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Objetivo. Evaluar la efectividad y seguridad de las endoprotesis
vasculares (stents) en el tratamiento de aneurismas intracraneales.

Material y métodos. Revision sistematica de la literatura utilizando
las bases de datos Medline, Embase, HTA y Cochrane Library. La se-
leccién de los articulos relevantes se realizé mediante la lectura de sus
restimenes y aplicando una serie de criterios de inclusién y exclusion.
A continuacién se procedié a una lectura critica a texto completo y a
un andlisis y extraccién de sus resultados.

Resultados. Unicamente 10 series de casos cumplieron los criterios
de inclusion establecidos, observandose diferentes limitaciones meto-
doldgicas. El ndmero total de lesiones tratadas fue de 287, de las que
el 76% eran aneurismas de cuello ancho, obteniéndose una oclusion
completa o casi completa en cerca del 77% de los casos. Entre los 281
pacientes incluidos se produjeron 14 muertes (4,9%) y 48 complicacio-
nes (17,1%), de las que el 55% fueron de indole tromboembdlica,
ademads de 71 casos (24,7%) en los que se presentaron dificultades pa-
ra el despliegue del stent, desplazamiento del mismo u otros problemas
técnicos.

Conclusiones. A pesar de los datos aportados en este articulo, la au-
sencia de estudios de calidad metodoldgica y con seguimiento a largo
plazo, asi como las limitaciones metodolégicas y la heterogeneidad en-
contrados en los estudios observacionales incluidos en el mismo, impi-
den emitir conclusiones definitivas y categoricas acerca de la eficacia y
seguridad de esta técnica. Por este motivo, seria recomendable la pues-
ta en marcha de ensayos clinicos aleatorizados que comparasen esta
técnica con otras opciones terapéuticas, con criterios adecuados y ho-
mogéneos de seleccion, tanto de pacientes como de centros, y con un
estricto seguimiento, registro y evaluacién de los resultados alcanza-
dos.

Palabras clave: stents, aneurismas intracraneales, endovascular, embo-
lizacion.

Vascular endoprostheses in the
treatment of intracranial aneurysms:
a systematic review

Objective. To evaluate the effectiveness and safety of endovascular
prostheses (stents) in the treatment of intracranial aneurysms.

Material and methods. We performed a systematic review of the
literature using the databases Medline, Embase, HTA, and the Cochra-
ne Library. Relevant articles were selected by reading the abstracts
found in the search and applying a series of inclusion and exclusion
criteria. Afterwards, the entire text was read critically and the results
were extracted and analyzed.

Results. Only ten series fulfilled the inclusion criteria established,
and different methodological limitations were observed. A total of 287
lesions were treated; 76 of these were wide-neck aneurysms, and total
or nearly total occlusion was achieved in approximately 77% of cases.
Among the 281 patients included, 14 deaths (4.9%) and 48 complica-
tions (17.1%) occurred; 55% of the complications were of thromboem-
bolic origin. Moreover, in 71 cases (24.7%) there were difficulties in
placing the stent, stent displacement, or other technical problems.

Conclusions. Despite the data reported in this review, the lack of
methodologically sound studies with long-term follow-up as well as
the methodological limitations and heterogeneity found in the observa-
tional studies included in this review make it impossible to reach defi-
nitive, categorical conclusions regarding the efficacy and safety of this
technique. Therefore, it would be recommendable to initiate randomi-
zed clinical trials to compare this technique with other treatment op-
tions, using appropriate and homogeneous criteria for the selection of
both patients and centers together with strict follow-up, registering,
and evaluation of the results obtained.
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INTRODUCCION

El tratamiento endovascular de los aneurismas cerebrales fue
descrito por primera vez en 1971 por el neurocirujano ruso Ser-
binenko!, produciéndose desde entonces una expansién de esta
opcidn terapéutica gracias al constante desarrollo de nuevas tec-
nologias. Asi, un gran paso en la embolizacién de aneurismas
cerebrales fue el disefio de microespirales extremadamente sua-
ves, plegables y atraumadticas denominadas GDC (Guglielmi De-
tachable Coil)**, cuya principal caracteristica es la posibilidad
de introducirlas en el aneurisma y poder retirarlas o reposicio-
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narlas. Sin embargo, se observé que los resultados obtenidos es-
taban en relacién directa con el didmetro del cuello del aneuris-
ma, de manera que si existia un cuello bien formado y estrecho,
la embolizacién era mejor, ya que el flujo dentro del aneurisma
quedaba interrumpido por la obstruccién mecdnica, promovién-
dose una trombosis intraaneurismatica. De esta manera, los
aneurismas de mayor tamailo, con cuellos amplios y no conti-
nentes, presentaban mayor dificultad para una obliteracién com-
pleta del cuello, con el riesgo subsiguiente de migracion de las
espirales hacia la luz de la arteria portadora y de tendencia a la
recanalizacion por compactacion de las espirales en el fondo del
aneurisma®.

Para mejorar los porcentajes de éxito terapéutico en los aneu-
rismas de cuello ancho se pensé en la posibilidad del tratamiento
combinado con stents y espirales. Los stents utilizados inicial-
mente fueron los disefiados para patologias coronarias, demasia-
do rigidos para ser introducidos con seguridad y eficacia en los
vasos intracraneales, por lo que su uso se restringié a aneurismas
proximales de la carétida interna o del sistema vertebrobasilar3®.
Sin embargo, actualmente existen stents disefiados especifica-
mente para aneurismas cerebrales, sencillos de utilizar, autoex-
pandibles, con gran capacidad de desplegamiento y baja tenden-
cia de produccién de dafio o ruptura de la arteria, por lo que su
utilizacién es incluso posible en aneurismas de localizacién dis-
tal. Ademds, el grosor de la pared es el tercio de los tradicionales
stents coronarios, lo que podria producir menor turbulencia y
eventos tromboembdlicos. De esta manera, hoy en dia es posible
desplegar stents a lo largo de aneurismas de cuello ancho e intro-
ducir a través de ellos las espirales, promoviéndose su compacta-
cién en el saco aneurismatico y previniendo la herniacion de las
mismas. En definitiva, la combinacidn de stents y espirales
podria proporcionar mejores resultados clinicos, a pesar de la co-
nocida dificultad de tratar de forma endovascular este tipo de
aneurismas’.

El objetivo de esta revision es evaluar la efectividad y seguridad
de las endoprétesis vasculares en el tratamiento de aneurismas ce-
rebrales, en utilizacidn conjunta con espirales trombogénicas.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 una revision de la literatura publicada desde enero
de 1999 hasta octubre de 2005 en las bases bibliograficas
MEDLINE y EMBASE, asi como en las bases de datos de la Co-
laboracién Cochrane y del NHS Centre for Reviews and Disse-
mination de la Universidad de York, incluyendo esta tltima las
bases HTA (Health Technology Assessment), DARE (Database
of Abstracts of Reviews of Effectiveness) y NHS EED (Economic
Evaluation Database).

Para localizar estudios de investigacién clinica en marcha se
revisaron las bases de datos gubernamentales del Instituto Na-
cional de Salud de EE.UU. (ClinicalTrials.gov), del Sistema
Nacional de Salud de Reino Unido (National Research Register),
asi como la base CCT (Current Controlled Trials) y el registro
internacional CTR (Controlled Trial Register) de la Colabora-
cién Cochrane.

Por ultimo, se consultaron manualmente las paginas web de
las diferentes agencias de evaluacién de tecnologias sanitarias
espafiolas y del resto de agencias de evaluacidn pertenecientes a
la INAHTA (International Network of Agencies for Health Tech-
nology Assessment), asi como las de diferentes sociedades cien-
tificas: SEN (Sociedad Espafiola de Neurologia), SENR (Socie-

dad Espafiola de Neurorradiologia), SERAM (Sociedad Espafio-
la de Radiologia Médica) y SERVEI (Sociedad Espafiola de Ra-
diologfa Vascular e Intervencionista).

Los principales términos utilizados en la estrategia de busque-
da fueron intracranial arterial diseases, intracranial aneurysm,
stents y microstents. Tras la lectura de los resimenes recupera-
dos, tnicamente se incluyeron aquellos estudios que cumplian
los siguientes criterios de seleccidn, establecidos previamente en
funcién de los objetivos de esta revision:

1. Disefio del estudio: revisiones sistemdticas, metaandlisis,
ensayos clinicos aleatorizados o no, estudios de cohortes y series
de casos.

2. Idioma: articulos publicados en castellano, inglés, francés,
portugués e italiano.

3. Poblacién a estudio: pacientes con aneurismas intracranea-
les, asociados o no a ruptura de los mismos.

4. Tratamiento: los pacientes debian ser tratados con stents como
tratamiento coadyuvante de la embolizacién con espirales para la
completa oclusion del aneurisma.

5. Medidas de resultado: los estudios debian ofrecer resulta-
dos sobre alguna de las siguientes variables: mortalidad, morbili-
dad, supervivencia a largo plazo, grado de oclusién del aneuris-
ma y complicaciones técnicas.

Por ultimo, se procedié a una lectura critica de los articulos se-
leccionados, revisindose también la bibliografia citada en los
mismos y, mediante un formulario disefiado especificamente, al
andlisis y extraccion de datos para su evaluacién. La calidad de
los articulos se valor6 siguiendo la escala de Jovell y Navarro-
Rubio!®, en la que se establece una jerarquia de la literatura
cientifica.

RESULTADOS

La busqueda bibliografica aport6 248 articulos si bien, tras rea-
lizar la lectura de sus resimenes, tnicamente 10 estudios cumplie-
ron los criterios de inclusion establecidos*™!!"1¢, Las principales
causas de exclusion de articulos fueron no utilizar conjuntamen-
te stents y espirales para la completa oclusién del aneurisma o
no describir adecuadamente las medidas de resultados. Todos los
estudios seleccionados fueron series de casos, no encontrandose
revisiones sistematicas, ensayos clinicos aleatorizados finaliza-
dos 0 en marcha o estudios econémicos relativos a la utilizacion
de stents en el tratamiento de aneurismas intracraneales.

La procedencia de los estudios fue variada, ya que cuatro fue-
ron de EE.UU., dos de Alemania, otros dos de Argentina, uno de
China y otro de Canada. Los conflictos de intereses solamente se
declararon en el 50% de los articulos, existiendo éstos en dos ca-
sos. El tamafno muestral de los diferentes estudios oscilé entre 4
y 72 pacientes, siendo finalmente 281 los pacientes incluidos y
287 las lesiones tratadas.

A pesar de que la estrategia de bisqueda no fue especifica pa-
ra aneurismas de cuello ancho, éstos supusieron el 76% del total,
siendo definidos como aquellos con un cuello mayor de 4 mm
y/o una proporcion saco/cuello menor o igual a 2. Sin embargo,
no en todos los articulos se describid el tamafio de los aneuris-
mas, y en los que lo hicieron existi6é una gran disparidad en las
medidas, tanto del saco (desde 3 a mas de 25 MM) como en las del
cuello (desde 3 a 10 mm).
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En los articulos mds antiguos los stents empleados fueron los
habituales en el tratamiento de la patologia coronaria, si bien tras
comercializarse el denominado Neuroform® (Boston Scientific/
Target, Fremont, CA), especifico para patologia intracraneal,
pasoé a ser el mds utilizado. Por tltimo, el estudio incluido mds
reciente!! utiliz6 otro stent especifico denominado Cordis Enter-
prise® (Cordis Neurovascular, Miami, FL).

Con respecto a la técnica empleada para la oclusién de los
aneurismas, en el 82% de los casos se utilizé un stent seguido de
espirales, en el 12% tnicamente un stent y en el resto, espirales
seguidas de sfent y nuevamente introduccién de espirales.

No en todos los casos fueron descritas las caracteristicas de
los pacientes, sobre todo en lo que respecta a patologias o condi-
ciones presentes en los mismos. Sin embargo, siempre se descri-
bi6 la integridad de los aneurismas, existiendo presencia de he-
morragia subaracnoidea en el 41% de los pacientes. Por tltimo,
el periodo de seguimiento no fue claramente descrito en algunos
articulos, siendo variable en el resto y oscilando entre los 0,5 y
los 14,5 meses.

Para evaluar la efectividad se tuvo en cuenta el grado de oclu-
sién del aneurisma, definiéndose en la mayoria de los casos co-
mo completo (100%), casi completo (> 95%) o parcial o incom-
pleto (< 95%) (tabla 1). A pesar de que los resultados obtenidos
en los diferentes estudios fueron muy heterogéneos y no parece
metodoldgicamente correcto realizar una sintesis de sus resulta-
dos, se obtuvo una oclusién completa del aneurisma en el 65,9%
de los casos, casi completa (> al 95%) en el 10,8%, incompleta
(< del 95%) en el 14,8% y no consiguiéndose en el 8,5% de los
casos.

Con respecto a la seguridad de la técnica (tabla 2), no en todos
los casos se describieron adecuadamente las complicaciones ob-
servadas, existiendo ademds diferentes criterios de definicidn, ya
que algunos autores s6lo consideraron aquellas producidas en un
periodo de tiempo muy préximo al acto operatorio, sin tener en
cuenta las que se presentaron mds tardiamente. En el conjunto de
los 281 pacientes incluidos en los estudios, se produjeron 14
muertes (4,9%) y 48 complicaciones no fatales (17,1%), siendo
mads de la mitad de estas tltimas de indole tromboembdlica y ma-
nifestandose en el paciente en forma de accidentes cerebrovascu-
lares o ataques isquémicos transitorios. Por dltimo, un 25% de las
lesiones tratadas presentaron dificultades para el despliegue del
stent, desplazamiento del mismo u otros problemas técnicos.

DISCUSION

A pesar de que el ensayo clinico aleatorizado y controlado se
considera el diseflo de investigacién mds adecuado para valorar
una intervencion diagndstica o terapéutica, no se ha localizado
ninguno que evalde la eficacia y la seguridad de las endoprétesis
vasculares en el tratamiento de aneurismas intracraneales. Asi,
los 10 articulos incluidos en esta revisién son de tipo observacio-
nal, situdndose todos ellos en los niveles inferiores de las escalas
de calidad de evidencia cientifica'®. Como ya se indic6 en el apar-
tado de resultados, no se encontraron estudios que analizasen as-
pectos econdmicos concernientes a la utilizacion de endoprétesis
vasculares en el tratamiento de aneurismas intracraneales.

Algunos estudios presentaron limitaciones metodoldgicas, co-
mo carecer de una adecuada descripcién de los criterios de selec-
cién o no incorporar la definicién de las variables estudiadas.
Ademas, los resultados descritos en las series de casos fueron

dificilmente comparables entre si debido a las diferencias exis-
tentes en las caracteristicas de los pacientes seleccionados, en el
periodo de seguimiento y en los criterios de valoracién de resul-
tados. Todo ello no hace mds que limitar el poder emitir conclu-
siones definitivas y categdricas acerca de los diferentes aspectos
evaluados en esta revision.

En la actualidad sigue el debate cientifico acerca del trata-
miento 6ptimo de los aneurismas intracraneales, ya que aunque
la neurocirugia convencional sigue siendo considerada el patrén
de referencia, el tratamiento endovascular tiene cada vez mayor
aceptacion entre la comunidad médica y los propios pacientes,
debido a su condicién minimamente invasiva, y a que sus resul-
tados son potencialmente equivalentes a los de la cirugia. Asi,
desde que en 1995 la FDA (Food and Drug Administration)
aprobo el uso clinico de las espirales GDC, muchos centros hos-
pitalarios del mundo consideran la embolizacién de los aneuris-
mas cerebrales por via endovascular como la primera opcidn te-
rapéutica, ya que la efectividad de este tratamiento ha sido
validada en numerosos estudios retrospectivos y en algunos
prospectivos aleatorios, como el ISAT (International Subarach-
noid Trial)'"'8.

Sin embargo, y como hemos visto previamente, uno de los
principales predictores de la oclusién completa de un aneurisma
es el cociente entre el tamafio del cuello y el total del mismo?,
por lo que los aneurismas de cuello ancho representan un reto
para la terapia endovascular, no siendo buenos candidatos para
embolizarse tinicamente con espirales, incluso con las mas nove-
dosas de forma tridimensional o mediante la ayuda de técnicas
de proteccién con balén'®. Por este motivo, la técnica de aplicar
un stent endovascular de forma adyuvante a la embolizacién me-
diante espirales podria proporcionar importantes ventajas, como
una posible compactacién mas completa del aneurisma y un me-
nor riesgo de diseccion, ruptura o deformidad de la pared del va-
so*. Ahora bien, es preciso tener en cuenta que la complejidad de
este procedimiento requiere una adecuada habilidad y experien-
cia profesional, debiéndose contemplar, como con cualquier otra
técnica, su curva de aprendizaje.

Los datos aportados por los estudios incluidos en esta revision
nos muestran la obtencién de una oclusién superior al 95% de la
luz aneurismatica en casi el 77% de los casos, si bien estos resul-
tados son inferiores a los obtenidos por el ensayo ISAT", en el
que, tras realizar una angiograffa al 89% de los pacientes, obser-
varon un porcentaje de oclusiéon completa o casi completa del
92%. Sin embargo, es preciso tener en cuenta que la gran ma-
yoria de los aneurismas incluidos en ese estudio no eran de cue-
llo ancho que, como hemos visto, presentan gran dificultad para
una completa oclusién. Destacar también que el 41% de los pa-
cientes incluidos en esta revision presentaba una situacion aguda
con presencia de hemorragia subaracnoidea (HSA) debido a rup-
tura de su aneurisma, siendo €ste un factor a tener en cuenta a la
hora de evaluar el resultado clinico obtenido.

Con respecto a la seguridad de la técnica, a pesar de que las
cifras de mortalidad y morbilidad obtenidas en este articulo pudie-
ran parecer elevadas, no difieren excesivamente de las obtenidas
en estudios en los que el tratamiento de los aneurismas se realiz
mediante cirugia. Asi, en el International Study of Unruptured
Intracranial Aneurysms® se trataron 995 aneurismas integros
mediante clampaje quirdrgico, observandose una mortalidad del
3,2% y una morbilidad del 12%, mientras que en el estudio
ISAT" la mortalidad del grupo quirdrgico fue del 9,9%, existien-
do ademds un 7,6% de pacientes con parcial o completa depen-
dencia para las actividades diarias. Por dltimo destacar la presen-
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TABLA 2

PRINCIPALES RESULTADOS ACERCA DE MORTALIDAD, COMPLICACIONES NO FATALES Y COMPLICACIONES TECNICAS
OBSERVADAS EN LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS

Articulo, Afio Niimero de lesiones ~ Mortalidad Complicaciones no fatales Complicaciones técnicas
(Referencia) tratadas
Higashida, 2005'" 5 0 Ninguna Ninguna
Dos Santos, 2005* 17 0 Total: 3 casos (17,6%): dos déficits neuroldgicos transitorios Total: 5 casos (29,4%): dificultad en despliegue del stent (1),
y uno permanente desprendimiento del segmento distal de la microguia (1),
diseccién yatrogénica (1), formacion de trombos intra-stent (2)
Lylyk, 20052 48 1(2,1%) Total: 9 casos (18,75%): 6 complicaciones tromboembolicas Total: 24 casos (50%): de dificultad en el despliegue del
(todas con el stent Neuroform 1), un sangrado gastrico, stent (15) y colocacion subGptima (9)
un pequeio hematoma retroperitoneal y un pseudoaneurisma
Benitez, 20047 49 4(8,2%) Total: 6 casos (12,24%): 4 complicaciones tromboembolicas Total: un caso (2%): migracién del stent (1)
y dos pseudoaneurismas
Alfke, 2004% 6 0 No descrita Total: 1 caso (16,66%): dificultad en el despliegue (1)
Fiorella, 2004° 21 2(9,52%) Total: 10 casos (47,62%): dos complicaciones tromboembdlicas,  Total: 10 casos (47,62%): dificultades técnicas en el despliegue
dos infartos cerebrales miltiples subclinicos y 6 hematomas del stent (6), desplazamiento del stent (2), despliegue
retroperitoneales transitorios accidental (1) y alargamiento de la espiral (1)
Liu, 2004 18 0 (0%) Total: 6 casos (33,3%): tres casos de vasoespasmo severo Total: 4 casos (22,22%): migracién del stent (4)
y tres procesos tromboticos
‘Wanke, 2003 4 0 (0%) Total: un caso (25%): perforacién de aneurisma con resultado Ninguna
de hemorragia subaracnoidea
Lylyk, 20021 112 (72 de los /112 (6,3%)  Total: 12 casos (10,9%): hematomas cerebrales y déficits Total: 24 casos: insercién y posicionamiento subSptimos
grupos 1y 2) neuroldgicos transitorios del stent en 14 de 72 casos (19%); desconexion del stent del
balén en 5 de 112 casos (4,5%); desplazamiento del stent
en 5 de 112 casos (4,5%)
Phatouros, 2000 7 0 Total: un caso (14,28%): un paciente con vasoespasmo Total: 2 casos (28,6%): no éxito técnico (1) y prolapso de la
espiral en la luz arterial (1)

cia de dificultades técnicas en una de cada cuatro de las 287 le-
siones tratadas, lo que, unido al porcentaje de casos iniciales ex-
cluidos debidos a los mismos problemas, hace que el éxito técnico
unicamente se haya conseguido en el 66% de los procedimientos.

CONCLUSIONES

A pesar de los datos aportados en este trabajo, la ausencia de
estudios de calidad y con seguimiento a largo plazo que evalien
las endoprétesis vasculares en el tratamiento de aneurismas in-
tracraneales, asi como las limitaciones metodoldgicas y la hete-
rogeneidad encontrados en los estudios observacionales inclui-
dos en el mismo, impiden emitir conclusiones definitivas y
categoricas acerca de la eficacia y seguridad de esta técnica. Es
por ello que seria recomendable la puesta en marcha de ensayos
clinicos aleatorizados que comparasen esta técnica con otras op-
ciones terapéuticas, previo establecimiento de criterios adecua-
dos y homogéneos de seleccién, tanto de pacientes como de cen-
tros, y mediante un estricto seguimiento, registro y evaluacion de
los resultados alcanzados.
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