV presenta drenaje venoso superficial.

Se procede a la cateterizacion selectiva de la rama pericallosa inferior (C) realizando embolizacion
mediante la mezcla de Histoacryl® + Lipiodol Ultra-Fluide® con un volumen de 0.2 cm® (D).

En la arteriografia postembolizacion se observa un cierre de toda la porcién irrigada por la pericallosa
inferior (E) asi como del aneurisma (F).

A los dos meses se realiza una nueva arteriografia con la intencién de segunda sesién de embolizacion,
pero se observan ramas corticales en pasaje, por lo que se deriva a radiocirugia. En el control
arteriogréafico de los 3 afios se observa una desaparicion completa (G, H).
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Tras la radiocirugia, el hecho de que las MAV siguieran con factores de riesgo a pesar

de la embolizacién, no influy6 en el éxito del tratamiento, aunque estos resultados no
son demasiado concluyentes al reducido tamafio de muestra existente en algunas
categorias analizadas (Tabla 104).

Tabla 104. Relacién del resultado del tratamiento embolizante combinado
con radiocirugia con la presencia de factores de riesgo vascular de la
MAV después de la embolizacién

Variable

post-embolizacion Categorias n Exito p
Factores de riesgo Sin 42 66.7% 0.733F
vascular Con 13|  76.9% '
Vena Unica de Sin 52 69.2% 0.0 F

drenaje Con 3 66.7% '
S6lo drenaje Sin 54 68.5% 1990
profundo Con 1| 100.0%
Ectasias Sin 45 68.9% 0.999 °
venosas Con 10 70.0% '
Estenosis Sin 55 69.1%

venosas Con 0 _

Fistulas Sin 52 71.2% 0223 F
intranidales Con 3 33.3% )
Aneurismas Sin 55 69.1% )
intranidales Con 0 -

Aneurismas en Sin 53 69.8% 0527 F
arterias nutricias Con 2 50.0% '
Total 55 69.1%0

F: Significacidn segun la prueba estadistica exacta de Fisher

Pero al analizar los factores de riesgo de sangrado de manera cuantitativa, el nUmero
de factores de riesgo de la MAV que quedaron tras la embolizacién estuvo asociado al
éxito de la radiocirugia de forma significativa (pry=0.029), observando que aquellas
MAV en las que no quedd ningun factor de riesgo o Unicamente un factor, la
probabilidad de éxito era significativamente mayor que en aquellas MAV donde

persistieron dos o tres factores de riesgo (Tabla 105).
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Tabla 105. Relacion del resultado del tratamiento embolizante
combinado con radiocirugia con el nimero de factores de riesgo de
sangrado la MAV después de la embolizacion

N° de factores de riesgo de L.
- . n Exito p

sangrado post-embolizacion

0 42 66.7%

1 100.0%

0.029 ®V
2 50.0%
3 1 0.0%
Total 55 69.1%

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

7.5.2.1. Tiempo de espera entre dudltima sesidbn de embolizacion vy
tratamiento posterior (cirugia o radiocirugia)

A la hora de analizar el tiempo de espera de las MAV con tratamiento posterior con
la ultima sesion de embolizacion (n=79), tuvimos que descartar de este apartado
las MAV en las que no se supo la fecha de su radiocirugia (n=5) y 4 MAV al
considerarse como datos anémalos (outliers), debido a que el tiempo de espera era
anormalmente largo porque en un principio se consideraron que se iban a cerrar
s6lo con embolizacién, pero en la arteriografia de control anual, se comprob6 que
no se habian cerrado, y en consecuencia, se enviaron finalmente a radiocirugia. En
la Figura 55 se muestra un ejemplo de outlier.

Figura 55. Imagenes correspondientes a un caso de outlier con tiempo de espera demasiado
largo hasta realizarse la radiocirugia, ya que en un principio se considero cerrada por
embolizacion, pero en el control anual se reabrid, por lo que se remitié a radiocirugia

A
Varon de 27 afios que acude a urgencias por cefalea brusca y confusion mental. En TAC craneal se
muestra un hematoma occipital izquierdo con sangrado intraventricular (A).

240 Tesis Doctoral de Elena Angulo Hervias



Figura 55 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de outlier con tiempo de espera
demasiado largo hasta realizarse la radiocirugia, ya que en un principio se considero cerrada
por embolizacion, pero en el control anual se reabrid, por lo que se remitié a radiocirugia

r
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R e T, A, H !, POSTEMBOLYZACTON %
En la arteriografia cerebral, realizada a los 3 dias del sangrado, se observa una MAV occipital izquierda
con un nido de 2 x 2.7 x 2 cm (volumen: 5.4 cm®), con un aporte arterial Gnico de la vertebral posterior
izquierda (B, C) y también con relleno desde car6tida interna izquierda (D) por buen funcionamiento de

la ACoP. La MAV presenta tres gruesas venas que drenan al seno lateral.

Se procede en el mismo acto al cateterismo selectivo del aporte principal con microcatéter Magic® 1.8F
(E) embolizando con una mezcla de Histoacryl® + Lipiodol Ultra-Fluide® (F).

En la arteriografia postembolizacién se observa una pequefia porcion externa y superior de la MAV (G, H)
con casi el cierre completo (99.0%).
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Figura 55 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de outlier con tiempo de espera
demasiado largo hasta realizarse la radiocirugia, ya que en un principio se considero cerrada
por embolizacion, pe

ro en el control anual se reabrid, por lo que se remitié a radiocirugia

N

Al mes de la embolizacion, practicamente no se observa ningun resto (I, J), pero en el control

arteriografico del afio, se observa una pequefia MAV capilar con aportes desde ramas distales de la
arteria cerebral posterior izquierda (K, L).

Se decide tratarla mediante radiocirugia y en el control arteriogréafico realizado a los 3 afios, se observa
una eliminacién completa (LL, M).
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Entre estas MAV que siguieron con un tratamiento posterior a la embolizacion
(n=70), la media del tiempo transcurrido con la ultima sesién de embolizacion fue
de 134.5 + 83.6 dias. La MAV con menos dias de espera fue una MAV cerebelosa
izquierda en un hombre de 17 afios que debut6é con HIP y HSA. Tras dos sesiones
de embolizacién, se trataron los restos de la MAV mediante cirugia a los 11 dias. En
el otro extremo, la MAV con mayor tiempo de espera fue una MAV temporal
izquierda en un hombre de 30 afios que debuté con HIP. Tras una sesion de
embolizacidn, se derivo a radiocirugia con un tiempo de espera de 335 dias.

Al analizar la relacién del tratamiento posterior a la embolizacion con el tiempo
transcurrido desde la Gltima sesion de embolizacion, encontramos una asociacion
estadisticamente significativa (p;=0.002), observando que transcurrié casi el doble
de tiempo en las MAV remitidas a radiocirugia con respecto a las MAV derivadas a
cirugia (Tabla 106). Esto puede ser debido a que la cirugia de las MAV se realiza en
el mismo centro hospitalario que la embolizacion (Figura 56), acortdndose el tiempo
de espera, mientras que la radiocirugia se remite a otro hospital de fuera de Aragon
(Madrid), duplicAndose ese tiempo.

Tabla 106. Relacion entre eliminacion completa de la MAV con embolizacién y radiocirugia
y el tiempo de espera entre Ultima embolizacién y radiocirugia (excluidos outliers)

Tratamiento Dias de espera entre Gltima embolizacion y
posterior a tratamiento posterior
embolizacion n Media + DS Minimo | Maximo
Radiocirugia 53 151.0 £ 82.6 34 335
Cirugia 17 79.8 +62.2 11 201
Total 70 134.5 +83.6 11 335

Significacion segun la prueba de t de Student para muestras independientes, p=0.002

e - f od 4

Varén de 32 afios que acude a urgencias por cefalea brusca, realizdndose TAC cerebral con visualizacion
de un hematoma en regién temporal derecha.
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Figura 56 (continuacion). Imagenes correspondientes a un caso de cierre completo mediante
embolizacion y cirugia

En la arteriografia se muestra una MAV temporal
derecha con un nido de de 2 x 3 x 1.5 cm
(volumen: 4.5 cm®), con aporte principal desde
rama silviana de la ACM derecha con drenaje
venoso superficial (A).

Se procede a la cateterizacién selectiva de la rama
silviana derecha con microcatéter Tracker® (B),
realizando  embolizacion  mediante  particulas
Contour® (150-250 ) (C).

En la arteriografia postembolizacién se observa una
importante reduccion del nido del 88.0% (D).

Posteriormente se realiza la reseccion quirargica de
la MAV a los 20 dias y en el control arteriografico
realizado a los 3 meses de la cirugia, se observa
una eliminacién completa de la MAV (E).

De las MAV remitidas a radiocirugia tras la embolizacion (n=62) hay que descartar
algunas MAV por desconocimiento del resultado final del tratamiento (n=6), por
tratarse de outliers (n=3) o por ambos motivos (n=1), por lo que tenemos que en
36 MAV hubo un cierre completo mediante embolizacién y radiocirugia y 16 MAV en
los que no se consiguid una eliminacion completa. No se encontré una asociacion
estadisticamente significativa en el tiempo de espera entre el grupo de cierre
completo con embolizacion y radiocirugia y el grupo donde no se consiguio el cierre
completo (Tabla 107).

Tabla 107. Relacion entre eliminacion completa de la MAV con embolizacién y radiocirugia y
el tiempo de espera entre Ultima embolizacion y radiocirugia (excluidos outliers)

Dias de espera entre ultima embolizaciéon y
Eliminacién radiocirugia
completa n Media + DS Minimo Méaximo
Conseguida 36 143.2 + 88.2 34 335
No conseguida 16 165.2 + 70.3 70 326
Total 52 149.96+83.08 34 335

Significacion segun la prueba de t de Student para muestras independientes, p=0.382

244 Tesis Doctoral de Elena Angulo Hervias



7.5.2.2. Influencia del nimero de sesiones de embolizacion, tipo de material y
complicaciones en el éxito de la embolizacion + radiocirugia

Entre las MAV en las que tenemos el resultado final tras la embolizacién combinada
con radiocirugia (n=55), el mayor éxito de cierre completo de las MAV fue en
aquellas en las que se realizaron pocas sesiones de embolizacién (1-2 sesiones),
hasta del 89.5% cuando se realiz6 una sesién y del 100.0% cuando se realizaron
dos sesiones, siendo estos resultados estadisticamente significativos (pry<0.001)
(Tabla 108).

Tabla 108. Relacion del resultado del tratamiento
embolizante combinado con radiocirugia con el nimero de
sesiones de embolizacion

Ne de se;ion_e,s de n Exito D
embolizacién

1 19 89.5%
2 11 100.0%
3 15 40.0% <0.001 *
4 8 37.5%
6 2 50.0%

Total 55 69.1%

RV: Significacién segun la prueba de Razén de Verosimilitudes

Por otra parte hay que indicar que en las MAV en las que conseguimos una
eliminacion completa tras embolizacion + radiocirugia (n=38), el numero de
sesiones realizadas fue significativamente menor (2.0 = 1.2 sesiones) con respecto
a las MAV donde no se consiguié una eliminacion completa (n=18), que fue més
alto (3.2 = 1.1) (Tabla 109). Algo similar ocurri6 con el nimero de pediculos
embolizados por MAV, observando que el numero de pediculos embolizados fue
menor en las MAV que se eliminaron por completo mediante embolizacion y
radiocirugia con respecto a las MAV en las que no se consiguid, donde el nimero de
pediculos embolizados fue mayor (Tabla 109).

Tabla 109. Relacién del resultado del tratamiento embolizante combinado con
radiocirugia con el nimero de sesiones y pediculos embolizados por MAV y por sesion

Variable Exito Fracaso p
n 38 17
5 -
N© de sesiones de 20+1.2 32+11 | <0.001™
embolizacion
p -
N® de pediculos 3.9+ 3.6 73+5.8 0.010 "W
embolizados
o ) -
N® promedio de pediculos 5, , 2.0+ 1.0 0.325 "W
embolizados por sesion

MW: Significacion segun la prueba U de Mann-Whitney
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Tampoco se observd asociacion estadisticamente significativa entre los diferentes
materiales empleados durante la embolizacion con el éxito de la embolizacion
combinada con radiocirugia (pry=0.345), ni cuando los clasificamos segun su tipo
(pr=0.654) (Tabla 110).

Tabla 110. Relacion del resultado del tratamiento
embolizante combinado con radiocirugia con el material
empleado en la embolizacion

Material n Exito p
Histoacryl® 36 72.2%
Glubran 2® 13 53.8% 0.345 ®V
Onyx® 6 83.3%
Adhesivo 49 67.3%
0.654 F
No adhesivo 6 83.3%
Total 55 69.1%0

RV: Significacidn segun la prueba de Razén de Verosimilitudes
F: Significacidn segun la prueba estadistica exacta de Fisher

Finalmente, en el éxito del tratamiento con embolizacion + radiocirugia tampoco
influyé el hecho de que se produjera algun tipo de incidencia y/o complicacion
durante la embolizacion previa, asi como la existencia de déficits relacionados con la
embolizacién (Tabla 111).

Tabla 111. Relacion del resultado del tratamiento embolizante combinado con
radiocirugia con las incidencias y complicaciones durante la embolizacion

Variable Categorias n Exito p
Complicaciones No 51 68.6% ~0.999 F
técnicas Sj 4 75.0% '
Complicaciones No 53 67.9% ~0.999 F
isquémicas Si 2 100.0% '
Complicaciones No 54 68.5% ~0.999 F
hemorragicas Si 1 100.0% '
Déficits No o2 69.2% F
neuroldgicos Si 3 66.7% 70:99
Total 55 69.1%

F: Significacidn segun la prueba estadistica exacta de Fisher
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7.5.2.3. Influencia del volumen en el éxito de la embolizacién combinada
con radiocirugia

El volumen final tras embolizacion en las MAV eliminadas por completo mediante
embolizacién y radiocirugia (3.3 + 5.8 cm®) fue significativamente menor con
respecto a las MAV que no se eliminaron completamente (7.3 + 10.7 cm®). Sin
embargo, el grado de obliteraciéon logrado no se asocié de manera significativa con
la probabilidad de éxito, observandose unos porcentajes similares en ambos grupos
(Tabla 112).

Tabla 112. Relaciéon del resultado del tratamiento embolizante combinado con
radiocirugia con el volumen final y grado de obliteracion de la MAV

Variable Exito Fracaso p
n 38 17
Volumen final (cm®) 3.3+58 7.3+10.8 0.019 "W
Volumen quitado (%) 77.3+16.7 74.5 + 19.0 0.472 MW

MW: Significacion segun la prueba U de Mann-Whitney

El volumen inicial de las 55 MAV que fueron parcialmente embolizadas para un
tratamiento posterior con radiocirugia, estaban en el intervalo entre 1.4 y 127.8 cm®
(18.7 = 23 cm®) (Tabla 113) y la embolizacién consigui6 una reduccion del volumen
del 77.3% antes de la radiocirugia.

Tabla 113. Relacion del resultado del tratamiento embolizante combinado con radiocirugia con
el volumen inicial y final de la MAV estratificado por volumen inicial

Volumen inicial n |. \(o_lumens \_/olumer; _Grad(?’de Exito
inicial (cm”) | final (cm®) | obliteracion (%)

Muy pequefias (<5 cm®) | 15 29+1.0 0.7+0.4 76.1 +14.8 | 100.0%
Pequefias (5-10 cm®) 13 7.2+1.4 1.7+1.3 74.0 + 20.0 66.7%
Medianas (10-30 cm®) 26 18.2+5.4 3.0+x22 81.2+15.1 64.0%
Grandes (30-100 Cm3) 7 60.6 = 17.2 | 19.2 +12.7 68.6 + 19.7 33.3%

Muy grandes (>100 cm®) | 1 127.75 31.04 75.7 100.0%

Total 55 18.7 = 23 3.3x+x58 77.3x16.7 69.1%
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7.6. Seguimiento de los pacientes

A las MAV cerradas mediante embolizacion, se les realizdé una arteriografia de control a
los 3 meses y al afio para confirmar la obliteracién completa.

Asimismo, tras la realizacion de la radiocirugia, se realizé otra arteriografia de control
tras un periodo de 3.7 afios en el grupo de las 38 MAV con éxito y de 3.2 afios en el
grupo de las 17 MAV sin éxito de tratamiento (aunque esta diferencia de tiempos no
fue significativa, p;=0.334). Durante este periodo de latencia se produjo el sangrado
de 3 MAV (con el fallecimiento de dos de los pacientes, uno de ellos a los 3 meses de
realizarse la radiocirugia y el otro paciente al afio)

En el caso del paciente en el que se produjo el sangrado de la MAV (HIV), y no fallecié,
se le realizd una arteriografia de urgencia un poco antes de los 2 afios (1.85 afios). A
los 6 dias de ese sangrado se le realiz6 un nuevo tratamiento mediante embolizacién y
al mes se remitié a cirugia lograndose el cierre completo.

Normalmente tras realizarse la radiocirugia en Madrid, se les controla mediante RM: la
primera a los 9 meses y después cada afio (bien en Madrid o bien en su lugar de
procedencia). Sin embargo la confirmacién del cierre se debe realizar mediante
arteriografia, pero algunos pacientes preferian controlarse mediante RM y rehusaron a
hacerse la arteriografia. Con el fin de confirmar el cierre hubo que localizar
telefénicamente a estos pacientes para citarles a la correspondiente arteriografia de
control, lo que explica que en algunas MAV el control arteriografico se realiz6 muy
tardiamente (7-9 afios), concretamente en 4 de las 17 MAV donde no se logré la
obliteracion completa combinando la embolizacion y la radiocirugia.

Finalmente describiremos lo ocurrido con las 17 MAV en la que el tratamiento
combinado de la embolizacién con la radiocirugia fracas6 ya que se encontraron restos
tras el control arteriogréfico:

- Algunos pacientes (n=9) decidieron no someterse a ningun otro tratamiento y
optaron por seguimiento mediante RM anual.

- En algunos casos (n=2) se realizé un segundo tratamiento de embolizacién y una
segunda radiocirugia. Uno de estos pacientes falleci6 tras la radiocirugia, ya que se
aconsejO cirugia en vez de radiocirugia. Al otro paciente se le realiz6 el control
arteriografico muy tarde (a los 9 afios de la segunda radiocirugia) y se descubrié
gue la MAV habia aumentado de tamafio.

- Hubo un segundo tratamiento de embolizacién en dos pacientes. A uno de ellos se
le realiz6 cirugia posterior lograndose el éxito en esta ocasion, mientras que el otro
no continud el tratamiento y siguieron quedando restos.
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- A otros dos pacientes se les realizé una segunda radiocirugia, pero en el control de
los 3 afios siguid habiendo restos.

- Y finalmente dos pacientes que fallecieron antes de la arteriografia de control (ya
comentado previamente).
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8. Discusion







8. Discusion

8.1. Caracterizacion de los pacientes estudiados y la
morfologia y angioarquitectura de las MAV

8.1.1. Sexo

La distribucion por sexos en nuestro estudio de 137 pacientes, de los cuales, 79
(57.7%) fueron hombres y 58 (42.3%) fueron mujeres, lo que coincide con los
resultados obtenidos por otros autores. Crawford y colaboradores (1986) indican que la
proporciéon de mujeres con MAV era del 45.2%, practicamente el mismo valor que el
obtenido en un estudio multicéntrico en el que se estimé que esta proporcion era del
45.0% (Berlin 37.0%, Paris 43.0%, costa Este de EEUU 44.0% y Toronto 42.0%), y
tan so6lo en uno de los centros (Nueva York) la proporcion de mujeres fue superior
(51.0%) (Hofmeister y cols, 2000). Este resultado también coincide con lo obtenido
por Stapf y colaboradores (2003b) en el que la proporcion de mujeres fue del 52.0%.
Ferndndez-Melo y colaboradores (2003), tras analizar varias series de trabajos,
concluyeron que la distribucién por sexos varia poco, aunque constataron un ligero
predominio de hombres.

8.1.2. Edad de presentacion clinica

La media de edad de la presentacion clinica fue de 38.1 afios. En otros estudios la edad
de debut fue ligeramente inferior en promedio, aunque con una amplia desviacién
estandar, lo que indica que la presentacion clinica de las MAV se produce dentro de un
amplio rango de edades: 34.4 + 13 afios (Mast y cols, 1995), 31.2 £+ 18.3 afios
(Hofmeister y cols, 2000) y 34 + 15 afios (Stapf y cols, 2003b).

8.1.3. Localizacion de la MAV

Las MAV se pueden clasificar de diversas maneras en funcion de su localizacion. Si
tomamos al tentorio del cerebelo como base de referencia, las podemos clasificar como
supratentoriales e infratentoriales, a las que hay que sumar una categoria adicional
correspondiente a las MAV profundas. Las MAV supratentoriales comprenden a las MAV
lobares (frontal, parietal, temporal y occipital), las MAV infratentoriales a las MAV del
tronco encéfalo y cerebelo y las MAV profundas son las MAV localizadas en los ganglios
basales, capsula interna, tadlamo y cuerpo calloso (Osborn, 1999; Stapf y cols, 2003b;
Santos y cols, 2009).
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La localizacién mas frecuente de la MAV en nuestro estudio fue lobar (83.5%), lo que
coincide con lo observado con otros autores: 76.6% (Stefani y cols, 2002); 82.0%
(Stapf y cols, 2003b) y 69.0% (Santos y cols, 2009). En estos estudios la segunda
localizacién en orden de frecuencia fue la infratentorial y por Gltimo la localizacion
profunda lo que es similar a nuestros resultados.

Existen diversos trabajos que asocian la localizacion de la MAV con la edad de
presentacién. Hashimoto y colaboradores (2004) observaron que conforme aumentaba
la edad de los pacientes era significativamente menor la frecuencia de MAV con
localizacién supratentorial (lobares) (89.5% en pacientes de menos de 60 afos, frente
a un 75.0% en pacientes de mas de 60 afios). En el trabajo de Stapf y colaboradores
(2003b) también se observé que la localizacién lobar mostraba una asociacion
estadisticamente significativa con la edad, con una alta frecuencia de MAV
supratentorial en los grupos de edad menores de 50 afios (20-29 afios: 87.0%; 30-39
afos: 88.0%; 40-49 afos: 87.0%) comparada con la observada en los grupos de edad
mayores de 50 afos (50-59 afios: 75.0%; = 60 afios: 50.0%). Estos resultados son
similares a los obtenidos en nuestro estudio donde la frecuencia de MAV lobares en los
grupos de edad inferior a 45 afios (< 30 afios: 83.7%; 31-45 afios: 95.8%) fue
significativamente superior a la encontrada en el grupo de edad de pacientes con mas
de 45 afos (69.0%) (Tabla 34).

Al igual que en el trabajo de Stapf y colaboradores (2003b), en nuestro estudio no se
aprecidé una asociacion estadisticamente significativa entre la localizacion de las MAV y
el sexo del paciente (Tabla 34).

Al analizar la localizacién hemisférica (lateralidad) no observamos asociacién
estadisticamente significativa con el sistema de localizacién previamente analizado.
Tampoco estuvo asociada de forma estadisticamente significativa con el sexo y edad
del paciente, es decir, las MAV se localizaron en uno u otro hemisferio
independientemente del sexo y la edad (Tabla 33). En relacibn con el sexo, hay
resultados contradictorios, ya que Geschwind y Galaburda (1985a, 1985b) sugirieron
que las MAV eran mas comunes en el hemisferio izquierdo de pacientes de sexo
masculino, mientras que en un estudio posterior Barr y colaboradores (1989)
encontraron que las mujeres tenian una mayor proporcion de MAV en el hemisferio
izquierdo, mientras que los hombres mostraron una tendencia opuesta.

8.1.4. Dimensiones iniciales de las MAV

Diversos trabajos han puesto de manifiesto la importancia que tiene el volumen de
las MAV en la historia natural de las mismas (Waltimo, 1973; Graf y cols, 1983;
Crawford y cols, 1986; Brown y cols, 1988; Itoyama y cols, 1989; Ondra y cols, 1990;
Karlsson y cols, 1997). El volumen se ha empleado como modelo de prediccion de
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resultados en la cirugia (Spetzler y Martin, 1986; Spetzler y Hamilton, 1994) y también
se ha demostrado que el volumen es un parametro decisivo en la radiocirugia
estereotaxica mediante Gamma Knife (Flickinger, 1989; Karlsson, 1997). La relacion de
los volimenes con los resultados del tratamiento endovascular no han sido estudiados
de forma sistematica y los resultados presentados tampoco han sido muy consistentes.

Se ha demostrado que el volumen de la MAV permite predecir el resultado de la cirugia
(Spetzler y Martin, 1986; Pasqualin y cols, 1991; Spetzler y Hamilton, 1994) y de la
radiocirugia (Flickinger, 1989; Karlsson y cols, 2007). Sin embargo el valor predictivo
del volumen del nido en éxito del tratamiento endovascular parece que estd menos
claro. En el trabajo de Karlsson y colaboradores (1997), en el que estudiaron el riesgo
anual de hemorragia de 2 262 pacientes con MAV, mostraron que el riesgo anual de
hemorragia aumentaba con el volumen de la MAV; por tanto, los datos volumétricos de
las MAV pueden influir en la decisidn terapéutica de cada paciente y también puede ser
utilizado en la evaluacion de la eficacia de cualquier tratamiento.

En la mayoria de estudios previos, reconocen que la determinacion del volumen de la
MAV ha sido inexacta (Waltimo, 1973; Crawford y cols, 1986; Spetzler y Martin, 1986;
Ondra y cols, 1990), ya que los datos obtenidos eran de muestras pequefias o los
resultados no eran valorables debido a que se comparaban resultados de diferentes
tratamientos y de distintos centros.

Brown y colaboradores (1988), en un estudio que realizaron acerca de la historia
natural de 168 MAV no hemorragicas, calcularon el volumen de las MAV a partir del
didmetro maximo (longitudinal y coronal) mediante la arteriografia y TAC cerebrales
asumiendo que la MAV tenia forma de esfera alargada, y aplicaron la siguiente
formula:

Volumen = %-7-(5-5) +2-m-2-0
oumen—gn 5" 3715( s)

Donde s corresponde al diametro menor de la esfera, y L al diametro mayor de la esfera.

Como ya indicamos en el apartado de Material y Métodos, en 1991, Pasqualin y
colaboradores elaboraron un sistema de medida de volumen de las MAV caracterizando
las MAV como si fueran un elipsoide:

4 A-B-
Volumenzg-n-a-b-c=O.52-A-B-CzT

Donde a, by c son los semiejes de cada plano, y A, By C son los ejes completos
(A=2a; B=2b y (C=2c), que se miden en las proyecciones AP y lateral de una
arteriografia.

Foroni y colaboradores (1996) disefiaron un modelo para calcular el volumen
tridimensional (3D) de las MAV con un arteriégrafo biplano. Segun estos autores, la
reconstruccion 3D de un volumen era factible con los planos axial, coronal o sagital del
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TAC y de la RM. Estos autores presentaron un algoritmo de reconstruccion en 3D a
partir de las dos proyecciones ortogonales estereotaxicas (utilizadas en el tratamiento
radioquirdrgico de las MAV). La importancia del algoritmo fue considerable, ya que
permitio calcular el volumen de estructuras complejas més alla de una elipsoide regular
y proporciond la visualizacién de las MAV en planos axiales.

Soderman y colaboradores (2000) disefiaron un software para medir el volumen de las
MAV mediante arteriografia validando estos volumenes para el tratamiento
radioquirdrgico de las MAV. El objetivo de su estudio fue crear un modelo para poder
predecir el riesgo de complicaciones en funcion del volumen de las MAV, a partir de
modelos de prediccion de los resultados establecidos para la radiocirugia mediante
Gamma Knife, pero sin la necesidad de una planificacion de la dosis. Crearon una
aplicacion para calcular el volumen de las MAV a través de la interseccion de dos conos
de rayos X en el espacio estereotéxico (Figura 57).

Figura 57. Esquema del método de calculo del volumen de MAV segln Séderman y cols (2000)

Las mediciones de los volimenes mediante este método fueron comparadas con los
volumenes de planificacion de la dosis, en los fantomas y en los pacientes con MAV
tratados con Gamma Knife. Se emplearon estudios previos de 1 128 pacientes tratados
para calcular el riesgo de complicacién como una funcién del volumen del nido. En
63 pacientes, los volumenes fueron medidos con otros métodos, correlacionandolos
con el volumen medido con el modelo de cono de interseccion. Segun estos autores, el
modelo de interseccién de dos conos de rayos X se podria utilizar para la medicion de
los volimenes de MAV menores de 10.0 cm® en la angiograffa.

Finalmente en el afio 2001 se llegd a un consenso (Joint Writing Group, 2001) para
medir el volumen de la MAV empleando el método de Pasqualin, es decir, asumiendo
que la MAV era un elipsoide.

Sin embargo, Foroni y colaboradores (1996) y Sdderman y colaboradores (2000),
cuestionaron el método de célculo de volumen de Pasqualin y colaboradores (1991).
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Ambos grupos de autores pusieron de manifiesto los posibles sesgos en el calculo del
volumen segun el método Pasqualin que tiende a sobreestimar el volumen sin tener en
cuenta el grado de “irregularidad” de las MAV, ya que no todas tienen forma de un
elipsoide debido a que pueden tener los tres ejes muy dispares. Por ejemplo, si
tenemos una MAV de 1 x 1 x 3 cm, el volumen segin Pasqualin es de 1.5 cm?®,
mientras que si una MAV es de 6 x 6 x 6 cm®, el volumen es exageradamente alto
(112.0 cm®).

Para solventar este problema hemos generado una variable denominada indice
Morfolégico. Esta variable compara el volumen de la MAV (medido como elipsoide
segun método de Pasqualin) con el volumen de una esfera (utilizando como radio el
eje mayor de dicha MAV):

4
M Volumen del elipsoide _3'ma b-c a-b-c

~ Volumen de la esfera maxima % -1 - max(a, b, )3 - max(a, b, ¢)3

En funcion de este indice hemos clasificado las MAV en dependencia de su forma en
las siguientes categorias: MAV regular (IM > 0.67) (cuando presentan forma esférica);
MAV irregular (0.33 < IM < 0.67) y MAV muy irregular (IM < 0.33) (cuando presentan
diferencias entre los tres ejes). Como ejemplos ilustrativos vemos que si tenemos una
MAV de 1 x 1 x 6 cm, el volumen segin método Pasqualin seria de 3.1 cm?®, mientras
que el volumen segln la férmula de una esfera es de 112.0 cm®, en consecuencia el
IM serfa 0.02 (3.1/112.0) y por tanto la considerariamos una MAV muy irregular
(IM<0.33). Mientras que si tenemos una MAV de 3 x 3 x 3 cm, el IM seria de 1, y por
tanto se clasificaria como regular.

A la hora de clasificar a las MAV seguin su tamafio, la mayoria de los autores toman
como referencia la escala de Spetzler y Martin (1986), que segun el tamafio del nido
(considerado como el eje mayor medido en cm), las dividen en pequefas cuando el
nido es <3 cm, medianas cuando el nido esta entre 3 y 6 cm y grandes cuando el nido
es >6 cm. Al clasificar por tamafio las 139 MAV de nuestro estudio, encontramos que
el 38.1% de las MAV eran pequefias, 56.8% medianas y 5.0% grandes.

Utilizando este tipo de clasificacién, la mayoria de los autores describieron una mayor
frecuencia de MAV pequefias a diferencia de nuestro estudio, en el que la mayoria de
las MAV eran medianas (Stefani y cols, 2002; da Costa y cols, 2009; Santos y
cols, 2009; Starke y cols, 2009).

Hubo otros autores en que en vez de seguir la clasificacion de Spetzler y Martin
(1986), consideraron MAV pequefas aquellas MAV con didmetro < 2.5 cm; medianas
de 2 a 5 cm y grandes >5 cm (Kader y cols, 1994; Hernesniemi y cols, 2008),
empleandose estas medidas en trabajos sobre la evolucién natural de las MAV y en la
evaluacién del éxito del tratamiento radioquirdrgico. Pero, como se ha explicado antes,
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basar el tamafio de una MAV sélo en su diametro maximo no es muy relevante debido
a la forma de las MAV, ya que la mayoria presentan una forma irregular. Ademas, la
medicidn estandarizada del volumen de las MAV puede ser muy valiosa para comparar
resultados y para la cuantificacion de la reduccién del volumen después del
tratamiento, especialmente en la embolizacién. En nuestro estudio calculamos el
volumen inicial de las MAV y volumen final tras la embolizacién, ademas de clasificarlo
en categorias: muy pequefio (<5 cm?®); pequefio (5-10 cm®); mediano (10-30 cm®);
grande (30-100 cm®) y muy grande (>100 cm?®).
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8.2. Debut clinico de las MAV y factores asociados

8.2.1. Presentacion clinica inicial de las MAV

Aproximadamente mas de la mitad de los pacientes con MAV debutan con un cuadro
hemorragico, pero en nuestro estudio la mayoria los pacientes seleccionados se
presentaron con una clinica no hemorréagica (62.0%) (Tabla 27).

En 1995, Mast y colaboradores recopilaron la informacién correspondiente a un total
de 17 estudios publicados entre 1953 y 1994, donde se describia la proporcion de los
pacientes que debutaron con hemorragias intracraneales, encontrandose que esa
proporcion variaba entre el 30.0 y 82.0% (siendo la media ponderada de este estudio
del 60.0%). Complementariamente hemos revisado otros estudios no incluidos en el
trabajo de Mast y cols (1995), y en ellos se observa cémo la proporcion de
presentaciéon hemorragica ha ido disminuyendo con el tiempo (Tabla 114).

Este descenso podria explicarse por una mayor presion diagnéstica en pacientes con
sintomatologia clinica compatible con una MAV, debido a los avances técnicos
registrados en los ultimos afios que ha permitido un acceso mas amplio a técnicas
avanzadas de diagnostico por imagen.

Tabla 114. Evolucidn cronoldgica de la clinica de debut hemorragica

Periodo del % MAV .
estudio n hemorragicas Referencia

1941-1948 343 72.0% Crawford y cols, 1986
1942-1975 160 71.0% Ondra y cols, 1990
1953-1994 1860 60.0% Mast y cols, 1995
1965-1992 48 65.0% Brown y cols, 1996
1972-1996 240 58.7% ApSimon y cols, 2002
1983-2005 305 52.0% Yamada y cols, 2007
1987-1996 281 50.5% Mast y cols, 1997
1987-1996 300 50.3% Hartmann y cols, 1998
1989-2002 542 46.0% Stapf y cols, 2003
1989-1997 390 37.4% Stefani y cols, 2002
1991-1998 233 40.0% Hartmann y cols, 2002
1993-2004 168 37.0% Ledezma y cols, 2006

En este sentido, Al-Shahi y Warlow (2001) describieron que antes de la llegada de las
pruebas de imagen cerebral no invasivas, se diagnosticaban menos MAV. El
diagnostico arteriografico era preciso, pero soOlo podian detectarse las MAV
hemorragicas mediante la puncion lumbar de liquido cefalorraquideo (LCR), siendo
muchas de ellas infradiagnosticadas porque esta técnica no siempre se realizaba.
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Cuando se detectaba hemorragia mediante puncién lumbar, ésta se atribuia a una
HSA, ya que al acumularse sangre en el espacio subaracnoideo, se suponia que el
origen de la ruptura de la MAV estaba en el interior de dicho espacio. Hoy en dia se
sabe que la HIP es el principal tipo de presentacién hemorragica de una MAV y puede
presentarse con 0 sin extensidon subaracnoidea o intraventricular; los demas tipos
hemorragicos de presentacion (HSA y HIV) son menos frecuentes.

A continuacién hemos analizado detalladamente la distribucion del debut clinico en las
MAV no hemorragicas en los trabajos anteriores. Para ello hemos recalculado las
frecuencias de presentacion en relacion con las MAV no hemorragicas, en los estudios
donde dicha informacidon estaba disponible (Tabla 115).

En general estos resultados coinciden con los obtenidos en nuestro estudio (Tabla 29),
donde aproximadamente la mitad de las MAV no hemorragicas debutan con
convulsiones, seguidas de las cefaleas.

Sin embargo en los estudios mas antiguos analizados (Crawford y cols, 1986; Ondra y
cols, 1990; Mast y cols, 1995) la proporcibn de pacientes que debutan con
convulsiones es muy superior, mientras que apenas hay diagndésticos de MAV a partir
de pacientes con cefalea, lo que seria indicativo de que en esa primera época las
cefaleas no eran consideradas con presentacion clinica de una MAV.

Tabla 115. Clinica de los pacientes con debut no hemorragico

Referencia hengé%?cas Convulsiones | Cefaleas nel[J)réofliggiios Otras
Nuestro trabajo 85 52.9% 18.8% 15.3% 12.9%
Crawford y cols, 1986 96 64.6% 3.1% 25.0% 7.3%
Ondra y cols, 1990 46 82.6% 17.4%

Mast y cols, 1995 80 77.5% 6.3% 16.3% -
Yamada y cols, 2007 146 41.8% 16.4% 19.9% 21.9%
Mast y cols, 1997 139 54.0% 21.6% 10.1% 14.4%
Stapf y cols, 2002 295 52.5% 24.1% 12.2% 11.2%
Hartmann y cols, 2002 140* 52.9% 28.6% 7.9% 10.7%
Ledezma y cols, 2006 106* 45.3% 24.5% 7.5% 22.6%

* Pacientes tratados

8.2.2. Papel de la edad y el sexo en la presentacion clinica de la MAV

En nuestro estudio, aunque hubo una mayor frecuencia de presentacion hemorragica
en el grupo de >45 afios (45.2%) en comparacién con los demas grupos (35.4% en el
grupo de <30 afios y del 34.0% en el grupo entre los 31-45 afios), no se observo una
asociacion estadisticamente significativa (Tabla 30). Algo similar ocurrié en el trabajo
de Hashimoto y colaboradores (2004), en los que se observo una mayor frecuencia de
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presentacién hemorragica en los pacientes de >60 afios (65.6%) en comparacion con
los pacientes < 60 afios (60.8%) y en el trabajo de Brown y colaboradores (1996b), en
el que el grupo de pacientes que presentaron una mayor frecuencia de debut
hemorragico se observé en la categoria de 40-49 afios (30.0%). Anteriormente,
Luessenhop y Rosa (1984) sugirieron que la probabilidad de la presentacion clinica
hemorrégica disminuye rapidamente a partir de los 40 afios, pero estos resultados no
se consideran del todo concluyentes debido a que no analizaron de forma individual al
grupo de pacientes de mas edad ni describieron el tiempo de seguimiento, por lo que
se deduce de este trabajo es que si la frecuencia de presentacién hemorragica era
menor en los pacientes de mas edad, es simplemente por el hecho de que el
diagndstico de MAV en pacientes de edad avanzada era infrecuente (al ser a principios
de la década de los ochenta, no estaba demasiado generalizado el diagndstico por
imagen mediante TAC y RM).

8.2.3. Papel de la localizacion de la MAV en su presentacion clinica

Existe controversia a la hora de relacionar la presentacion clinica inicial
hemorrégica con la localizacion de la MAV. Las localizaciones en cerebelo, tronco
encéfalo, cuerpo calloso, insula y I6bulo temporal se han asociado con una mayor
probabilidad de debut hemorragico (Willinsky y cols, 1988). En nuestro trabajo se
determiné que las MAV infratentoriales tenian una probabilidad significativamente
superior de presentar una clinica inicial hemorragica (Tabla 35). En un analisis
retrospectivo de una serie de 32 pacientes con MAV de localizacién infratentorial, 23
(72.0%) debutaron con hemorragia (Batjer y Samson, 1986), lo cual apoya el
argumento de que las MAV de localizaciéon infratentorial tienden a presentarse con
hemorragia.

Por otra parte, en nuestro estudio, ninguna MAV de localizacion profunda debutd con
hemorragia (Tabla 35), lo que puede deberse al escaso numero de MAV de localizacion
profunda (4 MAV) incluido en nuestro estudio, lo que no nos permiti6 obtener
resultados concluyentes. Sin embargo, Turjman y colaboradores (1995), en una serie
de 100 MAV tratadas entre 1987 y 1990, encontraron que los ganglios basales
(localizacion profunda) era la UGnica localizacion significativa asociada con la
presentacién hemorragica, ya que sangraron 5 de las 6 MAV localizadas en los ganglios
basales (83.3%).

En nuestro estudio la mayoria de las MAV de localizacion lobar se diagnosticaron como
MAV no hemorragicas (Tabla 35), a diferencia de otros autores en los que concluyeron
que las MAV de localizacion lobar (temporal y occipital) se presentaban con mayor
frecuencia con clinica hemorragica (Crawford y cols, 1986; Ondra y cols, 1990); pero
los datos de estos autores no fueron del todo concluyentes debido a que mezclaron
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MAV no tratadas con presentacion inicial de hemorragia junto con nuevos eventos
hemorréagicos durante el seguimiento.

Otros autores consideraron que la localizacién de la MAV era un factor predictivo
inconsistente para la presentacion hemorragica (Fleetwood y cols, 2004).

En cuanto a la clinica de presentacién no hemorragica (convulsiones, cefalea,
déficits neuroldgicos y hallazgo casual), la mayoria de las MAV eran de localizacion
lobar (86.0%), con escaso numero de MAV en las demas localizaciones (infratentorial y
profunda) (Tabla 36). Estos hallazgos son similares a los descritos por otros autores
(Turjman y cols, 1995; Flemming y Brown, 2004).

Por otra parte, uno de los factores que se han asociado a las convulsiones ha sido la
localizacién de las MAV en los l6bulos temporal (Martin y Vinters, 1994), frontal (Ondra
y cols, 1990) y parietal (Flemming y Brown, 2004). Santos y colaboradores (2009)
encontraron relacion entre las convulsiones con los lobulos frontal y parietal. En
nuestro estudio (Tabla 36) se observa que existe una asociacion estadisticamente
significativa entre la localizacion y el debut con convulsiones, ya que el 95.6% de las
MAV de localizacion lobar debutaron con convulsiones, frente a un escaso porcentaje
de MAV en las localizaciones infratentorial y profunda que presentaron convulsiones
(2.2% en ambos casos). Esto podria ser debido a que las MAV de localizacion
principalmente lobar, presentan un efecto masa que produce una irritacion cortical con
alteracion del flujo y por tanto isquemia, alteraciones neuronales, hemorragia
microscopica y gliosis (Mast y cols, 1995).

8.2.4. Influencia de las dimensiones iniciales de la MAV con su
presentacion clinica

La relacion entre las dimensiones de las MAV con el debut hemorragico es incierta. En
nuestros resultados, se observé que las MAV que se presentaron con hemorragia
tenian un volumen inicial mas pequefio con respecto a las MAV de presentacion no
hemorrégica (el volumen inicial promedio de las MAV hemorragicas fue de 11.1 cm?®
frente a un 22.9 cm?® de las MAV no hemorragicas). Séderman y colaboradores (2003)
observaron que el volumen de las MAV influia en el riesgo de sangrado pero a la
inversa, ya que observaron que cuanto mayor era el volumen de las MAV, mayor era el
riesgo de sangrado y que las MAV >20.0 cm® presentaban un gran riesgo de sangrado
independientemente de su tratamiento.

Si en vez de volumen consideramos el tamafio de MAV, nuestros resultados no fueron
estadisticamente significativos, de forma similar a lo descrito en otros trabajos (Brown
y cols, 1988; Marks y cols, 1990; Turjman y cols, 1995; Stefani y cols, 2002), en los
que observaron que el tamafio inicial de la MAV no predecia su riesgo de sangrado
inicial, probablemente por el escaso nimero de casos estudiados, por los sesgos de
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seleccion y por la ausencia de realizacion de andlisis multivariante para discriminar las
variables dependientes.

Sin embargo, Spetzler y colaboradores (1992) en una muestra de 92 MAV, mostraron
que las MAV pequefias (< 3 cm) debutaron con hemorragias con mayor frecuencia
(82.0%) que las MAV grandes (> 6 cm) (21.0%). Ademas a 24 pacientes se les midié
la presion arterial en el interior de las arterias nutricias, observando que las MAV
pequefias asociadas con hemorragia presentaban una presion significativamente mayor
gue las MAV grandes. Estos autores concluyeron que las altas presiones en las arterias
nutricias de las MAV pequefias eran las responsables de la alta frecuencia y severidad
de la hemorragia.

Aungue se haya encontrado una asociacion significativa entre el tamafio pequefio de
las MAV con clinica inicial de hemorragia (en nuestro estudio fue el volumen pequefio
de las MAV), no necesariamente, en el seguimiento de estos pacientes, van a tener un
mayor riesgo de resangrado, tal y como afirmaron Guidetti y Delitala (1980), en el que
encontraron que las MAV de pequefo tamafio se presentaban més frecuentemente con
clinica inicial de hemorragia, pero cuando realizaron el seguimiento de esas MAV
pequefias solo hubo 3 de 24 MAV que resangraron. Graf y colaboradores (1983), en un
analisis de seguimiento de 71 MAV no hemorréagicas, observaron que la ocurrencia de
hemorragia en MAV de tamafio grande fue del 0.0% al afio, del 10.0% a los 5 afios y
del 34.0% después de 10 afios; en las MAV de pequefio tamafio fue del 10.0% en el
primer afio y del 52.0% en el quinto afio. Sin embargo, en su muestra, solo habia
12 MAV pequefias y 33 MAV grandes y en las 26 MAV restantes el tamafio era
desconocido. En ese mismo informe, hubo un seguimiento de 134 pacientes con MAV
previamente hemorragicas y se observaron 8 resangrados (15.0%) en 51 MAV
pequeiias, 11 (33.0%) en 33 MAV grandes y 13 (40.0%) en el grupo de las 50 MAV
con tamafio desconocido. Estos autores no encontraron una asociacion significativa en
el grupo de MAV con presentacion hemorragica inicial, entre el tamafio de la MAV con
el riesgo de hemorragia.

Crawford y colaboradores (1986) realizaron un seguimiento a 216 MAV no
hemorragicas y no encontraron ninguna relacion entre el tamafio y el riesgo de
hemorragia. En este estudio, las tasas de hemorragia fueron del 21.0% a los 5 afios
para MAV pequefias y del 18.0% a los 5 afios para las MAV grandes. Como discutieron
Pollock y colaboradores (1996a), existe una gran controversia acerca del papel del
tamano de las MAV en la historia natural de la enfermedad. Estos autores presentaron
evidencias de que las pequefias MAV no aumentaban el riesgo de sangrado. Pero su
estudio, al estar compuesto principalmente por MAV pequefias que habian sido
remitidas para radiocirugia estereotéaxica, y sélo 41 casos con tamafio >3 cm, hizo que
fuera dificil comparar las tasas de hemorragia entre los diferentes tamafios.
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En otro trabajo de Mast y colaboradores (1997), con 281 MAV, no se encontré ninguna
relacion entre el tamafio y la hemorragia en un modelo multivariante.
Desafortunadamente, se analizd la presentaciébn hemorragica junto con los episodios
posteriores de resangrado.

En el estudio de Stefani y colaboradores (2002) encontraron una asociacion
significativa entre las MAV de tamafio > 3 cm con el riesgo de sangrado durante el
seguimiento. Este hallazgo iba en contra de las creencias de que las MAV pequefias
eran mas propensas a sangrar en relacion con las MAV grandes. También sirve para
enfatizar que a pesar de que las MAV pequefas tienden a presentarse con hemorragia,
simplemente es porque son menos propensas a causar otros sintomas (como por
ejemplo, convulsiones) que las MAV grandes, y que no necesariamente se comportan
de una manera mas peligrosa durante el seguimiento.

8.2.5. Influencia del drenaje venoso de la MAV con su presentacion clinica

En diversas publicaciones (Marks y cols, 1990; Miyasaka y cols, 1992; Turjman y cols,
1995) se ha asociado la presentacion hemorragica con las MAV con solo drenaje venoso
profundo. Turjman y colaboradores (1995) encontraron este factor significativo junto con
otros cinco factores (tamafio del nido, caracteristicas del nido, localizacion, arterias
nutricias y aneurismas), pero, tal y como mencionaron estos autores, los resultados no
fueron concluyentes ya que no se pudieron controlar los factores de confusion.

Por otra parte, en una serie de 340 pacientes descrita por Duong y colaboradores
(1998) encontraron mediante un analisis multivariante, que el drenaje venoso
profundo era un factor de riesgo significativo para la presentacion hemorragica; pero
Unicamente estudiaron MAV localizadas en la fosa posterior, de forma que al estar
asociado el drenaje venoso profundo con la localizaciéon profunda, esto podria sesgar
los resultados obtenidos. De forma similar, en nuestro estudio encontramos una
asociacion significativa entre el drenaje profundo y mixto con la localizacion profunda
(Tabla 40), pero al depender el drenaje profundo de la localizaciéon profunda, no pudo
constatarse ninguna asociacion significativa con la clinica hemorragica (ya que ninguna
MAV profunda debutd con hemorragia).

Finalmente, Langer y colaboradores (1998) describieron que el drenaje venoso
profundo era un factor de riesgo significativo presente en las MAV que habian
sangrado, ya que en las MAV con drenaje venoso presentaban 4.79 veces mas
probabilidad de debut hemorragico que las MAV sin drenaje venoso profundo.

8.2.6. Factores de riesgo de sangrado en la presentacion inicial

Cuando se analizan los factores de riesgo de sangrado en la presentacion inicial (tales
como la hemorragia en la presentacion inicial asi como el tamafio pequefio de la MAV),
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estos factores solo reflejan las caracteristicas presentes en un momento concreto de la
historia natural de la MAV y proporcionan una informacion limitada en términos de
resultados. Aunque pueda parecer légico, los factores asociados con la presentacion
hemorragica no necesariamente predicen un posterior riesgo de sangrado. Es decir, el
hecho de que un factor o caracteristica concreta se presente de forma frecuente en la
presentacion clinica inicial, no significa que en un futuro, esos pacientes con esa
caracteristica, sean mas propensos a presentar hemorragia intracraneal (Duong y
cols, 1998). Solo el andlisis de la asociacion de las caracteristicas angiogréaficas con
nuevos eventos durante el seguimiento prospectivo puede responder esta cuestion.

En nuestro estudio, hemos considerado siete factores angioarquitecturales de la MAV
como factores de riesgo de sangrado: Unica vena de drenaje venoso, sélo drenaje
profundo, ectasias venosas, estenosis venosas, fistulas intranidales, aneurismas
intranidales y aneurismas en arterias nutricias. Ninguno de ellos estuvo asociado con la
presentacion clinica inicial de hemorragia.

En nuestro estudio no se ha demostrado una asociacion significativa entre ectasias
venosas con la clinica inicial de hemorragia, similar a otros estudios (Marks y
cols, 1990; Turjman y cols, 1995), y fue debido a que no se realiz6 seguimiento de
estos pacientes, ya que en nuestro estudio se trataron todas las MAV. Si hubiéramos
realizado seguimiento de las MAV con ectasias venosas (30.2%), probablemente se
hubiera demostrado que esta caracteristica es un factor a considerar para determinar
el riesgo de nuevos eventos hemorragicos.

La relacion entre la estenosis venosa y escaso nimero de venas de drenaje con el
sangrado de la MAV fue tedricamente estudiado por Hademenos y Massoud (1996)
poniendo especial atencion a las venas de drenaje con alto flujo. En la serie japonesa
de Miyasaka y colaboradores (1992) con 108 MAV, indicaron la importancia del riesgo
de sangrado del lado venoso de la MAV. En un andlisis realizado por Willinsky y
colaboradores (1988), la estenosis venosa fue considerada como un factor significativo
para el sangrado inicial de las MAV en un pequefio grupo de mujeres jévenes en la
tercera década de edad de presentacion. Turjman y colaboradores (1995) no
encontraron ninguna asociacion entre la estenosis venosa y el sangrado inicial, asi
como en el estudio de Stefani y colaboradores (2002), realizando ademas un analisis
multivariante, sin observarla como un rasgo significativo.

Los aneurismas intranidales se han asociado de forma significativa con la clinica inicial
de hemorragia (Marks y cols, 1990; Turjman y cols, 1995). En el estudio de Brown y
colaboradores (1990), el riesgo de producirse hemorragia intracraneal en aquellos
pacientes con MAV con presentacidbn no hemorragica y aneurisma sacular, fue de un
7.0% por afio a los 5 afios después del diagndstico, en comparacion con el 1.7% por
afio para el grupo de pacientes con s6lo MAV. Okamoto y colaboradores (1984), en su
serie de 154 MAV, también encontraron una mayor incidencia de hemorragia cuando
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los aneurismas se asociaban a las MAV, pero sélo identificaron 5 aneurismas en su
estudio. Pollock y colaboradores (1996a) tampoco pudieron identificar ninguna relacion
entre los aneurismas y la presentacion hemorragica inicial en una serie de 313 MAV,
asi como en otras series de MAV (Redekop y cols, 1998; Stefani y cols, 2002).

En nuestro estudio hubo 11 MAV con aneurismas en arterias nutricias, de las cuales 6
se presentaron con clinica inicial de hemorragia (4 MAV con HIP y 2 con HSA), y hubo
8 MAV con aneurismas intranidales, de las cuales, sélo dos se presentaron con HIP.

La principal controversia sigue siendo si los aspectos especificos angioarquitecturales
de la MAV predisponen a cualquier curso clinico posterior, especialmente un riesgo
mayor de hemorragia. Estos factores fueron analizados en la presentacion inicial,
reflejando Unicamente las caracteristicas presentes en un momento concreto de la
historia natural de la MAV y proporcionan informacién poco clara en términos de
resultados.

Muchos de los informes reportados en la literatura médica han estudiado esta serie de
factores, ya sea simplemente extrapolando las caracteristicas angiograficas presentes
en el primer evento hemorragico asi como su analisis como determinantes de riesgo
para un futuro sangrado (Okamoto y cols, 1984; Marks y cols, 1990; Miyasaka y cols,
1992; Duong y cols 1998) o mezclando estos dos aspectos para el analisis del riesgo
de sangrado posterior (Graf y cols, 1983; Fults y Kelly, 1984; Crawford y cols, 1986).

La influencia de estos factores presentes en la primera presentacion hemorragica sobre
la historia natural requiere un seguimiento prospectivo para poder evaluarlos. Por lo
tanto, nuestro estudio, en este aspecto, estaria limitado a la hora de informar acerca
de los factores angioarquitecturales asociados en el momento de la presentacion
clinica, ya que sélo se encuentran en ese momento de la presentacion y no en el
seguimiento. No es un estudio sobre los factores de riesgo o pronéstico de sangrado,
pero puede contribuir a los datos epidemiol6gicos sobre la presentacion clinica de las
MAV para aquellos pacientes que sobreviven a los eventos iniciales hemorragicos
referidos a centros de referencia neuroquirurgicos.
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8.3. Complicaciones asociadas con la embolizacion

Fundamentalmente existen dos tipos de complicaciones relacionadas con la
embolizacién: las hemorragicas y las isquémicas (Purdy y cols, 1991; Jafar y cols,
1993; Picard y cols, 2001; Taylor y cols, 2004).

Una de las principales causas de la aparicibon de hemorragia es el aumento de la
presion intra o perinidal que se produce tras la embolizacion (Sorimachi y cols, 1995).
Este aumento de presion, responsable del sangrado, puede ocurrir en distintas
localizaciones: en el interior del nido o en el interior de una de las arterias nutricias, tras
una inapropiada o involuntaria oclusion de las venas de drenaje de la MAV; en el interior
de las arterias normales adyacentes a la MAV, debido al aumento de la resistencia que
se crea en la MAV embolizada, provocando un estado de hiperemia cerebral
(denominada “ruptura de la presion de perfusion cerebral normal “); y en el interior de
un aneurisma prenidal, tras embolizar el nido o el sistema de drenaje venoso.

Aparte de los mecanismos hemodinamicos relacionadas con el sangrado, hay que tener
en cuenta otras causas mecanicas, relacionadas con la técnica de embolizacién, como
puede ser la perforacion del vaso durante la embolizaciéon (sobre todo por las
microguias) y la rotura del nido o de alguna arteria nutricia al retirar el microcatéter
tras la inyeccion del material.

Las dos principales causas de isquemia (tanto eventos embolicos o trombaoticos) son
la oclusion anterégrada y la oclusion retrégrada (Valavanis y Yasargil, 1998). La
oclusién anterograda se produce cuando el material de embolizacién ocluye una arteria
normal distal al nido o por la oclusidon de arterias normales que estan proximales al
nido pero distales a la punta del microcatéter. Un material como el Onyx®, que
emboliza con “efecto lava”, se pueden cerrar ramas normales a contracorriente desde
el nido. La oclusion retrograda se produce cuando el material de embolizacién refluye
proximal a la punta del microcatéter ocluyendo ramas arteriales normales. Otro posible
mecanismo de oclusion de ramas arteriales normales puede ser debido a la liberacion
de pequefas cantidades del material embolizante al retirar el microcatéter (n-BCA,
2002). Tras finalizar la inyeccion del material, el microcatéter puede quedar retenido o
atrapado en el interior de la MAV (Debrun y cols, 1997).

En nuestro trabajo, ademéas de clasificar a las complicaciones en hemorragicas e
isquémicas, hemos creado un apartado especifico de complicaciones relacionadas con
la técnica de embolizacién, en las que incluimos el atrapamiento del microcatéter por el
material en el interior de la MAV, el paso de material embdlico a vena, la perforacion
del microcatéter, la oclusién de arterias de caracteristicas normales y la diseccion de
una rama patoldgica.

8. Discusidn 265



En cuanto a las complicaciones de tipo isquémico, en nuestro estudio se
presentaron en cuatro MAV (3.2%). En nuestro andlisis comprobamos una asociacion
estadisticamente significativa entre las complicaciones técnicas con las isquémicas
(Tabla 64), siendo la mas frecuente el atrapamiento del microcatéter por el material en
el interior de la MAV, en la que no hubo consecuencias a excepcién de dos pacientes
gue sufrieron un déficit neurologico permanente, a pesar de aplicar un tratamiento
fibrinolitico /in situ. Ademés en uno de ellos se produjo reflujo del material a ramas
distales a la MAV produciéndose un area de infarto en la region occipital y cerebelosa
derechas y en el otro caso por un espasmo arterial. En algunos estudios (Kallmes y
cols, 1997), se ha demostrado que el microcatéter puede dejarse en el interior del
nido, con una medicacion adecuada, produciendo en raras ocasiones complicaciones
de tipo isquémico. En nuestro estudio se registré otro caso mas de atrapamiento del
microcatéter que no tuvo consecuencias clinicas.

En este tipo de complicaciones isquémicas, en nuestro estudio tenemos un porcentaje
menor (3.2%) comparado con el descrito en otros estudios; por ejemplo en el estudio
de Deruty y colaboradores (1996), la tasa de complicaciones isquémicas era del
12.5%. Puede que en nuestro estudio, el porcentaje de complicaciones isquémicas sea
mayor ya que, como he comentado anteriormente, las complicaciones técnicas se
asociaron de manera significativa con las complicaciones isquémicas.

En nuestro estudio, se registraron complicaciones hemorragicas en otras cuatro
MAV (3.2%). No se observd una asociacion estadisticamente significativa entre las
complicaciones técnicas con las hemorragicas. En una de las MAV en la que se produjo
sangrado tras la embolizacién, se observé el paso de material a vena. En las otras tres
MAV que sangraron, no se evidencié el origen del sangrado postembolizacion. A veces,
se produce una hemorragia tras embolizar, sin observarse ninguna de las causas
anteriormente mencionadas (Skizora, 2005). Hay autores que han descrito que puede
que no esté tan claro el mecanismo hemodinamico responsable del sangrado
postembolizacion, es decir, el aumento de la presion intra o perinidal. Henkes vy
colaboradores (2004) midieron la presién intraarterial en el interior de las arterias
nutricias de las MAV embolizadas (201 medidas en 95 pacientes antes y después de la
embolizacién). A pesar de mostrar una relacion directa entre los cambios de presion
con el grado de embolizacion, observaron que esos cambios de presion tras la
embolizacién eran muy pequefos, concluyendo que esos cambios de presion no eran
una causa directa de la hemorragia postembolizacion.

La tasa de complicaciones hemorragicas de nuestro estudio (3.2%), muy similar al
resultado de otros estudios, como el de Picard y colaboradores (2001), que en su serie
de 492 MAV embolizadas observaron hemorragia postembolizacion en 15 (3.04%). En
su estudio, encontraron tres hallazgos arteriograficos postembolizacion con alto valor
predictivo de sangrado: la embolizacion venosa por paso de material a vena, la
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existencia de elevada cantidad de material inyectado (>1 cm®) y el estancamiento del
material en el interior del nido o alrededor. Ademas, estos autores también realizaron
una revision desde 1972 a 1997 de todas las MAV embolizadas (un total de
1 206 MAV), de las cuales 58 (4.8%) presentaron complicaciones hemorragicas.

En dos MAV de nuestro estudio, la hemorragia postembolizacion se produjo en las
primeras 24 h, mientras que en las otras dos MAV, la hemorragia se produjo a los
3 dias, siendo la HIP el tipo més frecuente. La hemorragia en las primeras 24 h tras la
embolizacién se ha observado en otros estudios (Picard y cols, 2001; Meisel y cols,
2002; Steiger y cols, 2004). Tras esas primeras 24 h, la hemorragia puede aparecer
tras el 3° dia (Picard y cols, 2001), o entre el 2° y el 5° dia (Deruty y cols, 1996). Hay
estudios en los que la hemorragia aparecié durante la embolizacién (Deruty y cols,
1996) o inmediatamente después (Picard y cols, 2001).

Heidenrich y colaboradores (2006) en su trabajo de 66 MAV embolizadas, hubo
complicaciones hemorragicas relacionadas con la embolizacion en 6 (9.1%). Estos
autores observaron que a las MAV a las que se les habia practicado una reduccion
superior al 60.0% de su volumen en una sola sesidn se asociaron de forma significativa
con hemorragia tras la embolizacion (OR=18.8; ICgsy: 1.341, limite superior no
calculable). A primera vista parece sorprendente, pero ya lo comentaron otros autores
como Picard y colaboradores (2001), en una serie con mayor nimero de MAV (495) y
Hauck y colaboradores (2009), donde la reduccion del nido tras una sola sesion de
embolizacién era del 75.0%. Este hallazgo podria explicarse por el aumento de la
presibn en las arterias nutricias tras la embolizacién intranidal (ya explicado al
principio) con el riesgo potencial de la rotura de una arteria nutricia o del nido
(Sorimachi y cols, 1995). Tal aumento de la presion, también puede producirse por la
trombosis venosa que se puede desarrollar ya sea desde la embolizacién venosa
parcial o por el estasis venoso que se crea tras una reduccion considerable del flujo. En
nuestro estudio no se observé una asociacidon significativa entre todos los tipos de
complicaciones con la reduccion considerable del volumen de las MAV en una sola
sesion, es mas, el porcentaje de mayor éxito logrado con la embolizacion se produjo
en aquellas MAV en las que hubo una o dos sesiones de embolizaciébn Unicamente
(Tablas 96 y 97). De las cuatro MAV relacionadas con las complicaciones hemorragicas,
Unicamente en una de ellas se realiz6 una sola sesion de embolizacion en la que se
logré una reduccion de casi total (91.67%), mientras que a las otras tres MAV se le
realizaron entre 2 y 4 sesiones de embolizacion, con una media de reduccion por
sesion de aproximadamente el 30.0%.

Heidenrich y colaboradores (2006) también observaron una asociacion significativa con
la edad. En tres de las complicaciones hemorragicas los pacientes presentaban una
edad superior a 50 aflos (OR=2.545; ICgs,: 1.56, 7.35). Ademas tiene mucho impacto
porque en su serie de 66 pacientes, solo el 15.0% presentaba una edad mayor de
50 afios. En nuestro estudio, de los 125 pacientes con MAV que se embolizaron, sélo el
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2.6% del grupo de edad > 45 afios presentaron complicaciones hemorragicas (de un
total de 39 pacientes con > 45 afos), siendo este resultado no significativo
(prv=0.826, Tabla 74). Nosotros encontramos una tendencia a que los pacientes con
> 45 afos, presentaban una mayor frecuencia de complicaciones isquémicas
(Tabla 70). Este hecho se podria explicar porque en MAV de larga evolucién en
pacientes de edad avanzada (y por tanto con una evolucion mas cronica) podrian
producirse trastornos de la autorregulacion con mayor frecuencia.

Asi mismo, Heidenrich y colaboradores (2006) también encontraron que todas las
complicaciones hemorragicas se presentaban en MAV pequefias (< 3 cm), lo que
coincide con nuestro estudio en el que se observd una asociacion estadisticamente
significativa entre la presentacion hemorragica con el tamafio pequefio de las MAV.
Pero, el hecho de que se presenten con hemorragia, no quiere decir que sean mas
propensas a sangrar tras realizar la embolizacién, como se ha demostrado en nuestro
estudio, en el que las MAV que sufrieron hemorragia tras la embolizacion eran de
tamafo mediano o grande (Tabla 75).

Ademas en nuestro estudio, las complicaciones hemorragicas se asociaron de forma
significativa con morfologia irregular y estenosis venosas (Tabla 76 y 76). Sin embargo
en otros estudios se ha observado una asociacién con estenosis venosas, pero no ha
sido significativo (Heidenrich y cols, 2006).

Otra variable importante a considerar relacionada con las complicaciones es el tipo de
material de embolizaciéon. Cuando empleamos el Onyx® como material de
embolizacidn, se observd que se asociaba de forma significativa con los tres tipos de
complicaciones. De las 12 MAV embolizadas con Onyx®, 4 MAV (33.3%) presentaron
complicaciones técnicas, siendo la mas frecuente el atrapamiento del microcatéter por
el material en 3 MAV y una MAV con paso del materia al sistema venoso profundo. La
MAV que presentd paso del material al sistema venoso profundo presenté hemorragia
en las primeras 24 h de la embolizacion, quedando posteriormente con un déficit
permanente. De las otras tres complicaciones en las que el microcatéter quedo atrapado
por el material, dos de los pacientes quedaron con déficits motores permanentes y en el
otro caso, se produjo un pequefio hematoma intraparenquimatoso que posteriormente
se reabsorbi6.

La explicacion de estos dos tipos de complicaciones como son el atrapamiento del
microcatéter por el material y el paso al sistema venoso se puede explicar por la propia
técnica de administracion del Onyx® en la embolizacién de una MAV.

La progresién intranidal del Onyx® en la embolizacién de las MAV se basa en un
equilibrio de presiones. Al principio, el material embdlico progresa por el nido en su
estado liquido (primera fase). Una vez que se emboliza una pequefa porcion del nido y
el Onyx® comienza a solidificarse, este tipo de material tiende a fluir hacia atras a lo
largo del pediculo a través del cual se ha colocado el microcatéter. Al producirse este
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reflujo, el pediculo arterial se ocluye debido a la solidificacion del Onyx®, englobando al
microcatéter. En ese punto, donde comienza la segunda fase, cuando la resistencia al
flujo del Onyx® es menor en el interior del nido que el ofrecido por el tapén solidificado
en el pediculo aferente.

Por lo general, durante la segunda fase se produce la mayor penetracion del Onyx® en
el interior del nido. En la técnica de inyeccion Unica, cuando se logra la afluencia del
Onyx durante la segunda fase (debido a la oclusion de la arteria aferente por un tapon
solidificado), todavia hay flujo de entrada de sangre directa a través de otros pediculos
que nutren al nido. Este flujo de sangre tiende a competir con el Onyx® para el llenado
intranidal. Esta oposicion arterial a la progresion del Onyx® puede conducir a que el
agente embdlico se dirija al lado venoso de la MAV, que es una zona de menor
resistencia. Una vez que el Onyx® llegar a la vena de drenaje, la inyeccién debe
detenerse y reiniciar después de la solidificacion del material embdlico. En este nuevo
equilibrio de presion, con el bloqueo del llenado venoso, la afluencia del Onyx® deberia
redirigirse preferentemente al nido. Sin embargo, esta respuesta hemodindmica a la
oclusiéon venosa no es completamente controlable, y por lo tanto es potencialmente
peligrosa, ya que si el nido no estd completamente ocluido, con el sistema venoso
ocupado por el material, puede existir un alto riesgo de sangrado.

El atrapamiento del microcatéter es un problema comun con el uso del Onyx®
(Mounayer y cols, 2007; van Rooij y cols, 2007; Weber y cols, 2007). Cuando esto
ocurre, se rompe el microcatéter y un segmento se deja en el sistema vascular o se
puede cortar a nivel de la ingle. En ambos casos, se prescribe un tratamiento con
antiplaquetarios y generalmente no hay complicacion tromboembdlica. En nuestro
estudio, en 3 de las 12 MAV embolizadas con Onyx®, hubo atrapamiento del
microcatéter por el material y en las 3 hubo complicaciéon posterior (una hemorragica y
dos isquémicas). La otra complicacion hemorréagica se produjo por el paso de material
al sistema venoso. Esta extravasacion del Onyx® probablemente se debi6 a la falta de
experiencia ya que era uno de los primeros procedimientos realizados con Onyx®.

Para minimizar las complicaciones derivadas del uso del Onyx® se propuso la técnica
denominada doble cateterizacién arterial (Abud y cols, 2011), que se basa en
cateterizar pediculos de forma simultdnea. Asi, el reflujo obtenido después de la
primera fase tiende a ocluir el principal y el mayor aporte de la MAV. De esta forma,
con la oclusion de las aferencias mas importantes, solo permanecerian abiertas
pequefias arterias nutricias y pequefias arterias colaterales. Con esta reduccion directa
de la afluencia de sangre en el nido y, por tanto, la reduccién de la competencia de
flujo con el Onyx® penetrando en la segunda fase, el llenado intranidal puede lograrse
de manera mas eficaz antes de que llegue a la vena. Sin embargo esta técnica
solamente se aconseja con intencion curativa cuando existan pocas aferencias directas.
En las MAV grandes, la inyeccién simultanea de material a través de dos
microcatéteres, puede que no tenga el mismo efecto, ya que muchos otros pediculos
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aun permanecen abiertos, compitiendo asi con la afluencia del Onyx®. Por tanto, esta
técnica de doble cateterizacion tendria solo utilidad en MAV pequefias con pocas
arterias nutricias 0 en MAV residuales parcialmente embolizadas con pocos pediculos.
Lopes y colaboradores (2010) describieron una técnica de doble cateterismo similar a
la técnica de doble cateterizacién arterial. La principal diferencia entre las dos técnicas
es que una vez que se realizaba la doble cateterizacion, inyectaban Onyx® a través de
una jeringa al mismo tiempo, mientras que en la técnica de doble cateterismo arterial
se prefiere inyectar el material simultdneamente con una jeringa en cada mano (Abud
y cols, 2011).

Debido a sus caracteristicas no adhesivas, el riesgo de tener complicaciones durante la
retirada del microcatéter deberia ser menor con Onyx® que con el uso de los
cianoacrilatos, sin embargo, la tortuosidad del acceso y la cantidad de reflujo son
todavia factores limitantes, y debe estar controlado antes y durante la inyeccion. El
reflujo del Onyx® alrededor del microcatéter sélo se solidifica después de varios
minutos. Sin embargo, dependiendo de la extension del microcatéter que esté
impregnado por el Onyx®, el reflujo puede tener el mismo efecto adhesivo que un
microcatéter con cianoacrilatos. Maimon y colaboradores (2010) informaron de una
serie que mostré buenos resultados de la embolizacion de MAV con Onyx® usando un
microcatéter con la punta desprendible (Sonic®), siendo este tipo de microcatéter la
solucién a este problema. En 2 de las 12 MAV embolizadas con Onyx® de nuestro
estudio, se empled el microcatéter Sonic®. Una de las MAV sufrié una complicacion
hemorragica con pequefio hematoma, que después de reabsorbié. EI microcatéter
Sonic® es una buena solucién, pero la traccién necesaria para desprender el fragmento
es en ocasiones alta.

En nuestro estudio, 11 pacientes presentaron déficits neurolégicos (morbilidad del
8.8%), de los cuales 4 (3.2%) fueron permanentes y 7 (5.6%) transitorios. La mayoria
de los déficits neurolégicos se relacionaron con las complicaciones isquémicas y
técnicas. Tan so6lo se registro un fallecimiento (0.8%) relacionado con la hemorragia
postembolizacion.

Revisando la literatura acerca de la morbilidad y mortalidad asociada a la embolizacion,
hemos elaborado una tabla cronolégica (Tabla 116), especificando en alguno de ellos
los déficits permanentes. Nuestra tasa de mortalidad es ligeramente inferior a las
series mostradas (que varian entre el 1.0% y el 3.7%), y al igual que la mayoria de los
estudios, la principal causa de mortalidad estuvo relacionada con las complicaciones
hemorragicas. Nuestra mortalidad es muy similar al estudio de Picard y colaboradores
(2001), que también encontraron un fallecimiento (0.4%) relacionado con la
hemorragia. En cuanto a la morbilidad, nuestro valor es similar a lo encontrado (entre
las series estudiadas, la morbilidad oscila entre 4.9% y 14.0%). No en todos los
estudios diferenciaron los déficits permanentes de los transitorios, pero aun asi,
nuestro resultado también es bastante similar a lo encontrado.
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Tabla 116. Mortalidad y morbilidad asociada a embolizacién

Autores, afio N.o de Mortalidad Morbilidad*
pacientes

Frizzel y Fisher, 1995 1246 1.0% 8.0%
Gobin y cols, 1996 125 1.6% 12.8%
Wikholm y cols, 1996 150 1.3% 6.7%
Debrun y cols, 1997 54 3.7% 5.6%
Valavanis y Yasargil, 1998 387 1.3% 5.1%
Hartmann y cols, 2002 233 1.0% 14.0% (2.0%)
Meisel y cols, 2000 y 2002 450 1.1% 7.3% (2.0%)
Taylor y cols, 2004 201 2.0% 12.5% (9.0%)
Haw y cols, 2006 306 2.6% 4.9%
Ledezma y cols, 2006 168 1.2% 16.1% (6.5%)
Jayaraman y cols, 2008 192 1.0% 15.7% (4.2%)
Hauck y cols, 2009 41 0.0% 17.0% (12.2%)
Lv y cols, 2011 147 0.0% 3.4% (0.7%)
Nuestro estudio 125 0.8% 8.8% (3.2%)

* Entre paréntesis, frecuencia de déficits permanentes

El principal motivo de la amplia versatilidad en los resultados, tanto de morbilidad
como de mortalidad, se debe a la gran variabilidad en cuanto a la metodologia seguida
en cada estudio y por los diferentes materiales de embolizacion empleados. Frizzel y
Fisher (1995) revisaron la morbilidad y la mortalidad asociada a la embolizacion de
1246 MAV, descritas en 32 informes publicados entre 1969 y 1993. Hubo 9.0% de
morbilidad permanente antes de 1990 y 8.0% a partir de 1990. La mortalidad asociada
a la embolizacion era del 2.0% antes de 1990 y del 1.0% después de 1990. Estos
autores no encontraron diferencias significativas entre estas tasas antes y después de
1990, ya que en 35 afios de revision, hubo una gran variacién en la clasificacion, en la
técnica de embolizacién y en el empleo de materiales.

De igual manera, la mayoria de los estudios incluidos en la Tabla 116 utilizaron
Histoacryl® o bien Histoacryl® y Onyx® (Lv y cols, 2011), e incluso Histoacryl®, Onyx®
y particulas (Taylor y cols, 2004; Jayaraman y cols, 2008) al igual que nosotros. En
esta revision también encontramos un estudio en el que solo emplearon Onyx® (Hauck
y cols, 2009).

En el estudio de Taylor y colaboradores (2004) se presentaron un elevado niumero de
complicaciones, cuya explicacion podria ser el escaso intervalo de tiempo entre las
sesiones de embolizacion (2 dias), siendo la reduccion del volumen de la MAV muy
agresiva. En nuestra opinién, este escaso intervalo de tiempo podria explicar el alto
porcentaje de complicaciones, ya que entre sesion y sesion se deberia esperar al
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menos entre 1 y 3 meses, en dependencia de la proporcién de nido embolizado y del
tamano de las arterias aferentes.

Una vez producida la hemorragia tras la embolizacién, la craneotomia de urgencia para
evacuar el hematoma, con la posibilidad de resecar el nido residual que queda tras la
embolizacién, puede ayudar a minimizar o evitar la morbilidad neurol6gica (Purdy y
cols, 1991; Jafar y cols, 1993; Ilwama y cols, 2003, Biondy y cols, 2006). lwama y
colaboradores (2003) en una revisibn de 15 afios de 605 pacientes con MAV
supratentoriales con 1066 sesiones de embolizacion, encontraron 24 pacientes (4.0%)
que presentaron hemorragia tras la embolizacién, de los cuales, 14 (2.3%) tenian
voluminosos hematomas; a 12 (2.0%) de ellos se les realiz6 una craneotomia de
urgencia a los 170 min del diagndstico de hemorragia, de los cuales a 6 se les extirpd
ademas, de forma total la MAV residual y a 2 de forma parcial. De esos 12 pacientes
(2.0%), 9 tuvieron un resultado favorable (4 con un buen prondstico y 5 con algun
déficit moderado), 1 paciente quedd en estado vegetativo permanente y 2 fallecieron.
El intervalo de tiempo entre la hemorragia y la craneotomia de urgencia fue
significativamente menor en los pacientes que presentaron un buen prondéstico tras la
craneotomia. La edad avanzada y un elevado volumen de pérdida sanguinea durante el
procedimiento fueron factores de riesgo relevantes. La localizacion en I6bulo temporal
de las MAV asi como una embolizacion parcial o incompleta presentaron una tendencia
a correlacionarse con un mal resultado, aunque no fue estadisticamente significativo.

A pesar de los avances en las técnicas, la embolizacion es una técnica delicada y en
continuo cambio. Mirando al futuro, la experiencia y los avances en el conocimiento y
esta técnica permitirdn de forma mas precisa determinar el riesgo real terapéutico en
cada caso particular.
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8.4. Exito de la embolizacion

Las aplicaciones del tratamiento endovascular incluyen la embolizacién curativa, la
reduccién del nido antes de la cirugia o la radiocirugia y la embolizacién paliativa.

8.4.1. Exito de la embolizacién curativa

El objetivo de la embolizacién curativa es la obliteracién completa y permanente del
nido de la MAV con la restauracion del flujo sanguineo arterial normal y la conservacion
del drenaje venoso.

El éxito de embolizacion curativa mediante cianoacrilatos presenta una amplia
variabilidad entre los estudios revisados. En la década de los 90, las cifras de éxito
variaban entre 5.0 y 15.0% (Fournier y cols, 1991; Deruty y cols, 1993; Hurst y
cols, 1995; Wikholm y cols, 1996). A partir del afio 2000, la tasa de éxito fue
ligeramente mayor, entre el 20.0 y el 30.0% (Richling y Killer, 2000; Yu y cols, 2004).

En cuanto al éxito de curacion completa mediante Onyx®, los porcentajes son bastante
similares, ligeramente més altos, entre 20.0 y 27.0% (Mounayer y cols, 2007; Weber y
cols, 2007; Katsaridis y cols, 2008; Panagiotopoulos y cols, 2009).

Estos resultados ampliamente divergentes reflejan una serie de problemas
metodoldgicos, ya que el objetivo del tratamiento puede ser diferente, los materiales
utilizados pueden no ser comparables y ademas, la evolucién técnica en este campo ha
sido enorme. Las variables de estos estudios pueden ser dificiles de definir y la
interpretacion de los resultados es irregular, particularmente si el equipo médico que
lleva a cabo el tratamiento es el mismo que evalla el resultado del mismo. Como
ejemplo tenemos el estudio de Yu y colaboradores (2004), en el que de 27 MAV
embolizadas, sélo incluyeron a 10 MAV con intencidn curativa siempre y cuando
cumplieran una serie de requisitos, como tamafio de la MAV <3 cm, menos de tres
arterias nutricias y que la MAV fuera accesible con el microcatéter. De esas 10 MAV,
hubo éxito de oclusion total en 6 (22.0%), cifra muy alta de éxito en comparacion a los
trabajos revisados, donde no se introdujo un sesgo de selecciéon tan marcado.

Existen otros estudios donde el porcentaje de obliteracion completa es mayor,
aproximadamente del 40.0% pero han utilizado técnicas de embolizacion mas
agresivas (Yakes y cols, 1997; Valavanis y Yasargil 1998; Do y cols, 2005). Sin
embargo hay que tener en cuenta que cuanto mas agresivos sean los materiales y las
técnicas de embolizacion, mayores serdn los déficits neurologicos. Yakes y
colaboradores (1997) y Do y colaboradores (2005) informaron de una frecuencia global
de 47.0% de déficits neuroldgicos en series de pacientes a los que se les habia tratado
mediante etanol por via transarterial. Estos resultados fueron muy cuestionados por la
comunidad neurorradiolégica, ya que un tratamiento tiene que mejorar la evolucion
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natural y no empeorarla. Este tipo de material produce una reaccion citotoxica en el
organo, asi como una esclerosis en el vaso inyectado, causando una denudacion
intimal y desnaturalizacion de la pared del vaso que resulta en una trombosis. El etanol
se ha empleado con buenos resultados en las malformaciones vasculares periféricas,
sin embargo es poco frecuente su uso en las MAV debido a su dificil control, toxicidad
y alta frecuencia de complicaciones. Ademas, en estos estudios no se ha realizado un
seguimiento a largo plazo, por lo que se cuestiona que la obliteracién arteriogréfica en
el momento de la embolizacion represente una curacion total a largo plazo.

En nuestro estudio no se ha definido ningln criterio de seleccion a la hora de
embolizar, consiguiendo una tasa de éxito del 26.8%, con oclusibn completa en
30 MAV. Este resultado de obliteracion completa es muy parecido a un estudio
realizado a menor escala por Puentes y colaboradores (2005), en el que de 34 MAV
embolizadas, se consiguié una curacién completa con sélo embolizacion en el 26.5%
de las MAV.

En nuestro trabajo se logré un mayor porcentaje de éxito con sélo embolizacion
cuando las MAV presentaban tamafos pequefios (pry=0.046), con una obliteracion
completa en el 41.0% de las MAV pequefias (<3 cm), siendo nulo en las MAV de
tamafio grande (>6 cm). Este resultado mejora los obtenidos en el estudio de Gobin y
colaboradores (1996), donde el 31.0% de las MAV pequefias se cerraron por
embolizacién; y en el trabajo de Willinsky y colaboradores (2001), que embolizaron
81 MAV pequefias (<3 cm), consiguiendo la obliteracion completa en 22 (27.0%).

En la serie de 150 MAV de Wickholm y colaboradores (1996), se consiguié una
curacion completa con s6lo embolizacién en el 13.0%, identificando el tamafio grande
de la MAV como un factor predictivo de fallo en el tratamiento. De las 150 MAYV,
crearon un subgrupo de 34 MAV con un volumen inferior a 8.0 cm?®; hubo éxito en el
71.0% de las MAV con volumen <4.0 cm®, mientras que en las MAV entre 4.0 y
8.0 cm?®, el éxito fue del 15.0%.

Por lo tanto, cuanto menor sea el tamafio de las MAV, habr4 mayor probabilidad de
curacion completa. Mencion aparte merecen las microMAV que son aquellas MAV
inferiores a 1 cm (Yasargil, 1987). En el trabajo de Andreou y colaboradores (2008)
embolizaron 25 microMAV, consiguiendo un porcentaje de obliteracién completa en el
84.6%.

En nuestro trabajo se logré6 un mayor éxito de curacién con una o dos sesiones de
embolizacién, a diferencia de las diversas estrategias de embolizacion con multiples
sesiones comunicadas en otras series, la mayoria de ellas empleando Histoacryl®
(Debrun y cols, 1997; Hartmann y cols, 2002; Meisel y cols, 2002; n-BCA, 2002;
Stefani y cols, 2002; Haw y cols, 2006; Jayaraman y cols, 2008; Starke y cols, 2009).
A pesar de un nimero menor de sesiones (media de 1.5 £ 0.6) frente a un rango con
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medias de 1.6 a 2.6, se consiguié una oclusion mayor (26.5%) a la registrada en la
mayoria de las series (Tabla 117).

Algo similar ocurre cuando se emple6 Gnicamente el Onyx® como material de
embolizacidn, en el que el nimero de sesiones también ha sido mayor (rango entre 2.2
a 2.5), con un éxito de obliteracion completa entre 4.2y 27.7% (Tabla 118).

Tabla 117. Obliteracién completa con s6lo embolizacién con cianocrilatos y promedio de
sesiones realizadas

Referencia Ne MAV N© MAV con cierre Promgdio de
embolizadas completo sesiones
Debrun y cols, 1997 54 3 (5.5%) 1.7
Hartmann y cols, 2002 233 NR 2.3
Meisel y cols, 2002 300 48 (16.0%) 2.4
n-BCA, 2002 54 NR 1.6
Taylor y cols, 2004 201 NR 1.7
Haw y cols, 2006 306 NR 1.7
Jayaraman y cols, 2008 192 61 (31.8%)* 2.6
Ledezma y cols, 2006 168 4 (2.4%) 1.8
Nuestro estudio 112 30 (26.8%) 1.5

NR: No registrado
* Se consideré como cierre completo las MAV con porcentaje de obliteracién>75%

Tabla 118. Obliteracién completa con sélo embolizacién con Onyx® y promedio de
sesiones realizadas

Referencia N° MAV N© MAV con cierre Prom_edio
embolizadas completo de sesiones
Pérez-Higueras y cols, 2005 45 8 (18.0%) 2.5
Pierot y cols, 2005 48 2 (4.2%) 2.2
Mounayer y cols, 2007 94 26 (27.7%) 2.2
Katsaridis y cols, 2008 101 28 (27.7%) 2.2
Panagiotopoulos y cols, 2009 82 16 (19.5%) 1.5
Nuestro estudio 112 30 (26.8%) 1.5

Asi mismo, en nuestro estudio se observdé un mayor porcentaje de éxito cuando el
numero de pediculos embolizados era menor, con una media de 2.5 pediculos frente a
las MAV en las que no hubo una curacion completa (4.8) (Tabla 97).

Existe un continuo debate en cuanto a qué tipo de agente embdlico liquido se debe
emplear. En nuestro estudio, no se observaron diferencias significativas entre el
material empleado con el éxito de obliteracibn completa con sdélo embolizacion,
observando unas cifras similares de éxito con cada material. La experiencia personal de
los autores, asi como los datos publicados demuestra un mayor porcentaje de
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obliteracion completa con el uso del Onyx® (40.0-60.0% de obliteracion), pero produce
un aumento significativo del riesgo de morbilidad permanente y de mortalidad (8.0-
12.0%) (Taylor y cols, 2004; Katsaridis y cols, 2008).

8.4.2. Exito de la embolizacion adyuvante combinada con radiocirugia

El objetivo de la radiocirugia en MAV es el cierre completo del nido (Lunsford vy
cols, 1991; Pollock y cols, 1998; Pollock y Flickinger, 2002).

La dosis de tratamiento (denominada dosis minima en LINAC y dosis periférica en
Gamma Knife) se define como la dosis circunscrita en la isodosis mas periférica que
engloba a toda la lesién, y la discusion sobre cual es la dosis de tratamiento Optima
permanece abierta. En base a los estudios de Steiner y colaboradores (1992) y
Karlsson y colaboradores (1997), se ha establecido que la dosis de tratamiento esta
directamente relacionada con el indice de cierre, por lo que es importante seleccionar
la dosis adecuada que consiga cerrar la MAV. El limite superior de esta dosis es 25 Gy,
ya que con dosis superiores no se obtienen mejores resultados e incluso aumentan las
complicaciones (Flickinger y cols, 1989). Por tanto, la seleccion de la dosis es el factor
mas importante en el éxito de la obliteracion del nido y se establece en funciéon a
criterios clinicos (antecedente de hemorragia), morfologicos (diametro, volumen y
localizacién del nido) y angioarquitecturales (nido difuso vs compacto; presencia de
aneurismas intranidales, fistulas de alto flujo y estenosis venosas).

Asi pues la decisién de la dosis de tratamiento es compleja, y por ejemplo, se debe
considerar que cada localizacion neurolégica tiene su propio umbral de tolerancia, que
las localizaciones no elocuentes permiten dosis mas altas y que un nido compacto de la
MAV es mejor objetivo que un nido difuso o plexiforme, ya que el nido compacto no
tiene tejido neural dentro del nido. De todos estos criterios, el mas importante es el
volumen de la MAV ya que existe una relacion volumen-respuesta, es decir, al
incrementarse el volumen, menor es la dosis y por tanto, el indice de cierre disminuye
(Karlsson y cols, 1997; Pollock y cols, 1998; Chang y cols, 2000; Flickinger y
cols, 2002; Shin y cols, 2004; Liscak y cols, 2007). Otros factores que pueden influir en
el éxito de cierre completo son la graduacion baja de la MAV en la escala de Spetzler y
Martin, el sexo masculino, la ausencia de tratamientos previos y la presentacién no
hemorragica (Plasencia y Santillan, 2012).

Sin embargo en los trabajos publicados sobre la radiocirugia de las MAV es dificil
analizar el papel de estos factores ya que la informacién aparece fragmentada y
sesgada, debido a que los estudios estan disefiados dependiendo de su orientacion al
estudio de diferentes aspectos como es el indice de cierre del nido, los factores
asociados, las complicaciones radioinducidas, el sangrado post-radiocirugia o el fracaso
de cierre; y en consecuencia los resultados de cada serie pueden ser dificiles de
interpretar y extrapolar a otros contextos.
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Por ello, el grado de obliteracion completa del nido es muy variable y puede oscilar
entre 54.0 y 92.0% de las MAV tras un periodo de latencia de 2 a 3 afios (Engenhart y
cols, 1994; Friedman y Bova, 2011). Las series de LINAC han mostrado resultados
similares a los obtenidos en las series de Gamma Knife (Tabla 23).

Tal y como se demuestra en la Tabla 23, todas las series de radiocirugia bien con
Gamma Knife o LINAC identifican una fuerte correlacion entre el tamafio de la MAV y el
grado de obliteracion, consiguiéndose un alto porcentaje de obliteracion del nido con
volimenes muy pequefios de la MAV. Asi con volimenes < 1.0 cm® se consiguen
obliteraciones practicamente del 100.0% (Lunsford y cols, 1991), y entre 1.0-4.0 cm®
aproximadamente el 80.0% de obliteracién. A partir de los 10.0 cm® de volumen, el
grado de obliteracion no supera el 60.0%.

Uno de los principales inconvenientes de la radiocirugia es el riesgo de sangrado durante
el periodo de latencia, que varia entre 1.8 y 6.5% (Lunsford y cols, 1991; Engenhart y
cols, 1994; Pollock y cols, 1996b; Flickinger y cols, 1998; Karlsson y cols, 2001), aunque
en otras series (Pollock y cols, 1994; Friedman y cols, 1996; Gobin y cols, 1996) se ha
descrito un porcentaje mayor, del 7.7% de sangrado en los 8 primeros meses tras la
radiocirugia. En general, se acepta que mientras no se haya logrado el cierre completo
del nido persiste el riesgo de sangrado (Steiner y cols, 1992; Engenhart y cols, 1994;
Pollock y cols, 1996b; Karlsson y cols, 2001; Nataf y cols, 2004).

Lo que se cuestiona actualmente es si la radiocirugia tiene un efecto protector y si el
riesgo de sangrado se modifica durante el periodo de latencia. Por un lado estan los
autores que indican que el riesgo de sangrado es equivalente al de la historia natural
de la propia MAV (Lunsford y cols, 1991; Engenhart y cols, 1994; Pollock y cols,
1996b; Flickinger y cols, 1998; Nataf y cols, 2004), y por otro lado estan los grupos
que sostienen que la radiocirugia, aunque no protege de la rotura de las MAV que no
se han cerrado completamente, podria disminuir el indice de sangrado durante el
periodo de latencia (Karlsson y cols, 2001; Maruyama y cols, 2005; Yen y cols, 2011;
Kano y cols, 2012). Maruyama Yy colaboradores (2005) encontraron una reduccion del
54.0% en el riesgo de sangrado durante el periodo de latencia. Segun Yen y
colaboradores (2011), el riesgo de hemorragia anual desde el diagndstico de la MAV
hasta la realizacién de la radiocirugia es del 6.6%, mientras que una vez realizada la
radiocirugia, este riesgo disminuye al 2.5%.En el trabajo de Kano y colaboradores
(2012), el riesgo de hemorragia se reducia del 3.9% al 0.6% entre el primer y segundo
afo tras la radiocirugia.

Se han descrito otros muchos factores de riesgo de sangrado como son los
antecedentes de sangrado, la localizacion ventricular o paraventricular, la elevada
presion en las arterias aferentes, la existencia de Unica vena de drenaje, las estenosis
venosas, los aneurismas intranidales, la fistulas de alto flujo, el drenaje venoso
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profundo, la utilizacién de dosis bajas de tratamiento y la edad joven (Colombo y
cols, 1994; Pollock y cols, 1996b).

Por todo lo anteriormente descrito, cada vez se esta defendiendo mas la embolizacion
antes de realizar la radiocirugia pues permite una reduccion del volumen de las MAV, lo
que hace que una MAV originalmente intratable se convierta en una lesion
potencialmente curable.

En nuestro estudio, el volumen medio inicial de las MAV embolizadas antes de la
radiocirugia fue de 18.7 cm® (rango entre 1.4 a 127.8 cm®), con un volumen final
postembolizacién de 3.3 cm?, lo que resulta en una reduccién de la MAV del 77.3%
(Tabla 112 y 113). En el trabajo de Gobin y colaboradores (1996) la embolizacién se
emple6 para reducir el tamafio de las MAV antes de la radiocirugia, las cuales
presentaban un volumen inicial medio de 18.6 cm®. Tras la embolizacién, consiguieron
un volumen final de 6.2 cm® siendo el porcentaje de reduccion del 76.0%. En el
trabajo de Mathis y colaboradores (1995), el volumen de las MAV previo a radiocirugia
era de 29.0 cm® y el volumen postembolizacién de 7.2 cm? lo que resulté en una
reduccién del 37.0%. En el trabajo de Henkes y colaboradores (1998) el volumen
inicial medio de 64 MAV parcialmente embolizadas fue de 17.0 cm® (rango entre 0.5 a
84.0 cm®), consiguiendo una reduccién del volumen del 63.0%. Se constata que estas
reducciones del volumen de las MAV son inferiores a nuestro trabajo.

La embolizaciébn combinada con radiocirugia logré la oclusién completa en 38 MAV
(69.1%) del total de 55 MAV parcialmente embolizadas. Este éxito aumenté al 79.1%
cuando el nido residual postembolizacién era menor de 5 cm?® (Tabla 102), siendo del
100.0% en el caso de MAV cuyo volumen inicial era inferior a 5 cm® (Tabla 113).

Nuestro porcentaje de éxito es ligeramente superior al de otras series publicadas como
el de Mathis y colaboradores (1995), en el que consiguieron un éxito del 50.0% en
24 MAV previamente embolizadas. En el trabajo de Gobin y colaboradores (1996), el
exito fue del 65.0%, porcentaje que aumenté al 79.0% cuando analizaron soélo
aquellas MAV con un tamaiio residual del nido menor de 2 cm tras la embolizacion y
del 63.0% en el trabajo de Henkes y colaboradores (1998).

En el trabajo de Zabel-Du Boisy y colaboradores (2007), el volumen inicial medio de
54 MAV fue de 4.0 cm®, logrando un éxito del 67.0% a los 3 afios y del 78.0% a los
4 afos.

En el trabajo de Schwyzer y colaboradores (2012), el porcentaje de éxito tras la
embolizacion y radiocirugia de 215 MAV fue bajo (33.0%) en comparacion con
729 MAV en las que solo se empled la radiocirugia como Unico tratamiento (60.0%),
pero la media del volumen inicial de las MAV embolizadas era mayor que el volumen
inicial de las MAV tratadas solo con radiocirugia. Aun asi, se observa que el éxito que
consiguieron en las MAV con sélo radiocirugia sigue siendo menor que el éxito
conseguido en nuestro estudio.
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La reduccién del volumen de las MAV mediante embolizacién es un hecho importante,
ya que todas las series de radiocirugia publicadas con Gamma Knife o LINAC informan
de una fuerte correlacion entre el volumen de la MAV y el porcentaje de obliteracion
completa (Tabla 23), en el que MAV con volimenes igual o mayores a 10.0 cm®, el
éxito de obliteracién completa no supera el 60.0%.

Se ha demostrado una disminucion significativa de los episodios hemorragicos en
aquellas MAV embolizadas parcialmente con respecto a MAV sin ningun tipo de
tratamiento. En 1996, Gobin y colaboradores estudiaron a 125 pacientes a los que se
les realiz6 embolizacion, observando un 3.0% de hemorragia en el seguimiento de
MAV parcialmente embolizadas, afirmando que este riesgo de hemorragia era
comparable con la evolucidn natural de las MAV no tratadas. Posteriormente, Meisel y
colaboradores (2000, 2002) estudiaron la incidencia anual de hemorragia tras la
embolizacién y comprobaron que el riesgo de hemorragia era menor con respecto a las
MAV que no habian sido tratadas. Asi, en las MAV no tratadas, la incidencia de
hemorragia fue del 8.9%, mientras que en el grupo de las MAV embolizadas, la
incidencia fue del 5.2% en los dos primeros afios y del 3.6% tras los dos afios de la
embolizacién. Algo similar ocurri6 en nuestro estudio, en la que la incidencia de
hemorragia de las MAV embolizadas fue del 5.4% (3 MAV) en los dos primeros afios de
espera tras la radiocirugia. De las 3 MAV que sangraron, todas ellas se habian
presentado con hemorragia. Nuestra incidencia de sangrado es significativamente
menor con respecto a los estudios publicados acerca de la evolucion natural de las
MAV gque han debutado con sangrado, cuyo riesgo de resangrado es del 6.0 al 18.0%
por afio (Graf y cols, 1983; Pollock y cols, 1996a).

Estas cifras demuestran el beneficio de la embolizacién parcial ya que reduce el riesgo
de sangrado de la MAV tras la radiocirugia, manteniendo estable la MAV el tiempo
necesario hasta que se logre la obliteracion completa por la radiocirugia (Pollock y
cols, 1998; Back y cols, 2009; Miller y Jankowitz, 2013).

En nuestro estudio, en el tiempo de espera antes de realizar la radiocirugia (media de
151.06 dias), no se produjo ningun sangrado.

Otra ventaja adicional es que la embolizacion también permite erradicar aquellos
factores de riesgo de sangrado tales como estenosis venosas, aneurismas o fistulas de
alto flujo (Mansmann y cols, 2000; S6derman y cols, 2003; Yuki y cols, 2010). En
nuestro trabajo, la embolizacién consiguié erradicar por completo las estenosis venosas
presentes en 3 MAV y los aneurismas intranidales presentes en 2 MAV del total de
55 MAV que se trataron posteriormente con radiocirugia. Aunque al analizar por
separado los factores de riesgo de sangrado no se encontraron asociaciones
significativas con el éxito del tratamiento (Tabla 104), si que se observé que aquellas
MAV con ninguno o con un solo factor de riesgo tras realizar la embolizacion, se
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consiguieron tasas de éxito muy altas en comparacion con aquellas MAV con 2 0 mas
factores de riesgo (Tabla 105).

En cuanto a las caracteristicas en relacibn con el paciente, no se hall6 ninguna
asociacion significativa del sexo o la edad en el éxito. El estudio de Flickinger y
colaboradores (2002) concluyeron que existia una diferencia entre los sexos en la
respuesta de la radiocirugia, con un indice de cierre mas bajo en la mujer. En nuestro
estudio, el indice de cierre en las mujeres fue del 39.3% frente al de los hombres que
fue del 60.7%, pero no se observdo una diferencia estadisiticamente significativa
(pr=0.245).

La localizacion de la MAV tampoco influyd en el éxito de cierre de las MAV (Tabla 102).
Pollock y colaboradores (2004), en un estudio sobre MAV profundas, el indice de cierre
obtenido fue mas bajo que en otras localizaciones, pero la localizacion en si no resulté
ser un factor influyente, sino que los factores que resultaron influir fueron el empleo de
dosis bajas y la exclusion de una porcién del nido durante la definicion del volumen de
tratamiento.

En cuanto al material empleado para la embolizacién, no encontramos diferencias
significativas entre los cianoacrilatos y el Onyx® en cuanto a la reduccién del volumen
de las MAV conseguido antes de la radiocirugia. Un ensayo multicéntrico prospectivo y
aleatorizado realizado en 2010 (Loh y Duckwiler, 2010) acerca de si era mas
beneficioso el Onyx frente a los cianoacrilatos en la reduccién del volumen = 50% de
117 MAV antes del tratamiento quirdrgico, no encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los dos materiales, consiguiendo = 50% de reduccion del volumen
en el 96.0% de las MAV embolizadas con Onyx® y en el 85.0% de las MAV
embolizadas con cianoacrilatos.

Combinar la embolizacién con la radiocirugia permite la reduccién del volumen y de los
factores que pueden aumentar el riesgo de sangrado durante el intervalo de latencia
después de la radiocirugia. El beneficio de un aumento del porcentaje de curacion y
una disminucidon de la incidencia de hemorragia en el periodo de latencia puede
justificar el riesgo afadido de la embolizacion.

8.4.3. Exito de la embolizacion adyuvante combinada con cirugia

En nuestro estudio, hubo un éxito del 100.0% en el tratamiento de 17 MAV mediante
embolizacién y cirugia.

Desde hace 30 afios, se ha aceptado que la embolizacion pre-quirtrgica de las MAV
intracraneales es la responsable de la drastica reduccion de la mortalidad quirdrgica
pasando del 10.0% al 0.0% (Drake, 1979; Guidetti y Delitala, 1980; Luessenhop y
Rosa, 1984; Spetzler y cols, 1987; Vifiuela y cols, 1997; Steiger y cols, 2004). En el
pasado, se penso que la embolizacién en MAV < 3 cm no estaba justificada antes de la
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cirugia, porque se asociaba a un mayor riesgo de tratamiento (Sisti y cols, 1993). Pero
este concepto ha cambiado, gracias a la mejora en la técnica de la embolizacion en
estos ultimos afios con microcatéteres mas flexibles que realizan una deposicion mas
intranidal del material embdlico (Westphal y cols, 1994).

Uno de los objetivos principales de la embolizacién es reducir el tamafio del nido y
ocluir los aportes arteriales inaccesibles o profundos para facilitar su posterior
extirpacion quirdrgica. En nuestro estudio, tras la embolizaciébn de 17 MAV, se
consiguié un volumen final medio de 4.6 cm®, consiguiendo un porcentaje de reduccion
del nido del 73.3%, el cual es muy similar al obtenido por Natajaran y colaboradores
(2008) que consiguieron un porcentaje de reduccidon del 74.1% en una serie de
28 MAV, todas ellas embolizadas exclusivamente con Onyx® (16 de las 17 MAV de
nuestro trabajo, fueron embolizadas con Histoacryl®, y s6lo una MAV se emboliz6 con
Onyx®). En otras series publicadas la reducciéon del tamafio del nido ha sido menor,
como el de Steiger y colaboradores (2004), con una reduccion media del 40.0% de
38 MAV, las cuales fueron embolizadas con Histoacryl®.

Otro de los objetivos de la embolizacion pre-quirdrgica es la oclusién de aneurismas y
fistulas de alto flujo para promover progresivamente la trombosis del nido (Liebman y
Rosenwasser, 1997). En nuestro estudio hubo 6 MAV de las 17 con factores de riesgo,
entre ellos fistulas intranidales, aneurismas (intranidales y en arterias nutricias),
ectasias y estenosis venosas. Tras la embolizacién, desaparecieron los factores en
3 MAV, persistiendo en otras 3, principalmente aneurismas en arterias nutricias.

En cuanto al intervalo de tiempo entre la Ultima sesién de embolizacion con la cirugia,
en nuestro estudio fue de 79.8 dias (minimo de 11 dias y maximo de 201 dias). Hay
estudios en los que la media de tiempo han sido pocos dias o pocas semanas como el
trabajo de Westphal y colaboradores (1994) y en el de Steiger y colaboradores (2004),
cuyo rango fue muy amplio, entre 0 dias, es decir, el mismo dia de la embolizacion,
hasta 5 afos. Este intervalo de tiempo de pocos dias 0 pocas semanas, se basa en el
concepto de que un largo intervalo puede abolir el beneficio de la embolizacion por el
problema de la revascularizacién (Vifiuela y cols, 2005). En nuestro trabajo, no hubo
ningln caso de revascularizacién en el tiempo de espera entre la embolizacién y la
cirugia. En el trabajo de Steiger y colaboradores (2004) hubo un caso de
revascularizacion debido a que el tiempo de espera fue demasiado largo (5 afios).

Normalmente, el incremento de la presién intranidal se normaliza aproximadamente a
la tercera semana de embolizar, pero no antes de la primera o segunda semana, por lo
que se recomienda un tiempo de espera de aproximadamente un mes.

El beneficio del enfoque de tratamiento combinado de embolizacién y cirugia para MAV
intracraneales es evidente, ya que acortan los tiempos quirdrgicos siendo los
procedimientos mas seguros.
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8.4.4. Influencia del tiempo de espera entre el debut hemorragico y el
tratamiento

Las MAV pueden presentarse inicialmente con hemorragia entre el 30.0-50.0% de los
casos (Crawford y cols, 1986). El resultado tras la hemorragia varia entre los estudios
publicados, pero se ha observado que puede producir una mortalidad entre 10.0 y
30.0% y una dependencia funcional a los 2 afios en el 25.0% de los supervivientes
(van Beijnum vy cols, 2009).

El tratamiento de las MAV intracraneales sigue siendo, hasta cierto punto,
controvertido debido a las numerosas variables que afectan a los resultados y por la
incertidumbre acerca de su curso evolutivo. Esto es cierto no sélo para las MAV que
debutan sin hemorragia, sino también para las MAV hemorragicas. Se han encontrado
factores morfoldgicos asociados a hemorragia como son los aneurismas (intranidales y
los relacionados con el flujo), el drenaje venoso profundo, la localizacion profunda y
estenosis venosa, pero el factor que produce el mayor riesgo de sangrado es la propia
presentacion hemorragica de la MAV (Hernesniemi y cols, 2008), siendo este
resangrado superior al 33.0% en el primer afio (Mast y cols, 1997).

Ademas, la eliminacion especifica de los factores de riesgo de sangrado o la reduccién
del flujo a través de la MAV mediante la embolizacién o cirugia, se cree gque reducen la
tasa de resangrado y mejora el prondstico, incluso cuando sélo se logra una obliteracion
parcial de la MAV (Hademenos y Massoud, 1996; Mansmann y cols, 2000; Stefani y cols,
2002; Alexander y Tolbert, 2006; Katsaridis y cols, 2008; Krings y cols, 2010).

Una vez que existe un amplio consenso sobre la importancia de tratar a las MAV con
debut hemorragico, la pregunta que se plantea es: ¢cuanto tiempo se debe esperar a
tratarlas desde que debutan con hemorragia? Sobre esta cuestion, existe una gran
controversia (Ogilvy y cols, 2001). El tratamiento de las MAV hemorragicas en la fase
aguda ha sido discutido, ya que se piensa que el hematoma comprime el nido y puede
distorsionar la valoracién de la MAV.

La reseccion quirurgica en la fase aguda de una MAV hemorragica normalmente se
evita debido a que el edema puede limitar la visualizacion del tamafio real del nido de
la MAV requiriendo por tanto, una mayor reseccion, por lo que aumentaria el riesgo de
retraccion y perforaciéon (Luessenhop y Rosa, 1984). La cirugia diferida facilitaria la
reseccion porque permite que el paciente se recupere, se resuelva el edema y se lise el
hematoma. Ademas, la cavidad residual del hematoma reabsorbido facilita el acceso
quirurgico. Pero a dia de hoy, no hay estudios que justifiquen posponer el tratamiento,
ni estudios que comparen los resultados quirdrgicos sobre el éxito de las resecciones
realizadas en diferentes periodos de tiempo (Stemer y cols, 2013). Existen pocos
estudios que aborden la reseccién quirargica en la fase temprana de MAV con
presentacién hemorragica, y concretamente tan sélo existen dos estudios (Kuhmonen
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y cols, 2005; Pavesi y cols, 2009). Kuhmonen y colaboradores (2005) trataron 49 MAV
hemorragicas en la fase aguda dentro de los 4 dias del sangrado mediante
embolizacién y posterior cirugia. Se analizaron una serie de variables como la edad,
sexo, escala de Hunt y Hess, escala de Spetzler y Martin, localizacién de la MAV,
tamafio del hematoma intraparenquimatoso y la presencia de HIV. Se obtuvo un buen
resultado funcional tras el tratamiento en el 55.0% de los casos, los cuales se
correlacionaron con la escala de Hunt y Hess (p=0.001), con la edad (p=0.006) y HIV
(p=0.049). La escala de Spetzler y Martin, la localizacion de la MAV y el tamafio del
hematoma no estuvieron asociados significativamente con el resultado. Como
conclusién afirmaron que la cirugia temprana de estas MAV salva vidas en comparacion
con la decisién de dejar que la MAV siga su evolucion natural o con la realizaciéon de
cirugia diferida; y ademas, hace que sea posible la rehabilitacibon mas temprana de
estos pacientes en el caso de que la necesitaran posteriormente.

Pavesi y colaboradores (2009) trataron quirdrgicamente 27 MAV de grado | y 1l en la fase
aguda de la hemorragia (dentro de los primeros 6 dias) realizando la reseccion de la MAV
junto con la evacuacién del hematoma. El 62.9% de los pacientes tuvieron unos
excelentes resultados con una buena recuperacion. La conclusién a la que llegaron fue que
la reseccion temprana de MAV grado | y Il era un tratamiento eficaz y definitivo,
protegiendo al paciente de un resangrado y reduciendo el tiempo de estancia hospitalaria.

Aunque recientemente se ha propuesto el tratamiento endovascular temprano de las
MAV asociadas a aneurismas (Meisel y cols, 2000; Saatci y cols, 2011; van Rooij y
cols, 2012), todavia existen reticencias para tratar de forma temprana a las MAV
hemorragicas por si mismas.

En nuestro estudio, el tiempo de espera para embolizar fue significativamente menor en
el grupo de MAV hemorragicas (media de 78.8 dias) con respecto al grupo de MAV no
hemorragicas (media de 162 dias). De las 50 MAV con presentaciéon hemorragica, se
logré una obliteracién completa con s6lo embolizacién en el 53.3% de las MAV que se
embolizaron durante los 7 primeros dias tras la hemorragia; y del 25.0% de obliteracion
completa en el caso de las MAV embolizadas pasados los 30 dias de hemorragia. Sin
embargo no se logro la obliteracién completa con embolizacion las MAV embolizadas en
el periodo comprendido entre 8-30 dias, siendo estos resultados significativamente
diferentes. Pero al relacionar la eliminacion completa de las MAV con cualquiera de los
tres tratamientos (es decir, sélo embolizacion, embolizacion y cirugia o embolizacion y
radiocirugia), no se encontraron diferencias signficativas en relacién al tiempo de espera,
consiguiéndose unos resultados de éxito similares en todas las categorias de tiempos
establecidos en nuestro estudio (Tabla 94). Nuestros resultados no se relacionaron
significativamente con las variables estudiadas (sexo, edad, localizacién, dimensiones de
la MAV, escala de Spetzler y Martin y factores de riesgo de sangrado).
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Uno de los pocos estudios publicados hasta el momento que ha demostrado la eficacia
y efectividad de la embolizacién en la fase mas temprana de la hemorragia,
independientemente de los factores de riesgo de sangrado que presenten las MAV, ha
sido el de Stemer y colaboradores (2013). Su estudio consistié en la embolizacion de
21 MAV con presentacion hemorragica con una media de 5.8 dias (mediana de 4 dias;
rango de 0-19 dias). A 5 MAV se les realiz6 una evacuacion del hematoma antes de la
embolizacién, a 6 MAV se les realizd una reseccion quirargica tras la embolizacion
(media de 5.3 dias entre la embolizacion y la cirugia) y una MAV recibio radiocirugia
mediante Gamma Knife.

En comparacién con la historia natural de las MAV hemorragicas, la cirugia aguda de
MAV hemorragicas y la embolizacion de MAV tanto hemorragicas y no hemorragicas,
nuestro estudio, al igual que el de Stemer (2013), obtuvo resultados favorables. La
diferencia con el estudio de Stemer es que todas las MAV las trataron con Onyx®,
mientras que en nuestro estudio se emplearon, aparte del Onyx®, otros tipos de
materiales (cianoacrilatos y particulas).

8.4.5. ;Se deben tratar de forma invasiva las MAV no hemorragicas?

La actitud terapéutica ante MAV intracraneales sin debut hemorragico sigue estando en
continuo debate. En el pasado, so6lo se diagnosticaban a las MAV que debutaban con
hemorragia, con una importante morbilidad a largo plazo y una elevada mortalidad (la
combinacién de la morbimortalidad a 10 afios era del 27.0%) (Ondra y cols, 1990).
Estas cifras permitirian la justificacion de cualquier intento de tratamiento invasivo. Sin
embargo, estos supuestos se basan en gran medida en datos anteriores a la aparicion
de las actuales técnicas de imagen y por tanto, ahora han sido cuestionados por el
aumento de la disponibilidad de pruebas de imagen cerebral no invasiva,
especialmente la RM, la cual ha incrementado el nUmero de casos diagnosticados de
MAV sin presentacion hemorragica, basado en resultados procedentes de series
prospectivas poblacionales con un seguimiento sistematico.

El tratamiento de las MAV no hemorragicas estaria justificado sélo si el resultado del
tratamiento es mejor que la historia de la MAV sin tratar, es decir que la morbilidad y
la mortalidad del tratamiento debe ser inferior a la morbilidad y mortalidad esperadas
en las MAV sin tratar segun la expectativa de vida del paciente (Cockroft, 2007).

Durante muchos afios, se considerd que las MAV intracraneales conllevaban un riesgo
de sangrado anual alrededor del 2.0% para las MAV no hemorragicas y del 4.0% en
las MAV hemorrégicas, y que con cada episodio de sangrado, habia una morbilidad
neuroldgica asociada del 20.0 al 30.0% y una mortalidad del 10.0% al 30.0% (Graf y
cols, 1983; Fults y Kelly, 1984; Crawford y cols, 1986; Brown y cols, 1988; Ondra y
cols, 1990). Pero estos resultados merecen un cuidadoso examen, ya que muchos de
ellos se han realizado combinando estudios retrospectivos y prospectivos (Ondra y
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cols, 1990), a veces sin una clara distincion entre el primer episodio hemorragico y el
episodio de resangrado (Crawford y cols, 1986; Ondra y cols, 1990) y algunos estudios
realizados en la era pre-RM o pre-TAC.

Aunque algunos estudios recientes han encontrado una mortalidad espectacularmente
mas baja, la tasa de hemorragia anual y la morbilidad no han resultado ser muy
diferentes. Stapf y colaboradores registraron una tasa anual de hemorragia del 1.3%
en las MAV no hemorragicas, mientras que en las MAV con debut hemorragico, la tasa
anual de hemorragia era del 5.6%, pero estos resultados los obtuvieron con una media
de seguimiento de sélo 102 dias (Stapf y cols, 2006a). Si se toma en este estudio el
promedio de edad de la poblacion con MAV, que son 34 afios, y una esperanza de vida
de 44 afios adicionales (42.25 afios en los hombres y 46.75 afios en las mujeres)
(Social Security, 2009), el riesgo acumulado de hemorragia de una MAV no
hemorragica es del 44.0%. En el caso de Espafia este riesgo acumulado seria incluso
mayor ya que la esperanza de vida supera en 4-5 afios a la de EEUU. En términos de
resultados, otros autores del mismo grupo han publicado recientemente los resultados
clinicos después de la primera hemorragia y de los episodios recurrentes de sangrado
de las MAV, informando a 30 dias de una tasa de discapacidad de moderada a grave
(Choi y cols, 2006). Es evidente que no parece que el riesgo para un paciente joven
con una MAV no hemorragica sea algo insignificante.

Si los datos sobre la historia natural de las MAV no hemorréagicas siguen mostrando un
riesgo significativo, entonces, ¢por qué no tratarlas? ¢Es que los riesgos del
tratamiento de las MAV han aumentado en los dltimos 20 afios? Revisando estudios
anteriores, se observa que ninguna de las modalidades de tratamiento sugeridas
(embolizacién, cirugia y radiocirugia) han sido estudiados en ensayos clinicos
controlados o en estudios basados en la poblacion, y los datos disponibles de los
resultados resultan principalmente de cohortes preseleccionadas de un solo centro. La
Federacién Mundial de Neurorradiologia Intervencionista y Terapéutica establecié con
bastante precisién en el 2005 que las frecuencias de las complicaciones relacionadas
con la embolizaciébn se situaba entre 9.1 y 11.9% (Stapf y cols, 2006b). Un
metaanalisis de 2 425 pacientes de 25 instituciones individuales sugiri6 que la
mortalidad quirargica era del 3.3%, con una morbilidad postoperatoria permanente del
8.6% (Castel y Kantor, 2001). Respecto a la radiocirugia, un andlisis multicéntrico de
1 255 pacientes que recibieron radioterapia encontraron que 102 (8.0%) pacientes
desarrollaron déficits neurol6gicos después de la radiacion (Flickinger y cols, 1999).
Otra serie reciente, en un grupo de 308 pacientes sometidos a radiocirugia y con un
seguimiento de mas de 2 afios, encontraron un 10.0% de déficits relacionados con la
radiacion y un 9.0% de nuevas hemorragias intracraneales (Pollock y Brown, 2006).

Se analizaron los resultados de 352 pacientes con MAV no hemorragicas con un
seguimiento de 15 afos, datos tomados de la base de datos de Columbia (Mohr y
cols, 2004) y encontraron que la iniciacion de cualquier estrategia de tratamiento
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invasivo se asociaba con un incremento significativo del riesgo de hemorragia de hasta
3 veces (p<0.0001; OR=3.61; ICgse: 2.00, 6.50). El tratamiento intervencionista
también se asocié con un mayor riesgo de deterioro clinico evaluado mediante la
escala de Rankin (p<0.0001; OR=8.17, ICgs: 5.13, 13.01). Estos resultados
observacionales plantearon serias dudas acerca del supuesto beneficio clinico de las
estrategias del tratamiento invasivo para los pacientes con una MAV no hemorragica.

También hay que decir que cuando se analiza la morbilidad relacionada con el
tratamiento, es importante utilizar los mismos criterios de evaluacion que los utilizados
cuando se analiza la morbilidad tras la hemorragia. El llamado “examen neurol6gico
independiente” se propone con frecuencia como un requisito fundamental para la
evaluacién de los efectos del tratamiento, pero sélo rara vez, 0 nunca, es tan riguroso
como el utilizado en el analisis de las consecuencias de la propia historia natural de las
MAV. Por lo general, la puntuacion de Rankin se utiliza para determinar el resultado
funcional después de la hemorragia, por lo que también se debe utilizar al evaluar la
morbilidad después de la intervencion. A modo de ejemplo, Hartman y colaboradores
publicaron en el 2005 los datos de los resultados de 119 pacientes consecutivos con
una mezcla de MAV hemorragicas y no hemorragicas, sometidas a embolizacién y
posteriormente a cirugia (Hartmann y cols, 2005). En este estudio no hubo muertes
relacionadas con el tratamiento y la morbilidad global fue del 9.0%. Entre las 78 MAV
sin presentacion hemorragica, la tasa de morbilidad fue so6lo del 6.0%. Utilizando el
hipotético promedio de 34 afios de edad mencionado anteriormente, el riesgo vital de
una morbilidad significativa es de aproximadamente el 14.0%, lo que significa que
incluso suponiendo una intervencion multimodal complicada para tratar una MAV, el
resultado global es de una reduccion superior al 50.0% del riesgo relativo de
morbilidad significativa.

Obviamente, el ejemplo anterior no tiene en cuenta la alta variabilidad de la historia
natural y del riesgo del tratamiento que se sabe que existe en relacion con el paciente
y con los factores de las MAV. El hecho de que exista tal cantidad de variables
potencialmente significativas sélo sirve para complicar ain mas las decisiones de
tratamiento, y hace que sea extremadamente dificil la extrapolacién de los datos de los
ensayos publicados en pacientes individuales.

El ensayo ARUBA (http://www.arubastudy.org) fue financiado por el Instituto Nacional
de Trastornos Neuroldgicos como un plan pragmatico y simple: determinar para
aquellas MAV diagnosticadas sin haber sangrado si era mas adecuado realizar un
tratamiento invasivo (endovascular, quirdrgico y la radioterapia, solos o0 combinados) o
Gnicamente un tratamiento médico cuando fuera necesario, con un seguimiento
minimo de 5 afios. La asignacion a los grupos de tratamiento fue realizada al azar. Los
requisitos de este ensayo se limitaron a los pacientes con una MAV intracraneal que no
habia sangrado y que se consider6 adecuada para intentar su erradicacion en base al
criterio y la experiencia de los investigadores del centro clinico local. La asignacion
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aleatoria se inici6 el 4 de abril del 2007, y a partir de mediados de junio del 2010
ARUBA ya contaba con 124 pacientes. Los centros organizadores de este ensayo son el
Centro de Investigacion de la Universidad de Columbia, la Escuela de Medicina del
Mont Sinai en Ucahn y el Hospital de Lariboisiére en Paris. En este ensayo han
participado treinta y nueve centros en todo el mundo, de forma que cada centro realizo
al menos 10 tratamientos invasivos al afio. El reclutamiento de pacientes finalizé el
15 de abril de 2013, cuando un grupo control de seguridad designado por el Instituto
Nacional de Trastornos Neurolégicos y Accidentes Cerebrovasculares del Instituto
Nacional de la Salud recomendé detenerla, debido a la superioridad del grupo de
tratamiento médico. En ese momento, 223 pacientes habian sido inscritos y seguidos
durante una media de 33 meses: 114 pacientes asignados al grupo de tratamiento
invasivo y 109 pacientes al tratamiento médico. De los 114 asignados al tratamiento
invasivo, tres fallecieron (2.6%) y 34 tuvieron un accidente cerebrovascular (29.8%) y
de los 109 pacientes asignados al tratamiento médico, dos fallecieron (1.8%) y nueve
(8.2%) tuvieron un accidente cerebrovascular.

Segun el dltimo estudio publicado sobre los resultados de ARUBA en el 2014 (Mohr y caols,
2014), los pacientes con MAV cerebral no hemorragica son cuatro veces mas propensos a
tener un accidente cerebrovascular o fallecer si se les trata de forma invasiva en
comparacion a con los pacientes que so6lo reciben tratamiento médico. Segun Mohr y
colaboradores (2014), es dificil recomendar el tratamiento invasivo en este momento, ya
gque en los 3 primeros afios de seguimiento (33 meses) no se ha observado el efecto
beneficioso de la erradicacion invasiva de las MAV. Una de las principales conclusiones de
este estudio es que el riesgo de hemorragia y de mortalidad de MAV no hemorragicas es
mas bajo de lo que se pensé en un primer momento, es decir, al comienzo de este ensayo
se pensaba que el riesgo de hemorragia en las MAV no hemorragicas no tratadas era del
4.0%, pero segun los ultimos datos de ARUBA, este riesgo ha disminuido al 1.8%. Estos
autores creen que es posible que cuando se aumente el seguimiento, también aumente el
ndamero de accidentes cerebrovasculares y muertes en el grupo con tratamiento médico.
También esperan gque ninguno de los pacientes que han sido tratados de forma invasiva
puedan mostrar mejoria clinica. Ademas opinan que la investigacion adicional que se ha
hecho en este ensayo, podria llegar a ser (til para identificar las MAV con un alto riesgo de
hemorragia que se beneficiarian del tratamiento invasivo. Es decir, seria deseable que las
personas que necesiten tratamiento consigan ese tratamiento, pero todavia no saben
como identificar a esos pacientes, por lo que se ha decidido prorrogar el seguimiento
durante 5 afios mas a los pacientes registrados en el estudio hasta el momento.

Por tanto, ARUBA presenta muchos de los problemas metodoldgicos comunes a la
mayoria de los ensayos prospectivos, aleatorizados y controlados. El sesgo de seleccion
sigue siendo un reto importante y una enfermedad como la MAV cerebral con una larga
historia de pautas de tratamiento establecidas. La aleatorizacion de una representacion
adecuada de las MAV con perfiles diferentes de riesgo y patrones de tratamiento
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multimodal es complicada. Ademas, el control adecuado de todas estas variables hace
probablemente que el andlisis estadistico no sea suficiente para detectar una diferencia
significativa en so6lo 5 afios (de ahi que actualmente se haya alargado otros 5 afios mas).
Aunque el uso de un punto final a los 5 afios es tipico de los estudios prospectivos,
aleatorizados y controlados de este tipo, la relevancia de un periodo de tiempo tan corto
para la toma de decisiones clinicas en este tipo de enfermedad que puede manifestarse
durante méas de 20 afios es cuando menos cuestionable. Es importante recordar que 5
afos de seguimiento en 1 000 pacientes no es lo mismo que 20 afios de seguimiento en
250 pacientes, a pesar de que el nimero de pacientes-afio es el mismo. Dicho de otra
manera, un neurocirujano, por muy agresivo que sea, si sabe que el paciente tiene sélo
una esperanza de vida de 5 afios, es poco probable que trate a un paciente que tenga
una MAV no hemorragica. Al final, ARUBA, sin duda, proporcionara a los médicos
informacion nueva, pero el alcance y la aplicabilidad de esta informacién sera
probablemente mucho mas limitada de lo previsto.

En nuestro estudio no se definié otro grupo de MAV no hemorragicas que Unicamente
tuvieran un tratamiento médico conservador y que su evolucion fuera observada a lo
largo del tiempo; tenemos 125 MAV a las que se les ha realizado un tratamiento
invasivo (bien sélo embolizaciobn o embolizacion como tratamiento adyuvante a la
radiocirugia y cirugia).

Si nos fijamos en nuestros resultados, en las 75 MAV no hemorragicas no registramos
ningun fallecimiento en los tres tipos de tratamiento controlados: s6lo embolizacién (con
control arteriogréafico al 1 afio); embolizacion y radiocirugia (con control arteriogréafico a los
3.5 afios) y embolizacién y cirugia (con control arteriografico a los 3 meses). Si estudiamos
la morbilidad centrdndonos en los déficits de tipo permanente, en este grupo de MAV se
encontraron 3 casos (4.0%) de déficits permanentes relacionados con la embolizaciéon. En
el ensayo ARUBA, de las 114 MAV no hemorragicas con tratamiento invasivo, se
produjeron 3 fallecimientos y 34 accidentes cerebrovasculares (29.8%) (desconocemos
cudles fueron déficits permanentes). En el grupo de las MAV con presentacién hemorragica
de nuestro estudio (50 MAV), hubo un caso con déficit neuroldégico permanente y 3
fallecimientos: uno de ellos relacionado con la embolizacién y los otros dos en el periodo
de latencia hasta conseguir el cierre completo con la radiocirugia.

En cuanto al éxito de los tratamientos, encontramos que el éxito con sélo embolizacion
es del 26.8%, del 69.1% con embolizacion y radiocirugia y un éxito del 100.0% en las
MAV con embolizacién y cirugia. Si nos centramos en las MAV no hemorragicas, el éxito
de cierre completo con sélo la embolizacion, se registré en el 25.4% de las MAV no
hemorragicas (en las MAV hemorragicas fue del 28.9%, sin diferencias significativas
entre ambos grupos). En cuanto al éxito de embolizacién y radiocirugia, en el grupo de
las MAV no hemorrégicas fue del 71.4%, porcentaje superior al del grupo de las MAV
hemorréagicas con el 65.0% (aunque no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas). En el grupo de MAV con embolizacion y cirugia, hubo éxito en todas ellas.
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9. Conclusiones

En base a las condiciones de nuestro estudio hemos alcanzado las siguientes
conclusiones:

PRIMERA: En el Hospital Universitario Miguel Servet, y por tanto en la Comunidad
Auténoma de Aragon, el tratamiento multidisciplinar de las MAV intracraneales
presenta unos resultados excelentes, ya que se ha obtenido una elevada tasa de
cierre completo que se encuentra dentro de los mejores resultados publicados.

SEGUNDA: La embolizacién se puede utilizar como Unico tratamiento curativo de las
MAV, lograndose el cierre completo la cuarta parte de los casos con una escasa
morbimortalidad, siendo el porcentaje de reduccién del nido tras la embolizacion
similar o mayor al publicado en otros trabajos. Los mejores resultados se lograron
en las MAV de pequefio tamafo y con drenaje superficial.

TERCERA: En las MAV localizadas en éareas no elocuentes se recomendaria la
embolizacién combinada con cirugia ya que ha permitido el cierre completo en todos
de los casos.

CUARTA: La embolizacion combinada con radiocirugia ha tenido menor éxito del
esperado y el cierre completo sélo se alcanz6 en el 69.1% de las MAV, lo que puede
deberse a la necesidad de remitir a los pacientes a otros centros para realizar la
radiocirugia lo que retraso su inicio. Sin embargo se han logrado buenos resultados
con la radiocirugia cuando la embolizacion elimind factores de riesgo de sangrado,
redujo significativamente el tamafio de la MAV, y minimiz6 el volumen a irradiar.

QUINTA: Los buenos resultados obtenidos en nuestro estudio pueden ser mejorados
en la actualidad ya que el periodo de estudio ha sido muy amplio y ha incluido un
gran numero de casos con los primeros aparatos de angiografia digital, sin
microcatéteres de punta desprendible y sin los actuales agentes de embolizacién.

SEXTA: El éxito de tratamiento de las MAV no dependi6 de la clinica de presentacion,
pero en el caso de MAV que debutaron con hemorragia se obtuvieron mejores
resultados cuando fueron embolizadas en los primeros dias del sangrado.

SEPTIMA: No ha sido el objetivo de nuestro trabajo el estudiar la evolucion de MAV no
hemorragicas sin tratar, pero los resultados obtenidos en nuestra muestra, con un
largo seguimiento y con bajas complicaciones, apoyarian la decisién de aplicar a
todas las MAV intracraneales un tratamiento multidisciplinar activo.
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Anexos

I. Ficha de datos del paciente

Datos del paciente ID paciente:

Apellidos:

Nombre:

Sexo: [0 Hombre [0 Mujer Fecha de nacimiento: (dd/mm/aaaa)
CA de Procedencia: [0 Aragén [ La Rioja O Otra:
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Il. Ficha de datos de la MAV

Datos de la MAV ID MAV:

Fecha de diagnostico: (dd/mm/aaaa)

Presentacion clinica:

[0 Hemorragica [0 No hemorragica
O Intraparenquimatosa (HIP) [ Cefaleas
O Intraventricular (HIV) O Convulsiones
O Subaracnoidea (HSA) [0 Déficits neurolégicos
[0 Hallazgo casual
O Otros:
Fecha de arteriografia diagnostica: (dd/mm/aaaa)

Localizacion hemisférica: O Izquierda O Interhemisférica [ Derecha

Localizacién anatomica:

O Lobar O Infratentorial O Profunda
O Frontal O Cerebelo [0 Cuerpo calloso
O Parietal O Tronco encéfalo O Talamo
O Temporal O Capsula interna
O Occipital [0 Ganglios basales
Tipo de MAV: I Pial pura I Mixta O Compleja
Dimensiones inciales (cm): Eje x: Ejey: Eje z:

Elocuencia: O Si O No

Drenaje venoso: [ Superficial O Profundo [ Mixto

Escala de Spetzler y Martin: Escala de Lawton:
O Grado | O 11- (S4E1Vy)
O Grado I O 11+ (S:E1Vo)
O Grado 111 O 11 (S;EoVy)
O Grado IV O 111> (S3EqVo)
O Grado V
O Grado VI

Factores angioarquitecturales de riesgo sangrado

[0 Vena Unica de drenaje [ Fistulas intranidales
[0 Sélo drenaje profundo O Aneurismas intranidales
[0 Ectasias venosas O Aneurismas en arterias nutricias

O Estenosis venosas
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I11. Ficha de datos de cada sesion de embolizacion

Datos de sesion de embolizacion

NO: ID MAV:

Fecha de embolizacién:

(dd/mm/aaaa)

Objetivo: [ Paliativa [0 Curativa

0 Adyuvante

Material de embolizacion: O PVA O Histoacryl® O Glubran 2® O Onyx®

Microcatéteres:

Requieren microguia
O Rapidtransit®
O Prowler® 10
O Prowler® 14
O Tracker® 14
O Tracker® 16
O Tracker® 18

Flujodependientes
O Magic® 1.2F
O Magic® 1.5F
O Magic® 1.8F
O Elite®
O Spinnaker Elite® 1.8F
O Flowrider®

O Pursil® O Marathon®
O Sonic®
N° de pediculos embolizados:
Complicaciones: [ Técnicas [ Isquémicas OO0 Hemorragicas
Déficits neurolégicos: [0 Permanentes OO Transitorios 0 No
Dimensiones finales (cm):  Eje x: Eje y: Eje z:

Factores angioarquitecturales de riesgo sangrado post-embolizacién

[0 Vena Unica de drenaje
[0 Sélo drenaje profundo
[0 Ectasias venosas

O Estenosis venosas

Resultado: OI Cierre completo

O Fistulas intranidales
O Aneurismas intranidales
O Aneurismas en arterias nutricias

I Cierre parcial

Fechas de control arteriogréafico:

(dd/mm/aaaa)

Siguiente procedimiento:
O Continta embolizacién
O Radiocirugia
O Cirugia
0 Renuncia
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1V. Ficha de datos de tratamiento no embolizante

Datos de tratamiento no embolizante Ne: ID MAV:

Fecha de tratamiento:

(dd/mm/aaaa)

Tipo de tratamiento: [0 Radiocirugia O Cirugia

Sangrado en periodo de latencia (en Radiocirugia): O Si 1 No

Resultado: [ Cierre completo

Fecha de control arteriogréfico:

O Cierre parcial

(dd/mm/aaaa)
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