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Resumo 
 

Introdução: As doenças cerebrovasculares estão entre as principais 

causas de morbimortalidade no Brasil, causando um grande impacto 

sobre a saúde da população. A terapia de reperfusão é indicada para o 

tratamento da fase aguda do acidente vascular cerebral isquêmico (AVCi). 

Porém, os resultados e a modalidade da terapia a ser utilizada, ainda são 

assunto de debate na literatura. 

Objetivo: Descrever a evolução clínica dos pacientes submetidos à 

terapêutica de reperfusão cerebral no AVCi e avaliar as associações entre 

as modalidades da terapia e a evolução clínica dos pacientes. 

Métodos: Coorte observacional retrospectiva, avaliando através do 

prontuário eletrônico, o período agudo e 3 meses após o evento, dos 

pacientes diagnosticados com AVCi e que foram tratados com terapia de 

reperfusão cerebral endovenosa (IV) ou trombectomia mecânica (IA) e/ou 

terapia combinada (endovenosa seguida de trombectomia mecânica), 

internados no Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de 

Botucatu (HC-UNESP) no período de junho de 2012 a dezembro de 2020. 

Foi considerado nível de significância de p<0,05 para todas as análises. 

Resultados: Os pacientes mais velhos tiveram os desfechos mais 

desfavoráveis, exceto para taxa de mortalidade, na alta hospitalar. No 

grupo de pacientes tratados com terapia combinada (endovenosa seguida 

de trombectomia mecânica) houve um aumento na incidência de morte, 

bem como aumento na pontuação do NIH Stroke Scale (NIHSS). As 

curvas ROC mostraram que um aumento ou diminuição de 2,5 pontos no 

NIHSS foi associado a incapacidade grave ou morte após o tratamento. 

Conclusão: A reperfusão cerebral foi um tratamento viável para o AVCi 

em pacientes idosos e muito idosos, pois não aumentou a mortalidade. No 

entanto, observou-se que os idosos apresentaram piores resultados 

funcionais na alta hospitalar e 90 dias após o acidente vascular cerebral 
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(AVC). Quanto a terapia utilizada no tratamento, os resultados piores 

foram altamente sensíveis e especificados com uma variação de 

pontuação NIHSS de 2,5 pontos após a intervenção. Os critérios clínicos 

de seleção de pacientes para tratamento com terapia combinada, devem 

ser melhor estabelecidos. 

 

Palavras-chave: acidente vascular cerebral; Ativador de Plasminogênio 

Tecidual; trombectomia; idoso 
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Abstract 
 
Introduction: Cerebrovascular diseases are among the leading causes of 

morbidity and mortality in Brazil, causing a major impact on the health of 

the population, the cerebral reperfusion therapy is indicated for the 

treatment of the acute phase of ischemic stroke (ischemic stroke). 

However, the results and the modality of this therapy to be used is still a 

matter of debate in the literature. 

Objective: To describe the clinical outcome of patients undergoing 

cerebral reperfusion therapy for ischemic stroke and to evaluate the 

associations between the modalities of therapy and clinical outcome of 

patients. 

Methods: Retrospective observational cohort, evaluating, through 

electronic medical records, the acute period and 3 months after the event, 

of patients diagnosed with CVA and who were treated with intravenous (IV) 

cerebral reperfusion therapy or mechanical thrombectomy (IA) and/or 

therapy combined (intravenous followed by mechanical thrombectomy), 

admitted to the Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de 

Botucatu (HC-UNESP) in the period from June 2012 to December 2020. A 

significance level of p<0.05 was considered for all analyses. 

Results: Older patients had the most unfavorable outcomes, except for 

mortality rate, at hospital discharge. In the group of patients treated with 

combination therapy (intravenous followed by mechanical thrombectomy) 

there was an increased incidence of death as well as increased NIH Stroke 

Scale Score (NIHSS). ROC curves showed that a 2.5 point increase or 

decrease in NIHSS was associated with severe disability or death after 

treatment. 

Conclusion: Cerebral reperfusion was a feasible treatment for stroke in 

elderly and very elderly patients, as it did not increase mortality. However, 

it was observed that the elderly had worse functional outcomes at hospital 

discharge and 90 days after stroke. As for the therapy used in the 
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treatment, the worse outcomes were highly sensitive and specified with a 

NIHSS score range of 2.5 points after the intervention. Clinical criteria for 

selecting patients for treatment with combination therapy should be better 

established. 

 

Keywords: stroke; Tissue Plasminogen Activator; thrombectomy; elderly 
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1. Introdução 
 

As doenças cerebrovasculares apresentam diferentes etiologias (2), 

e estão entre as principais causas de morbidade e mortalidade no Brasil, 

causando um grande impacto sobre a saúde da população (1). Cerca de 

80% dos acidentes vasculares cerebrais (AVC) são de origem isquêmica e 

20% de origem hemorrágica, destes 15% são hemorragias 

intraparenquimatosas e 5 % correspondem a hemorragias subaracnóideas 

(3). 

A aprovação pela Federal Drug Administration, nos Estados Unidos 

da América, em junho de 1996, do ativador do plasminogênio tissular 

recombinante (rt-PA) como trombolítico para o uso em casos selecionados 

de acidente vascular cerebral isquêmico (AVCi) agudo, veio reforçar a 

estratégia estabelecida nos últimos anos de considerar o AVC como uma 

emergência médica (4-5). 

Existe uma “janela terapêutica” para o tratamento do AVC, ou seja, 

um momento ótimo para intervir nos processos patológicos 

desencadeados pela isquemia cerebral, no sentido de minimizar o dano 

ao sistema nervoso central (6). Esta janela terapêutica tem uma duração 

de poucas horas, o que determina a necessidade de agilidade e rapidez 

no atendimento às pessoas que apresentam um AVC agudo (7-9). 

Entidades como o European Stroke Council, International Stroke 

Society, Sociedade Brasileira de Doenças Cerebrovasculares e a 

Organização Mundial da Saúde, têm divulgado orientações sobre o 

manejo das Doenças Cerebrovasculares (10-11). Todas chamam atenção 

para a necessidade de uma mudança de atitudes com relação ao AVC, 

tanto da população como dos profissionais e instituições de saúde, no 

sentido de considerar a fase aguda como uma situação ameaçadora à 

vida. 

O único tratamento médico, aprovado em 1996, para o AVC 

isquêmico agudo inicialmente foi a trombólise com rt-PA até 3 horas do 
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início dos sintomas. A metanálise dos ensaios clínicos com rt-PA no AVCi 

já havia demonstrado que os pacientes tratados até 4,5 horas, ainda 

poderiam se beneficiar da trombólise endovenosa (IV) (12). Estes 

resultados foram confirmados no ensaio clínico randomizado ECASS III 

(13) e na prática clínica diária no registro Safety Implementation of 

Treatments in Stroke (SITS) (14), ambos publicados em 2008. 

A recanalização precoce é provavelmente o principal fator para a 

evolução favorável pós AVC e quanto mais rápida e efetiva a 

recanalização maior a chance de boa evolução (12).  

O conceito de combinar as vantagens do rt-PA endovenoso, sendo 

a rapidez do início do tratamento e maior disponibilidade de uso, e da 

recanalização intra-arterial (IA), que mostra taxas superiores de 

reperfusão com uso de doses menores de rt-PA, levaram uma série de 

estudos a analisar o efeito da terapia combinada, utilizando a dose total 

de rt-PA preconizada pelo NINDS, dividida entre a administração IV e IA 

(15-16).   

Aplicação de Escalas de avaliação no paciente vítima de AVC, 

como NIH Stroke Scale (NIHSS) e Rankin modificada, permitem avaliação 

da gravidade e prognóstico desde a avaliação na fase aguda até 

acompanhamento de incapacidade adquirida pelo paciente durante sua 

evolução (ANEXOS 1 e 2). 

Dessa maneira o uso de terapia de reperfusão é plenamente 

indicado no tratamento da fase aguda do AVCi. Entretanto os resultados 

dessa terapêutica necessitam ser melhor descritos na nossa população, 

pois poucos estudos Brasileiros fizeram essa avaliação. 

O Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina do Campus de 

Botucatu da UNESP (HCFMB), referência na região para atendimentos de 

alta complexidade, possui desde 24 de junho de 2014, uma unidade de 10 

leitos, especializada no atendimento integral de pacientes vítimas de AVC. 

A Unidade de AVC (U-AVC) foi credenciada em junho 2015 pelo Ministério 
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da Saúde, como U-AVC tipo III (de cuidados semi-intensivos), o nível mais 

alto na hierarquia dessa modalidade de assistência. Conta com o suporte 

de uma equipe multiprofissional, formada por médicos, enfermeiros, 

fisioterapeutas, fonoaudiólogos, psicólogos, assistentes sociais e 

nutricionistas, que atendem a aproximadamente 30 pacientes por mês 

(17). 

Ainda, se a realização de reperfusão é consagrada, a modalidade a 

ser utilizada, se puramente endovenosa ou associada à reperfusão 

endovascular, ainda é assunto em debate na literatura. 

A proposta deste estudo é avaliar os desfechos clínicos e 

funcionais durante a internação e após 3 meses, dos pacientes com AVCi, 

submetidos a tratamento com terapia de reperfusão cerebral, internados 

no HC-UNESP. 
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1.1 Objetivos 

 
 

1.1.1 Objetivo geral 

 
Descrever a evolução clínica dos pacientes submetidos à 

terapêutica de reperfusão cerebral no AVCi, internados no HC-FMB, e 

avaliar as associações entre as modalidades da terapia. 

 

 

1.1.2 Objetivos específicos 

 
a) Avaliar o perfil de gravidade pela escala ASPECTS na avaliação 

da tomografia de crânio da admissão, comorbidades, 

complicações clínicas e desfechos funcionais (escalas Rankin e 

NHISS) durante a internação, alta e 3 meses após o AVC. 

b) Comparar as terapias de reperfusão cerebral, endovenosa 

isolada, trombectomia mecânica e terapia combinada, quanto à 

transformação hemorrágica, mortalidade e incapacidade.  

c) Verificar as associações entre essas variáveis. 
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2. Materiais e Métodos 
 

O corrente estudo consiste em coorte observacional retrospectiva, 

avaliando através do prontuário eletrônico, o período agudo e 3 meses 

após o evento, dos pacientes diagnosticados com AVCi que foram 

tratados com terapia de reperfusão cerebral endovenosa ou trombectomia 

mecânica e/ou terapia combinada (endovenosa seguida de trombectomia 

mecânica), internados no HC-UNESP no período de junho de 2012 a 

dezembro de 2020. 

O projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética e Pesquisa (CEP) do 

HCFMB sob o número 64134517.0 0000 5411 (ANEXO 8). Por ser um 

estudo retrospectivo de uso de prontuários dos pacientes em 

acompanhamento, foi solicitada a aplicação do Termo de Consentimento 

Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO 6) para os pacientes vivos, e 

dispensa deste termo para os que perderam seguimento ou evoluíram 

para óbito. 

Todos os pacientes foram atendidos na fase aguda do AVC no 

Pronto Socorro do HC-UNESP, pela equipe da Neurologia, permaneceram 

na Unidade de AVC (U-AVC) nas primeiras 48h do ícto ou foram 

encaminhados dessa para a Unidade de Terapia Intensiva (UTI) nos 

casos mais graves que necessitaram de cuidados intensivos, ou em anos 

anteriores a criação da U-AVC. Após a internação, os pacientes 

mantiveram seguimento no ambulatório de doenças cerebrovasculares da 

instituição. Foi usado protocolo para coleta dos escores do NIHSS e 

Rankin, no atendimento destes pacientes (ANEXO 1 e 2).  

O tratamento de reperfusão cerebral no AVCi foi instituído desde 

maio de 2008 no HC-UNESP com parecer favorável por parte da 

Comissão de Ética Médica, sendo uma prática vigente e incorporada na 

rotina de atendimento dos pacientes com AVCi neste HC.  
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2.1 Pacientes 
 

A coleta de informações foi realizada por intermédio da revisão dos 

prontuários médicos para obtenção dos dados clínicos supracitados e 

exames laboratoriais.  

A busca desses prontuários se deu através da ficha de 

atendimentos geradas nas consultas ambulatoriais e na ficha de utilização 

do rt-PA, gerada pelo pronto socorro local. Através dessas fichas, que 

contêm o nome do paciente e o número do registro hospitalar do mesmo, 

foram realizadas as consultas aos prontuários, utilizando o sistema próprio 

do HC (prontuário eletrônico). 

Os dados coletados foram organizados em planilha de Excel, 

perfazendo um total de 123 informações sobre cada paciente (ANEXO 7). 

A variável de interesse foi o tipo de tratamento que o paciente foi 

submetido.  

O desfecho primário foi à incapacidade analisada pela escala de 

Rankin modificada (que inclui o óbito como grau supremo de 

incapacidade) e a função neurológica com o escore do NIHSS. Essas 

escalas foram avaliadas, no momento da internação, na alta hospitalar e 

no seguimento ambulatorial (90 dias após o evento), sendo o NIHSS 

avaliado também após a realização do tratamento.  

 

2.2 Critérios de Inclusão 
 

• Pacientes com AVCi confirmado por critérios clínicos e 

tomográficos (tomografia e/ou ressonância de encéfalo), 

tratados com terapia de reperfusão cerebral no HC-UNESP. 

 

2.3 Critérios de Exclusão 
 

• Pacientes com idade inferior a 18 anos 

• AVC hemorrágico primário  
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• Condição simuladora de AVC: “Stroke mimics” 

• Perda de dados durante a coleta 

• Pacientes com registros insuficientes no prontuário (sem 

exames) 

 

2.4 Variáveis de Confundimento 
 

As possíveis variáveis de confundimento avaliadas foram a idade, o 

sexo, cor da pele, a severidade do AVCi avaliada pela escala do NIHSS 

na admissão e após a trombólise, presença de diabetes e hipertensão 

arterial prévias, tabagismo prévio e atual, valor da pressão arterial na 

admissão hospitalar, valor da creatinina sérica, escore ASPECTS, para 

graduar regiões de hipodensidade definida na tomografia 

computadorizada de crânio, tempo ícto-porta e tempo porta tratamento, a 

pontuação do European Cooperative Acute AVC-I Study (ECASS), 

transformação hemorrágica sintomática, realização de craniectomia 

descompressiva, óbito na internação, e óbito e incapacidade em até 90 

dias do evento e a escala TICI (ANEXO 5) (Thrombolysis in Cerebral 

Infarction) de classificação para recanalização após trombólise intra-

arterial no AVCi, que foi avaliada e inserida na análise de regressão 

logística. 

 

2.5 Análises estatísticas 

 
 

Os dados não categóricos foram descritos em média ± desvio 

padrão.  

Os pacientes foram divididos em quatro faixas etárias (até 59 anos; 

de 60 a 69 anos; de 70 a 79 anos e acima de 79 anos) que foram 

comparadas entre si por análise de variância (variáveis de distribuição 
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paramétrica) ou teste de Kruskal-Wallis (variáveis de distribuição não-

paramétrica) quanto aos dados não categóricos, e comparados por qui-

quadrado quando apropriado. Foram traçadas curvas ROC cuja variável 

de interesse foi à idade e a variável desfecho foi à escala de Rankin 

modificada, categorizada de acordo com os diferentes valores de corte 

nos diferentes momentos já citados acima. Os pontos de corte foram 

determinados pela maior soma de sensibilidade e especificidade (Youden 

index). 

A associação da idade ao desfecho primário foi avaliada por 

regressão logística binária. A razão de chance dessa associação foi 

ajustada para as variáveis que diferiram entre as faixas etárias com 

p<0,05. Assim, compuseram a análise de regressão logística múltipla, 

tomando como variável dependente o desfecho do paciente e variável de 

interesse a idade do paciente. Presença de diabetes, escore de Rankin 

modificado prévio e escore NIHSS foram incluídos no modelo por notória 

associação aos desfechos no AVCi.  

Quanto ao tipo de tratamento, os pacientes foram divididos em três 

grupos (trombólise IV isolada, trombectomia mecânica isolada (IA) e 

trombólise associada com trombectomia) que foram comparadas entre si 

por análise de variância (variáveis de distribuição paramétrica) ou teste de 

Kruskal-Wallis (variáveis de distribuição não-paramétrica) quanto aos 

dados não categóricos, ou comparados por qui-quadrado quanto às 

variáveis categóricas. Foram traçadas curvas ROC cuja variável de 

interesse foi o escore de AVC do NIH à internação, bem como da variação 

do escore NIH imediatamente após o tratamento e a variável desfecho foi 

à pontuação da Escala de Rankin modificada em todos os pontos de corte 

possíveis. Os pontos de corte o NIH ou da variação do NIH que melhor 

puderam discriminar a escala de Rankin foram determinados pela maior 

soma de sensibilidade e especificidade (Youden index). 

A associação do tipo do tratamento ao desfecho primário foi 
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avaliada por regressão logística binária. A razão de chance dessa 

associação foi ajustada para as variáveis que diferiram entre os diferentes 

tratamentos com p<0,05. Assim, compuseram a análise de regressão 

logística múltipla, tomando como variável dependente o desfecho do 

paciente e variável de interesse o tipo de tratamento. Foi adotado o 

procedimento de exclusão automática de variáveis Backward Stepwise. 

Foi considerado nível de significância de p<0,05 para todas as 

análises. 
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3. Resultados 
 

Deste banco de dados foram geradas várias análises e assim 

elaborado dois trabalhos em formato de artigo, os quais foram 

encaminhados para publicação. 

No primeiro trabalho foram analisados 281 pacientes, internados de 

junho de 2012 a setembro de 2020. Desse total, 235 pacientes foram 

submetidos ao tratamento por trombólise IV exclusiva e 46 realizaram 

trombectomia mecânica pura ou associada à trombólise endovenosa. As 

idades foram categorizadas em quatro grupos, da seguinte maneira: até 

59 anos; de 60 a 69 anos; de 70 a 79 anos e acima de 79 anos, avaliando 

assim o impacto da idade na incapacidade e morte, em relação ao 

tratamento realizado. 

 

 

3.1 Paper1 - O impacto da idade na incapacidade e morte no 
Acidente Vascular Cerebral isquêmico submetido à terapia de 
reperfusão cerebral em uma coorte latino-americana 

 

The impact of age on mortality and disability in patients with 

ischemic stroke who underwent cerebral reperfusion therapy: a 

Brazilian cohort study 

Short Title: Aging and morbimortality after stroke 

 

Abstract 

 

Introduction: The main driver for increased stroke prevalence is the aging 

of the population; however, the best evidenced-based strategies for stroke 

treatment and prevention are not always followed for older patients. 

Therefore, the aim of this study was to verify the association between the 

age of stroke patients who underwent cerebral reperfusion therapy and 

mortality and functional disability at hospital discharge and 90 days after 
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stroke. Methods: This was a nonconcurrent, observational, longitudinal, 

retrospective and prospective cohort study of participants who had been 

diagnosed with ischemic stroke and undergone intravenous cerebral 

reperfusion therapy or mechanical thrombectomy. The variable of interest 

was patient age, which was categorized into four groups: (1) up to 59 

years; (2) 60 to 69 years; (3) 70 to 79 years old; and (4) above 79 years. 

The primary outcome was mortality at hospital discharge and 90 days after 

stroke, and the secondary outcome was functional capacity at hospital 

discharge and 90 days after stroke. Results: The oldest patients had the 

most unfavorable outcomes, except for mortality rate, at hospital discharge 

(mRS>2; OR: 1.028; 95% CI 1.005 to 1.051; p=0.017; mRS>3; OR: 1.043, 

95% CI 1.018 to 1.069; p=0.001) and 90 days after stroke (mRS>2; OR: 

1.028; 95% CI 1.005 to 1.051; p=0.017; mRS>3; OR: 1.043, 95% CI 1.018 

to 1.069; p=0.001). Conclusion: Cerebral reperfusion was a viable 

treatment for ischemic stroke in both elderly and very elderly patients, as it 

did not increase mortality. However, it was observed that older individuals 

had worse functional outcomes at hospital discharge and 90 days after 

stroke. 

 

Keywords: stroke; cerebral reperfusion; rtPA; thrombectomy; elderly 

 

Introduction  

Age is the main non modifiable risk factor for stroke1-2. With the 

aging of the world population and the Latin American population, there 

has been an increase in chronic diseases, including stroke, which causes 

morbidity, mortality and disability3-4. Elderly stroke patients have higher 

mortality and morbidity and worse functional recovery than younger 

patients5. 

Ischemic stroke is responsible for 80% of all cases6. In this 

condition, there is a neurological deficit caused by obstruction of arterial 
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circulation due to a thrombus or embolus that causes hypoxia and 

hypoglycemia, which leads to infarction of brain tissues7. Early 

recanalization due to thrombolysis or thrombectomy associated with care 

in stroke units is one of the main treatment strategies in the acute phase 

of stroke; the faster and more effective cerebral reperfusion is, the 

greater the chance of a good functional outcome8,9. 

Studies conducted by the National Health Survey (2013) revealed 

that stroke mostly affects older people, and in Brazil, high stroke rates 

occur in individuals older than 70 years10. Most of the epidemiological 

indicators (incidence, prevalence, mortality-to-incidence ratio, mortality, 

disability-adjusted life years, years lost due to disability, and years of life 

lost) of stroke in general or for either type of stroke were higher in elderly 

individuals11. 

The literature suggests that with increasing age, evidence-based 

guidelines for stroke care are less likely to be followed2. Many cohorts 

describe the favorable results of treatment by thrombolysis or mechanical 

thrombectomy worldwide12-14, but reports in elderly patients are less 

frequent, particularly in Latin American countries. 

Therefore, the aim of this study was to verify the association 

between the age of stroke patients who underwent thrombolysis and/or 

mechanical thrombectomy and mortality and functional disability at hospital 

discharge and up to 90 days after stroke. The main hypothesis of this 

study is that older individuals who have undergone cerebral reperfusion 

therapy will face no increase in mortality rate but will have worse functional 

outcomes than individuals who have not undergone this therapy. 

Methods 

This study was approved by the Institutional Review Board and 

followed the recommendations from STROBE (Strengthening the 

Reporting of Observational studies in Epidemiology) 15. All participants or 

legal surrogates provided written consent. 
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Study design 

This is a non concurrent, observational, longitudinal, retrospective 

and prospective cohort study of participants who have been diagnosed 

with ischemic stroke and undergone intravenous cerebral reperfusion 

therapy or mechanical thrombectomy. 

 

Setting 

The data collection was carried out at the Botucatu Stroke Unit from 

June 2012 to September 2020. Botucatu is a city in the southeastern 

region of Brazil and is located 224.8 km (139.7 mi) from São Paulo, the 

capital of the state of São Paulo. It has an estimated population of 148,130 

(as of 2020) in an area of 1,482.64 km. 

 

Participants 

Eligibility criteria 

The study included participants who suffered ischemic stroke that 

was confirmed by neuroimaging, were > 18 years old, did not have a 

history of stroke, and had undergone cerebral reperfusion therapy. 

Participants were excluded if they presented other neurological diseases, 

hemorrhagic stroke confirmed by CT or MRI scan or stroke mimics. 

All patients were admitted to the stroke unit in the first 48 hours of 

the ictus or were referred to the intensive care unit (ICU) in severe cases 

or in cases of clinical instability that required intensive care support. After 

admission, patients were followed up at the cerebrovascular disease 

outpatient clinic at 90 days. 

Variables 

Independent variable 

The variable of interest was the patient's age, which was 

categorized into four groups: (1) up to 59 years; (2) from 60 to 69 years; 
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(3) from 70 to 79 years; and (4) above 79 years. 

Outcomes 

Primary 

The primary outcome was mortality at hospital discharge and 90 

days after stroke. 

Secondary 

The secondary outcome was functional capacity at hospital 

discharge and 90 days after stroke. 

 

Confounders factors 

The confounding variables assessed were sex, ethnicity, stroke 

severity by the NIHSS scale at admission, presence of previous diabetes 

and hypertension, smoking, blood pressure value at hospital admission, 

value of serum creatinine, symptomatic hemorrhagic transformation, time 

between stroke and arrival at the hospital and type of treatment 

(thrombolysis alone or associated with mechanical thrombectomy). 

 

Measurements 

Patient information, including clinical data and laboratory test 

results, was obtained by reviewing medical records. The National Institutes 

of Health Stroke Scale (NHISS) 16 and modified Rankin scale (mRS) 16 

were evaluated at the time of hospital discharge and during outpatient 

follow-up (90 days). Patients were classified according to the modified 

Rankin scale: >2, > 3 (worse outcome) and equal to 6 (death) at two points 

of follow-up: at hospital discharge (primary outcome) and at 90 days after 

discharge (secondary outcome). 

 

Statistical Analysis 

The data are described as the mean ± standard deviation. The 

patients were divided into four age groups, which were compared by 
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analysis of variance (variables with parametric distributions) or the Kruskal-

Wallis test (variables with nonparametric distributions) for non-categorical 

data or by chi-square when appropriate. ROC curves were generated 

using age as the independent variable and the modified Rankin scale as 

the outcome (dependent variable) and categorized according to the 

different cutoff values at hospital discharge and 90 days. The cutoff points 

were determined by the highest sum of sensitivity and specificity (Youden 

index). 

The association of age with the primary outcome was assessed by 

binary logistic regression. The odds ratio for this association was adjusted 

for variables that differed between age groups with p <0.05. Thus, they 

composed the multiple logistic regression analysis, taking the patient's 

outcome as a dependent variable and the patient's age as an independent 

variable. The presence of diabetes, previous mRS score and NIHSS score 

were included in the model due to their strong association with stroke 

outcomes. The associations were considered statistically significant if the 

p-value was <0.05. Data analysis was performed using IBM SPSS 

Statistics ® Version 21 software. 

 

Results 

During the study period, 3,161 patients were admitted to the stroke unit; of 

these, 2,971 had experienced an ischemic stroke. A total of 2,659 were not 

subjected to any type of cerebral reperfusion therapy, and 31 patients had 

lost records, which resulted in 281 patients being included in the study 

(Figure 1). Of the included patients, 235 underwent treatment by 

thrombolysis alone, and 46 underwent mechanical thrombectomy (19 

mechanical thrombectomy only and 27 mechanical thrombectomy 

associated with intravenous thrombolysis). The eligibility rate for cerebral 

reperfusion was 9.5%. 
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Figure 1. Flowchart 
 

The mean age of the total sample was 67±13.1 years, 89% of the 

patients were white, and 57% were male; 76% had hypertension, 30% had 

diabetes, 29% were active smokers, and 19% were previous smokers. 

3161 admitted 
patients in the 
study period 

31 records lost 

281 included 
patients 

2971 with ischemic 
stroke 

2659 non-
thrombolyzed 

46 mechanical 
thrombolysis 

235 intravenous 
thrombolysis 
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Upon admission, the mean NIHSS score was 13 ± 6.9, and the mean 

values for systolic blood pressure (SBP) and diastolic blood pressure 

(DBP) were 158 ± 30.5 mmHg and 89 ± 17.1 mmHg, respectively. During 

hospitalization, the mean value of plasma creatinine was 1.1±0.71 mmHg, 

and 17% presented symptomatic hemorrhagic transformation after 

treatment. The average mRS at discharge was 3 ± 2.2, and after 90 days, 

it was 3 ± 2.1. The rate of death within 90 days after stroke was 18% (51 

patients), with 14% (40 patients) during hospitalization. The mortality rate 

according to age group was 13.16% for patients up to 59 years old, 

12.34% for patients 60 to 69 years old, 14.06% for patients 70 to 79 years 

old and 18.33% for patients above 79 years old. 

Table 1 shows the demographic and clinical data according to age 

groups. There was a statistically significant difference between the age 

groups regarding the following characteristics: sex, hypertension, smoking, 

SBP, time between stroke ictus and hospital arrival and frequency of 

mechanical thrombectomy. Older people had a higher frequency of 

females, had more hypertension, smoked less, had greater SBP at 

admission, experienced less time between stroke ictus and hospital arrival, 

and underwent mechanical thrombectomy less frequently than younger 

people. The other characteristics studied were homogeneous between 

groups. The modified Rankin score outcomes at discharge and at 90 days 

also showed higher values in individuals > 79 years. 
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Table 1. Demographic and clinical data according age group 
 
 

 Age group 
p 

 <60 60 – 69 70 -79 >79 

Age (years) 51±7.3 65±2.8 74±2.6 85±4.0 - 

Females (%) 43 30 41 62 0.002 

Non-Caucasian (%) 17 9 9 7 0.179 

NIHSS 14±7.5 12±6.2 12±6.7 13±7.0 0.270 

Diabetes (%) 24 28 36 32 0.442 

Hypertension (%) 67 73 84 83 0.046 

Smoke (%)      

     Active  36 36 23 17 
0.012 

     Previous 25 19 16 13 

SBP (mmHg) 147±30.2 161±28.7 163±31 163±29.6 0.002 

DBP (mm Hg) 87±19.5 90±15.8 91±16.7 87±15.8 0.366 

Creatinine (mg/dL) 1.0±0.56 1.1 ±0.77 1.2 ±0.88 1.1 ±0.38 0.343 

Hemorrhagic (%) 25 12 13 17 0.141 

TID (min) ¥ 164±114.8 148±98.3  126±76.5 121±99.1   0.019 

Thrombectomy (%) 21 15 23 5 0.025 

mRS¥      

      Discharge 2±1.9 2±2.1 3±2 3±1.9 0.003 

       90-days 2±1.9 2±2.1 3±2.1 3±2.0 0.002 

NIHSS: National Institute of Health Stroke Scale; SBP: systolic blood pressure; DBP: diastolic 
blood pressure; mRS: modified Rankin scale; TID: time ictus-door; ¥: Nonparametric test 

 

 

Figure 2 shows the distribution of the mRS according to the age 

group at hospital discharge and 90 days after stroke. In general, there was 

an increase in the frequency of higher mRS values among the older age 

groups but no increase in the mortality rate. 
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Figure 2. Ages categorized in relation to the modified Rankin scale at 
discharge and after 90 days 
 

Figure 3 shows the age discriminatory power for the outcomes of 

mRS >2, mRS> 3 and death (mRS = 6) at hospital discharge and after 90 

days. Age presented statistically significant discriminatory power for the 

disability outcomes both at hospital discharge and after 90 days. Age 

predicted death only in 90 days. In general, the age of 74 years presented 

the best cutoff point, with a low sensitivity (patients with the outcome were 

below that age) but high specificity (among the patients who presented this 

outcome, most were above that age). 
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Figure 3. ROC curves showing the age discriminatory power for the 
modified Rankin scale score outcomes> 2,> 3 and death (= 6) at hospital 
discharge and after 90 days of 281 consecutive patients with ischemic 
stroke and undergoing thrombolysis 
 

When adjusting the age odds ratio in years for the association with 

mortality and functional disability at discharge and 90 days after stroke, for 

the confounding variables sex, previous mRS score, hypertension, 

diabetes, smoking, mechanical thrombectomy, onset stroke time to 

hospital arrival and NIHSS score (Table 2), the oldest patients were those 

with the most unfavorable outcomes, except for mortality rate, at hospital 

discharge (mRS>2; OR: 1.028; 95% CI 1.005 to 1.051; p=0.017; mRS>3; 

OR: 1.043, 95% CI 1.018 to 1.069; p=0.001) and 90 days after stroke 

(mRS>2; OR: 1.028; 95% CI 1.005 to 1.051; p=0.017; mRS>3; OR: 1.043, 

95% CI 1.018 to 1.069; p=0.001). 
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Table 2. Analysis of binary logistic regression considering age in years as 
the variable of interest and mRS> 2, mRS> 3 and death (mRS = 6) at 
hospital discharge and 90 days after stroke as the outcome variables. 

mRS OR CI 95% p 

   Inferior Superior 

Hospital discharge      

 >2 1.028 1.005 1.051 0.017 

 >3 1.043 1.018 1.069 0.001 

 Death 1.016 0.983 1.050 0.340 

90 days      

 >2 1.028 1.005 1.051 0.017 

 >3 1.043 1.018 1.069 0.001 

 Death 1.030 0.999 1.061 0.055 
OR: odds ratio adjusted by sex, hypertension, diabetes, time ictus-door, prior mRS, 
NIHSS and thrombectomy 

 

Discussion 

Older people had more hypertension, smoked less, had a greater 

SBP at admission, experienced less time between stroke ictus and hospital 

arrival and underwent mechanical thrombectomy less frequently than 

younger individuals. In the adjusted analysis, those in the older age groups 

had higher mRS scores and worse outcomes than the other age groups, 

with 74 years being the best cutoff, except for the mortality rate. 

Fast and adequate treatment in the acute phase of stroke reduces 

complications, disability and death in the long term17. Elderly individuals 

are more likely to have stroke with greater neurological severity18. Santana 

et al. (2018) observed high disability, mainly in individuals above 70 

years11. In this study, we observed high mRS scores at hospital discharge 

and 90 days after stroke in elderly individuals, although there was no 

increase in mortality rate between age groups. 

Nagaraja et al. (2020) showed that oldest old patients who received 

t-PA alone or MT alone had remarkably worse outcomes for in-hospital 

mortality and discharge to home than young adults19. However, in a 

systematic review, the authors showed that participants aged over 80 

years benefited equally from those aged under 80 years, particularly if 
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treated within 3 hours from stroke onset20,21, and Eira et al. (2018) 

concluded that elderly patients should not be denied IVT in the later time 

However, the rate of thrombolysis in this study was approximately 

10%, which is a low rate compared to that found in American and 

European cohorts but is greater than that in other Latin American cohorts 

due to a lack of public health organizations and campaigns to improve 

public education23. In addition, only 5% of patients aged 80 and over 

underwent mechanical thrombectomy. These factors may also have been 

determinants for worsening the outcome in elderly individuals. 

Some conditions could be associated with worse outcomes in 

elderly stroke patients. Some authors highlight that the patients who arrive 

at the hospital earlier are the most severe, and due to their alarming 

clinical condition, they tend to have access to the hospital service faster24, 

25. In this cohort, elderly individuals had less time between the onset of 

stroke symptoms and arrival at the hospital, which may indicate greater 

clinical severity. 

Another important factor was that 76% of the individuals had 

hypertension and greater SBP at hospital admission, demonstrating the 

high prevalence of this main risk factor in the studied population26. The 

brain is one of the main target organs affected by hypertension27, 28. High 

blood pressure (BP) is associated with worse clinical outcomes in the 

setting of acute ischemic stroke29. Emerging evidence suggests that 

hypertension may also play an important role in the development of 

cognitive decline and vascular dementia after stroke30, and the favorable 

outcome rate was the highest at low SBP values and lowest at high SBP 

values in the acute phase of stroke29. 

In addition to the above-mentioned conditions, chronic diseases had 

a strong influence on the functional capacity of elderly individuals31. We 

must highlight that the aging of the Brazilian population is different when 

compared to the population of high-income country, because the elderly 
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has a high number of comorbidities (risk factors) and have difficulty 

controlling risk factors at the optimal level. 

We acknowledge limitations to our study. First, this is a unicentric 

and retrospective cohort study based on electronic medical charts. 

Second, the ASPECTS were not scored at admission, and no modality of 

neuroimaging was performed to verify the recanalization rate. Third, we did 

not have a cohort of non-thrombolyzed patients for comparison between 

groups; finally, frailty was not evaluated in the elderly patients, and this 

may have been an important contributor to the oldest old patients having 

worse outcomes. Despite these limitations, electronic medical records 

were a good source of information that allowed for adequate data retrieval 

in 90% of patients. On the other hand, it is noteworthy that only stroke 

patients treated with some type of thrombolysis were studied, which is less 

frequent in the literature, particularly among Latin Americans. 

In recent years, treatment with cerebral reperfusion in acute stroke 

has been the gold standard treatment in some cases. Regarding the risk 

and benefit balance between elderly and very elderly people with stroke, in 

relation to cerebral reperfusion, this issue has not yet been fully resolved. 

The data in the present study show a less favorable evolution among 

elderly people undergoing reperfusion but no increase in mortality rates. 

Sobolewski et al. (2020) suggested that patients aged ≥80 may be 

safely treated with cerebral reperfusion in routine practice32. The results of 

this Latin American cohort study also reaffirm the benefits of thrombolytic 

therapy for stroke patients in this age group. Age is an independent risk 

factor for disabilities; however, the mortality rate of the elderly patients was 

more related to comorbidities and not to age per se. Cerebral reperfusion 

in elderly stroke patients proved to be safe in this study. For patients above 

that age, the indication criteria should be evaluated more rigorously, but 

the results are mostly favorable. 
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Conclusion 

Cerebral reperfusion was a viable treatment for ischemic stroke in 

both elderly and very elderly patients, as it did not increase mortality. 

However, it was observed that older individuals had worse functional 

outcomes at hospital discharge and 90 days after stroke. 
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No segundo trabalho foram analisados todos os pacientes incluídos 

na pesquisa (291), internados de junho de 2012 a dezembro de 2020, 

separados em 3 grupos em relação a terapia de reperfusão utilizada no 

tratamento dos mesmos. Avaliando assim a incapacidade e óbito dos 

grupos após os tratamentos, na alta e em até 90 dias do evento. 

Dos 291 pacientes incluídos, 241 foram submetidos ao tratamento 

por IV exclusiva, 21 realizaram IA pura e 29 pacientes realizaram 

trombólise endovenosa associada com trombectomia mecânica. 

A classificação da etiologia do AVCI foi realizada através dos 

aspectos clínicos e, em seguida, depois de analisar os resultados dos 

exames complementares pelo Trial of Org 10172 in Acute Stroke 

Treatment (TOAST) (Anexo 4). Dos 241 pacientes que realizaram 

trombólise endovenosa: 49 eram cardioembólico; 39 grandes vasos; 11 

pequenos vasos, 139 indeterminados e 3 outras causas. Dos 21 pacientes 

realizaram trombectomia mecânica: 4 eram cardioembólicos; 6 grandes 

vasos; 8 indeterminado e 3 outras causas. E dos 29 pacientes para 

realizaram o tratamento combinado: 5 eram cardioembólico; 10 grandes 

vasos e 14 indeterminado. Dados não demonstrados no artigo. 

 

3.2 Paper 2- Avaliação das Terapias de Revascularização no Acidente 
Vascular Cerebral Isquêmico realizadas no Hospital das Clínicas da 
Faculdade de Medicina de Botucatu - Unesp 
 
 

Clinical factors associated with mortality and functional incapacity 

after cerebral reperfusion therapy in acute ischemic stroke: a 

historical cohort study in Botucatu, Brazil 

 

Running title: Mortality and functional incapacity after cerebral reperfusion 

therapy in stroke patients 
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Abstract 

Background: Cerebral reperfusion therapy is indicated for the treatment of 

the acute phase of stroke. However, the outcomes of this therapy need to 

be better described in middle- and low-income countries. Objective: This 

study aimed to evaluate the clinical and functional outcomes of cerebral 

reperfusion therapy during hospitalization and 3 months after therapy in 

patients with ischemic stroke. Methods: This is a cohort study in a 

comprehensive stroke unit center of Botucatu Medical School. There were 

included ischemic stroke patients treated with cerebral reperfusion therapy 

including intravenous thrombolysis (IVT), mechanical thrombectomy (MT), 

and IVT with MT. The primary outcomes were death and disability, 

assessed using the modified Rankin scale (mRS), as well as stroke 

severity, and assessed using the National Institutes of Health Stroke Scale 

(NIHSS), after intervention and 90 days after ictus. The association 

between the type of treatment and the primary outcome was assessed 

using binary logistic regression after adjusting for confounding variables. In 

addition, receiver operating characteristic (ROC) curves were generated to 

identify the cutoff point of the NIHSS score that could best discriminate the 

mRS score in all types of treatments. The level of significance was set at 

p<0.05 for all analyses. Results: IVT with MT increased the incidence of 

death (RC: 5.192; 95% confidence interval [CI]: 2.069–13.027; p = 0.000) 

and disability within 90 days (RC, 3.530; 95% CI: 1.376–9.055; p = 0.009). 

There was an increase in NIHSS score in the IVT with MT group. ROC 

curves showed that an increase or decrease of 2.5 points in the NIHSS 

score was associated with severe disability or death after treatment.  

Conclusion: Worse outcomes were highly sensitive and specified with a 

2.5-point NIHSS score variation after intervention. The clinical criteria of 

patient selection for IV with MT should be established. 
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Key Points 

Question: What clinical factors are associated with mortality and 

functional incapacity after cerebral reperfusion therapy in acute ischemic 

stroke? 

Findings: Variation of 2.5 points in the NIHSS score after IVT was 

associated with severe disability or death after MT treatment. 

Meaning: There must be a more rigorous and careful selection of patients 

who would undergo MT after IVT 

 

Introduction 

Cerebral reperfusion therapy is indicated for strokes of ischemic 

origin, which account for 80% of all strokes (1). However, there is an 

optimal time for such interventions to minimize damage to the central 

nervous system and increase the chance of better outcomes (2-3). Early 

recanalization is probably the main factor for a favorable evolution after 

ischemic stroke; the faster and more effective the recanalization, the 

greater the chance of better clinical and neurological evolution (4). 

Several studies have shown the benefits of thrombolysis with tissue-

type plasminogen activator (t-PA) in acute stroke (5-11). Currently, the 

advantages of combined therapy with intravenous (IV) t-PA along with 

other modalities of cerebral reperfusion, such as intra-arterial 

recanalization, are being evaluated. This type of combination strategy has 

shown good long-term outcomes in previous studies (12-13). In addition, 

the use of mechanical thrombectomy (MT), which is effective emergency 

revascularization, has gained clinical evidence (14-15). It is possible to 

extend the therapeutic window of MT within 8 h after the onset of stroke 
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symptoms in conjunction with standard care, resulting in better functional 

outcomes at 90 days after stroke than standard care alone (16). 

Thus, cerebral reperfusion therapy is highly indicated for the 

treatment of the acute phase of stroke. However, the benefits of this 

therapy are poorly understood in low- and middle-income countries 

(LMICs) due to lack of cases treated with this therapy in these countries. A 

meta-analysis reported the rates of t-PA use as 19% and 33% in LMICs 

and upper middle-income countries, respectively, compared to50% in high-

income countries (17). In Latin America, thrombolysis was used in<1% of 

the population despite being available throughout the region (18). 

Endovascular therapy is not reimbursed in the Brazilian public healthcare 

system (19). It’s estimated that 10 percent of patients with acute ischemic 

stroke have a proximal large artery occlusion in the anterior circulation and 

present early enough to qualify for mechanical thrombectomy within 6 

hours (20), while approximately 9 percent of patients presenting in the 6 to 

24 hour time window may qualify for mechanical thrombectomy (21-22). 

An important limitation of cerebral reperfusion therapy is the need 

for controlled settings, which is an important inclusion criterion for studies 

involving this therapy. Such a situation has fostered an important problem-

gap-hook. Ideally, this treatment should be further explored in academic 

teaching hospitals and in community-based medical centers. Therefore, 

this study aimed to evaluate the clinical and functional outcomes of 

cerebral reperfusion therapy during hospitalization and 3 months after 

therapy in patients with ischemic stroke in Brazil. 

 

Methods 

Study design, setting and participants 

This was a retrospective Brazilian cohort study. All patients were 

treated in the acute phase at a comprehensive stroke unit center of 

Botucatu Medical School. After hospitalization, patients were followed up 
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for 90 days at the outpatient clinic between June 2012 and December 

2020. Data on all patients were collected from the semi-automatic stroke 

databank extracted from electronic medical records. 

The study cohort included stroke patients diagnosed by clinical 

examination and neuroimaging examinations including computed 

tomography (CT), angiotomography, and/or magnetic resonance imaging 

(MRI). Patients were treated with cerebral reperfusion therapy for up to 8 h 

of ictus. All patients were admitted through emergency mobile assistance 

services. The exclusion criteria were age <18 years, incidence of 

hemorrhagic stroke, stroke mimics, and participation in a previous or 

ongoing trial study. 

 

Variables and data measurement 

The variable of interest in the study was the type of treatment 

received by the patient, including IV thrombolysis (IVT) alone, MT alone, 

and IVT with thrombectomy. Patients were treated with standard IV dose 

(0.9mg/kg) and maximum total dose (90mg) of rtPA, alteplase 

(Actilyse®),10% bolus, maximum bolus dose of 9mg, and infusion of the 

remainder of the total dose over 60 min (23). MT was performed using the 

Solitaire flow-restoration (FR) stent retriever or the Penumbra aspiration 

system (24). Either device or both devices were chosen according to the 

discretion of the intervening neuroradiologist. 

The primary outcomes were death and disability, assessed using 

the modified Rankin scale (mRS) (25), as well as stroke severity, and 

assessed using the National Institutes of Health Stroke Scale Score 

(NIHSS) (25), after intervention and 90 days after ictus. The possible 

confounding variables evaluated were age, sex, ethnicity, previous history 

of diabetes and hypertension, smoking, symptom-to-door time, and door-

to-treatment time, blood pressure at hospital admission, serum creatinine 

level, NIHSS score at admission and after thrombolysis, Alberta stroke 
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program early CT score (ASPECTS) (26), symptomatic hemorrhagic 

transformation according to the European Cooperative Acute Stroke Study 

(ECASS) criteria (27), Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI) score with 

aim to grade technical results of recanalizing therapies in acute ischemic 

stroke. Successful recanalization was defined as TICI of 2b (50 to 99% 

reperfusion) or 3 (complete reperfusion), decompression craniectomy, 

death on admission, and death and disability within 90 days of stroke. 

All data were obtained through review of patient medical records to 

obtain clinical and neurological data. 

 

Statistical methods  

Non-categorical data are presented as mean ± standard deviation 

(SD). The patients were divided according to the type of treatment into 

three groups (isolated IVT, isolated MT, and IVT with MT). Non-categorical 

data were compared between groups using analysis of variance 

(parametric distribution variables) or the Kruskal–Wallis test (non-

parametric distribution variables), and categorical variables were 

compared between groups using thechi-square test. Receivers operating 

characteristic (ROC) curves were generated; the variable of interest was 

the NIHSS score at admission and the NIHSS score variation immediately 

after treatment, and the outcome variable was the mRS score at all 

possible cutoff points. The cutoff points of the NIHSS score or the NIHSS 

score variation that could best discriminate the mRS score were 

determined by the highest sum of sensitivity and specificity (best Youden 

index). 

The correlation between the type of treatment and the primary 

outcome was assessed using binary logistic regression. The odds ratio for 

this correlation was adjusted for variables that differed between the 

different treatment groups (p<0.05). Thus, multiple logistic regression 

analysis was performed, using the outcome as the dependent variable and 
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the type of treatment as the variable of interest. An automatic backward 

stepwise variable exclusion method was used. The level significance was 

set at p<0.05 for all analyses. Data analysis was performed using IBM 

SPSS Statistics ® Version 21 software. 

 

Results 

The flowchart of the patients included in the study is described in 

Figure 4. Of the 291 patients who underwent cerebral reperfusion therapy, 

241 patients underwent only IVT, 21 patients underwent MT, and 29 

patients underwent IVT with MT. The eligibility rate for cerebral reperfusion 

in was 9.46%. 
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Figure 1. Flowchart.  
 

Table 1 shows the patients’ demographic and clinical data 

according to the type of treatment performed. The IVT alone group in 

3266 patients 
admitted in the 

period, diagnosed 
with stroke 

34 lost of records 

291 included 
patients 

3075 with ischemic 
stroke 

 

2750 non-
thrombolyzed 

29 – IV + MT 
 

241 –IV alone 
 

21 – MT alone 
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comparison with other groups had a higher proportion of elderly individuals 

caucasians, patients with lower post-treatment NIHSS scores, higher 

ASPECTS, shorter symptom-to-door time and door-to-treatment time, 

lower rate of symptomatic hemorrhage and surgical treatment. The IVT 

alone group also had lower death rates and prevalence of disability at 

hospitalization after 90 days of ictus. Successful recanalization (score 2b 

and 3) immediately after thrombectomy was 76.2% in MT group and 72.4% 

in IVT with MT. 
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Table 1. Demographic and clinical data according to the type of treatment 
 

IVT, intravenous thrombolysis; MT, mechanical thrombectomy; NIHSS, National 
Institute of Health Stroke Scale; SBP, systolic blood pressure; DBP, diastolic 
blood pressure; ASPECTS, Alberta stroke program early computed tomography 
score; ECASS, European Cooperative Acute Stroke Study  
¥ non-parametric test 
* only survivors 
 

 

IVT 

(n = 241) 

MT 

(n = 21) 

IVT + MT 

(n = 29) 
p 

Age (years) 68 ± 12.8 61 ± 15.4 65 ± 12.9 0.037 

Females (%) 133 (55.0) 10 (48.0) 21 (72.0) 0.171 

White (%) 217 (90.0) 15 (71.0) 25 (86.0) 0.031 

NIHSS at admission 12.4 ± 6.8 13.5 ± 7.3 14.4 ± 6.8 0.32 

NIHSS after IVT 8.8 ± 6.6 - 17.8 ± 6.2 <0.001 

Diabetes Mellitus (%) 68 (28.0) 8 (38.0) 11 (38.0) 0.436 

Hypertension (%) 185 (77.0) 15 (71.0) 20 (69.0) 0.616 

Non-smoker (%) 123 (51.0) 9 (43.0) 17 (59.0) 0.604 

SBP at admission (mm Hg) 159 ± 29.6 146 ± 40.5 153 ± 29.1 0.098 

DBP at admission (mm Hg) 90 ± 16.4 83 ± 18.1 86 ± 19.3 0.134 

Serum creatinine (mg/dl) 1.1 ± 0.7 0.9 ± 0.3 1.0 ± 0.3 0.259 

ASPECTS 8.8 ± 1.3 7.3 ± 1.5 8.0 ± 1.8 <0.001 

Symptom -to-door time 

(min)¥ 
135 ± 90 218 ± 165 141 ± 105 0.001 

Door-to-treatment time 

(min)¥ 
61 ± 44 246 ± 171 222 ± 111 <0.001 

ECASS (%)     

               0 185 (76.8) 12 (57.1) 18 (62.1) 

0.019 

               1 8 (3.32) 1 (4.8) 3 (10.3) 

               2 14 (5.81) 3 (14.3) 0 (0.0) 

               3 25 (10.4) 5 (23.8) 4 (13.8) 

               4 9 (3.67) 0 (0.0) 4 (13.8) 

Hemorrhagic (%) 56 (23.0) 8 (38.0) 11 (38.0) 0.114 

Hemicraniectomy 5 (2.1) 3 (14.3) 6 (20.7) <0.001 

Death in Hospitalization 29 (12.0) 2 (9.5) 11 (37.9) 0.001 

Death at 90 days 36 (14.9) 4 (19.0) 14 (48.3) <0.001 

mRS >2 at 90 days* (%) 35/203 (17) 7/17 (41) 6/15 (40) 0.014 
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The incidence of death within 90 days after correction for age, the 

ASPECTS, and the ECASS criteria was increased by five times in patients 

who underwent IVT with MT (RC: 5.192; 95% CI 2.069–13.027; p = 0.000; 

Table 2). 

 

Table 2. Multiple logistic regression analysis evaluating the outcome of 
death at 90 days after discharge according to the three types of treatments 
 

Variables OR CI 95% p 

Step 1 

IVT (Ref)  

MT 0.971 0.190 4.956 0.972 

IVT + MT 5.264 2.084 13.294 0.000 

Age (in years) 1.042 1.013 1.072 0.004 

Ictus-door time (in min) 1.001 0.996 1.006 0.740 

Door-treatment time (in 

min) 
1.001 0.998 1.004 0.490 

SBP at admission 0.998 0.987 1.009 0.714 

NIHSS at admission 1.000 0.952 1.050 0.993 

ASPECTS  0.743 0.598 0.924 0.007 

ECASS 0 (Ref)  

ECASS 1 0.585 0.087 3.929 0.581 

ECASS 2 1.275 0.317 5.138 0.732 

ECASS 3 1.552 0.606 3.979 0.360 

ECASS 4 6.266 1.738 22.592 0.005 

Step 5 

IVT (Ref)  

MT 1.276 0.364 4.469 0.703 

IVT + MT 5.192 2.069 13.027 0.000 

Age (in years) 1.039 1.011 1.067 0.006 

ASPECTS  0.747 0.603 0.925 0.007 

ECASS 0 (Ref)  

ECASS 1 0.556 0.086 3.601 0.538 

ECASS 2 1.177 0.298 4.649 0.816 

ECASS 3 1.515 0.598 3.838 0.381 

ECASS 4 6.579 1.856 23.328 0.004 
OR: odds ratio; IC: confidence interval; IVT, intravenous thrombolysis; MT, 
mechanical thrombectomy; NIHSS, National Institute of Health Stroke Scale; 
SBP, systolic blood pressure; DBP, diastolic blood pressure; ASPECTS, Alberta 
stroke program early computed tomography score; ECASS, European 
Cooperative Acute Stroke Study 

 

In addition, the prevalence of disability within 90 days after 

correction for age, the ASPECTS, and the ECASS criteria was increase by 
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three times in patients who underwent IVT with MT (RC: 3.530; 95% CI 

1.376–9.055; p = 0.009; Table 3). 
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Table 3. Multiple logistic regression analysis evaluating the outcome of 
moderate disability (modified Rankin scale score ≥3) 90 days after 
discharge according to the three types of treatments 

Variables OR CI 95% P 

Step 1 

IVT (Ref)  

MT 1.548 0.431 5.558 0.503 

  IVT + MT 3.515 1.367 9.039 0.009 

Age (in years) 1.035 1.014 1.058 0.001 

Ictus-door time (in min) 1.001 0.997 1.005 0.545 

Door-treatment time (in 

min) 

1.000 0.997 1.003 0.949 

SBP at admission 1.000 0.991 1.008 0.925 

NIHSS at admission 0.998 0.961 1.037 0.913 

ASPECTS 0.763 0.632 0.921 0.005 

ECASS 0 (Ref)  

ECASS 1 0.266 0.055 1.282 0.099 

ECASS 2 1.032 0.352 3.021 0.955 

ECASS 3 2.538 1.087 5.930 0.031 

ECASS 4 5.619 1.138 27.731 0.034 

Step 5 

IVT (Ref)  

MT 1.938 0.707 5.317 0.199 

  IVT + MT 3.530 1.376 9.055 0.009 

Age (in years) 1.035 1.014 1.056 0.001 

ASPECTS 0.765 0.635 0.921 0.005 

ECASS 0 (Ref)  

ECASS 1 0.263 0.056 1.247 0.093 

ECASS 2 1.034 0.358 2.991 0.951 

ECASS 3 2.549 1.104 5.884 0.028 

ECASS 4 5.427 1.126 26.154 0.035 

OR: odds ratio; IC: confidence interval; IVT, intravenous thrombolysis; MT, 
mechanical thrombectomy; NIHSS, National Institute of Health Stroke Scale; 
SBP, systolic blood pressure; DBP, diastolic blood pressure; ASPECTS, Alberta 
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stroke program early computed tomography score; ECASS, European 
Cooperative Acute Stroke Study. 
 
 

Figure 2 shows the variation in the NIHSS score in the IVT with MT 

group. The initial mean value of NIHSS was 14.4 ± 6.85, but it increased to 

17.8 ± 6.36 after the completion of IVT (p = 0.045) and then returned close 

to the initial value (15.9 ± 6.36) (p = 0.152). There was no significant 

difference between the initial NIHSS score and the values after MT (p = 

0.989). 

 

Figure 2. NIHSS score variation after treatments 
 

Figure 3 shows the ROC curves of NIHSS scores after IVT and after 

MT compared to the mRS scores. For patients in whom the NIHSS score 

increased or decreased by 2.5 points, the sensitivity was 0.74 and the 

specificity was 0.65, indicating severe disability or death in these patients 

(mRS score, 5 or 6). 
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Figure 3. ROC curve of NIHSS scores variation after IVT and after MT to 
predict the mRS scores 5 or 6 at 90 days 
 
 

Discussion 
 

The study results demonstrated that IVT with MT increased the risk 

of death and disability in patients within 90 days after ictus. Worse 

outcomes were highly sensitive and specified with a 2.5-point NIHSS score 

variation after intervention. However, regardless of the type of treatment, 

the ASPECTS were a protective factor, and the presence of symptomatic 

hemorrhagic transformation increased the chance of death in patients who 

underwent MT alone. 

The IVT alone grouped lower NIHSS score, higher ASPECTS, lower 

rate of symptomatic hemorrhagic and surgical treatment, and better 

outcome at 90 days. The MT alone group had a higher NIHSS score, but 

the benefits were maintained at 90 days. In the IVT with MT group, the 
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stroke severity after MT was very high, and the patients had a higher rate 

of symptomatic hemorrhage. In a small Brazilian cohort, a higher rate of 

functional independence was observed in patients treated with intra-arterial 

thrombolysis plus IVT than in patients treated with IVT alone (28). The 

DEVT randomized clinical trial showed that among patients with ischemic 

stroke within 4.5 h from onset, MT alone, compared with IV alteplase 

followed by MT, met the prespecified statistical threshold for non-inferiority 

for the outcome of 90-day functional independence (29). Our study has 

provided a detailed overview of the treatments, mortality rate, 

complications, and functional outcomes of stroke in LMICs. Limited studies 

have been conducted in a real-world hospital environment in LMICs in this 

aspect. 

Access to catheters in developing countries is limited. In everyday 

practice, the main drawback of MT is the irregular supply of catheters and 

materials (either due to a shortage of funding or inadequate stock 

logistics). Moreover, devices for neurointerventional procedures are 

acquired through an auction process, in which cheaper devices are more 

easily acquired and may not be the best (30). Despite this, our study 

reported a higher rate of acceptability for cerebral reperfusion therapy than 

other studies in Latin America (31-32) due to the integration between 

stroke units and emergency pre-hospital services and the availability of a 

semi-automatic stroke databank. However, the eligibility of patients for MT 

should be better discussed in terms of stroke severity and other clinical 

aspects. 

Another important factor observed in this study was that the stroke 

severity of patients who underwent MT after IVT was a determining factor 

for worst outcomes in this group. There must be a more rigorous and 

careful selection of patients who would undergo MT after IVT. In LMICs, 

stroke is more severe due to several risk factors, including high tobacco 

usage (33-34); greater prevalence of diabetes mellitus, hypertension, 
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cardiovascular diseases, dyslipidemia, and obesity (35); lower prevalence 

of atrial fibrillation (36-37); and a higher mortality rate (38). It is unclear 

whether current healthcare systems in most LMICs are well equipped to 

deal with this enormous burden of stroke. 

Recently, a randomized clinical trial (resilient trial) was performed to 

evaluate the safety and efficacy of MT in the public health system of Brazil; 

the authors concluded that endovascular treatment within 8 h after the 

onset of stroke symptoms in conjunction with standard care resulted in 

better functional outcomes at 90 days after stroke than standard care 

alone. However, it should be noted that this positive result of endovascular 

treatment was achieved due to the excellent selection of patients for MT—

patients with an ASPECTS of <6 on CT or <5 on MRI and complete 

absence of leptomeningeal collaterals on CT angiography. In addition, 

patients had to have a baseline infarct volume of <70 ml, a ratio of volume 

of ischemic tissue to baseline infarct volume of ≥1.8 ml, and an absolute 

volume of potentially reversible ischemia (penumbra) of ≥15 ml (19). There 

is a gap in stroke care in Brazilian public health; however, the resilient 

study brought expectations of a better health service, cost-effectiveness, 

and improved care in LMICs. 

However, the patients indicated for MT were considered according 

to the severity of the stroke, assessed using the NHISS, and therefore, the 

individuals had worse neurological conditions. Based on these findings, we 

believe that other selection criteria should be considered for the indication 

of MT, such as the ASPECTS, collateral circulation analysis, and CT 

perfusion to assess the ischemic core (39-40). This was a real-life study 

and not a controlled trial. We could have benefited a smaller proportion of 

patients treated with a lower rate of complications (hemorrhagic 

transformation) and death. 

These procedural efficiency metrics are known to vary with various 

factors, amongst which operator's previous endovascular experience as 
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well as center annual procedural volume (41). Among the cerebral 

intervention limitations is a high level of procedural skills required from the 

operator and the discomfort of performing such a procedure. The reasons 

the operator less prefers this approach include the training requirement, 

technical limitations associated with catheter technology, discomfort 

related to the laboratory staff or setup, apparently lengthy duration of the 

method, and procedural discomfort (42). However, consistent learning and 

the experience of performing around 30-50 radial interventions can 

improve the skills of interventionalists, enhancing their efficiency and level 

of comfort with this procedure (43-44). Our center features a specialized 

interventional neuroradiologist with many years of experience; however, 

the intervention laboratory is inserted in a teaching hospital with the aim of 

teaching students and residents in neurology. We also have the technical 

limitation of the material provided by the public health system, but in recent 

years there has been great learning by the team in this procedure. 

We acknowledge the limitations of our study. First, this was a 

retrospective, small cohort study. Second, this study included 

aconvenience sample, and our service was in a constant learning curve for 

being a university hospital. Third, the number of patients treated with the 

thrombectomy modality was smaller than that of patients treated with other 

cerebral reperfusion modalities. Four, there was not used Collateral and 

Perfusion imaging information for better patient selection. The CT 

perfusion was not disponible in many periods of the retrospective study 

due to techniques failures. 

The strengths of this study included the longitudinal design and the 

large sample size in the IVT group, and all patients were assessed with a 

comprehensive neurological assessment. We believe that strategies to 

improve stroke care, which have been successfully implemented in high-

income countries, may be useful for adaptation and implementation in 

LMIC settings to improve overall therapeutic outcomes. Our study does not 
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emphasize on the effectiveness of cerebral reperfusion therapies, but it 

emphasizes on clinical predictors that might interfere with the neurological 

evolution of individuals who have undergone such therapies. 

 

Conclusion 

There are several clinical factors associated with mortality and 

functional incapacity secondary to cerebral reperfusion therapy in patients 

with stroke in LMICs, such as a 2.5-point NIHSS score variation after 

intervention. It would be desirable to incorporate more clinical and imaging 

criteria for selection of patients for endovascular treatment, such as the 

ASPECTS, collateral circulation analysis, and CT perfusion to assess the 

ischemic core. 

We believe that our study demonstrated the continued value of early 

intravenous therapy. This component has a large percentage of the 

population studied and the conclusions derived for MT and MT plus IVT 

are influenced by many variables that include a small population size, 

availability of equipment, operator experience and selecting for patients 

with a higher NIHSS score. 
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4. Discussão 
 
 

No HC-FMB o tratamento de reperfusão cerebral no AVCi foi 

instituído desde maio de 2008, observa-se uma crescente evolução na 

realização dos procedimentos com o passar dos anos.  

Após o tratamento de reperfusão, os pacientes que não 

apresentam complicação, permanecem na U-AVC. Essa unidade é 

definida em Portaria como um local de cuidados clínicos multiprofissional, 

dando continuidade ao tratamento da fase aguda, reabilitação precoce e 

investigação etiológica completa (18). 

Os resultados do estudo demonstraram que 76% dos pacientes 

apresentavam hipertensão arterial (HA) prévia, e pressão arterial sistólica 

(PAS) na admissão hospitalar elevada, sendo os idosos os que 

apresentaram em maior número essas condições, demonstrando a alta 

prevalência desse principal fator de risco na população estudada (19).  

O cérebro é um dos principais órgãos-alvo afetados pela 

hipertensão (20-21). Esse fator está associado a piores desfechos clínicos 

no de AVCi agudo (22). Evidências emergentes sugerem que a HA 

também pode desempenhar um papel importante no desenvolvimento de 

declínio cognitivo e demência vascular após AVC (23). 

Além das condições acima mencionadas, as doenças crônicas 

tiveram forte influência na capacidade funcional dos idosos (24). Idosos 

têm maior probabilidade de apresentar AVC com maior gravidade 

neurológica (25). Santana et al. (2018) observaram elevada incapacidade, 

principalmente em indivíduos acima de 70 anos (26).  

Neste estudo, observamos altos valores da escala de Rankin na 

alta hospitalar e 90 dias após o AVCi, embora não tenha havido aumento 

da mortalidade entre as faixas etárias. Na análise ajustada, aqueles nas 

faixas etárias mais velhas tiveram valores de Rankin mais elevados, 

sendo 74 anos o melhor ponto de corte, exceto para a taxa de 
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mortalidade. Devemos destacar que o envelhecimento da população 

brasileira é diferente quando comparado ao da população de países de 

alta renda, pois os idosos apresentam elevado número de comorbidades 

(fatores de risco) e têm dificuldade em controlar os fatores de risco em 

nível ideal. 

Alguns autores destacam que os pacientes que chegam mais 

cedo ao hospital são os mais graves e, devido ao seu quadro clínico 

alarmante, tendem a ter acesso ao serviço hospitalar mais rapidamente 

(27-28). Nesta coorte os idosos chegaram mais rápido ao hospital após o 

ictus, o que pode indicar maior gravidade clínica, e foram submetidos à 

trombectomia mecânica com menos frequência do que os indivíduos mais 

jovens. O tratamento rápido e adequado na fase aguda do AVC reduz 

complicações, incapacidade e morte em longo prazo (29). 

Nos últimos anos, o tratamento com reperfusão cerebral no AVCi 

agudo tem sido o tratamento padrão ouro em alguns casos. Em relação ao 

risco-benefício, entre idosos e muito idosos com AVCi, serem submetidos 

a reperfusão cerebral, ainda é uma questão que não foi totalmente 

resolvida. 

Nagaraja et al. (2020) mostrou que os pacientes mais velhos que 

receberam rt-PA sozinho ou realizam tratamento IA isolado, tiveram 

resultados notavelmente piores para mortalidade intra-hospitalar e alta 

para casa, do que adultos jovens (31). No entanto, em uma revisão 

sistemática, os autores mostraram que participantes com mais de 80 anos 

se beneficiaram igualmente daqueles com menos de 80 anos, 

principalmente se tratados dentro de 3 horas do início do AVCi (32-33) e 

Eira et al. (2018) concluiram que os pacientes idosos não devem ser 

negado trombólise IV no tempo posterior. 

Já a taxa de trombólise neste estudo foi de aproximadamente 

10%, que é uma taxa baixa em comparação com a encontrada nas 

coortes americana e europeia, mas é maior do que em outras coortes 
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latino-americanas, devido à falta de organizações de saúde pública e 

campanhas para melhorar educação pública em alguns paises (35). Além 

disso, apenas 5% dos pacientes com 80 anos ou mais foram submetidos à 

trombectomia mecânica. Esses fatores também podem ter sido 

determinantes para a piora do desfecho em idosos. 

Os dados do presente estudo mostram uma evolução menos 

favorável entre os idosos submetidos à reperfusão, mas sem aumento nas 

taxas de mortalidade. 

Sobolewski et al. (2020) sugeriram que pacientes com idade ≥80 

anos podem ser tratados com segurança com reperfusão cerebral na 

prática de rotina. Os resultados deste estudo de coorte latino-americano 

também reafirmam os benefícios da terapia trombolítica para pacientes 

com AVCi nessa faixa etária. A idade é um fator de risco independente 

para deficiências; entretanto, a taxa de mortalidade dos pacientes idosos 

estava mais relacionada às comorbidades e não à idade em si. A 

reperfusão cerebral em pacientes idosos com AVCi mostrou-se segura 

neste estudo. Para pacientes acima dessa idade, os critérios de indicação 

devem ser avaliados com maior rigor, mas os resultados são em sua 

maioria favoráveis. 

A associação do tratamento IV com IA aumentou o risco de morte 

e incapacidade em pacientes dentro de 90 dias após o ictus, 

independente da idade. Os piores resultados foram altamente sensíveis e 

especificados com uma variação de pontuação NIHSS de 2,5 pontos após 

a intervenção. Porém, independente do tipo de tratamento, o ASPECTS 

foi um fator protetor, e a presença de transformação hemorrágica 

sintomática aumentou a chance de óbito em pacientes que realizaram IA 

isoladamente. 

A reperfusão IV sozinha agrupou uma pontuação NIHSS mais 

baixa, ASPECTS mais elevados, menor taxa de transformação 

hemorrágica sintomática e melhor resultado em 90 dias. O grupo de IA 
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isolado, teve uma pontuação NIHSS mais alta, mas os benefícios foram 

mantidos em 90 dias. No grupo IV com associação do IA, a gravidade do 

AVCi após IA foi muito alta, e os pacientes tiveram uma taxa maior de 

hemorragia sintomática. Em uma pequena coorte brasileira, uma taxa 

maior de independência funcional foi observada em pacientes tratados 

com terapia combinada (IV após IA), do que em pacientes tratados 

apenas com IV (37).  

Um ensaio clínico randomizado mostrou que entre os pacientes 

com AVCi tratados dentro de 4,5 horas do início, o IA isolado, em 

comparação com alteplase IV seguida por IA, atingiu o limite estatístico 

pré-especificado de não inferioridade para o desfecho de independência 

funcional após 90 dias (38) . Nosso estudo forneceu uma visão geral 

detalhada dos tratamentos, taxa de mortalidade, complicações e 

resultados funcionais do AVCi em paises subdesenvolvidos.  

O acesso a cateteres em países em desenvolvimento é limitado. 

Na prática cotidiana, a principal desvantagem da IA é o fornecimento 

irregular de cateteres e materiais (seja por falta de financiamento ou 

logística de estoque inadequada). Além disso, dispositivos para 

procedimentos neurointervencionais são adquiridos por meio de um 

processo de leilão, no qual dispositivos mais baratos são mais facilmente 

adquiridos e podem não ser os melhores (39). Apesar disso, nosso estudo 

relatou uma maior taxa de aceitabilidade para terapia de reperfusão 

cerebral do que outros estudos na América Latina (35-40) devido à 

integração entre a unidade de AVC e serviços pré-hospitalares de 

emergência e a disponibilidade de um banco de dados de AVC semi 

automático. No entanto, a elegibilidade dos pacientes para tratamento IA 

deve ser melhor discutida em termos de gravidade do AVCi e outros 

aspectos clínicos. 

Outro fator importante observado neste estudo foi que a 

gravidade do AVCi dos pacientes submetidos à IA após a trombólise IV, 
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foi um fator determinante para os piores desfechos neste grupo. Deve 

haver uma seleção mais rigorosa e cuidadosa dos pacientes que seriam 

submetidos a esse tratamento combinado. Em países de baixa e média 

renda o AVCi é mais grave devido a vários fatores de risco, incluindo alto 

uso de tabaco (41-42); maior prevalência de diabetes mellitus, 

hipertensão, doenças cardiovasculares, dislipidemia e obesidade (43); 

maior prevalência de fibrilação atrial (44-45); e consequentemente uma 

taxa de mortalidade mais elevada (46). Não está claro se os sistemas de 

saúde atuais, na maioria dos países de baixa renda, estão bem equipados 

para lidar com essa enorme carga de AVC. 

Recentemente, um ensaio clínico randomizado (ensaio 

Resiliente) foi realizado para avaliar a segurança e eficácia da terapia IA 

no sistema público de saúde do Brasil, os autores concluíram que o 

tratamento endovascular dentro de 8 horas após o início dos sintomas, em 

conjunto com o tratamento padrão, resultou em melhores resultados 

funcionais em 90 dias após o AVCi, do que o tratamento padrão sozinho. 

No entanto, deve-se notar que este resultado positivo do tratamento 

endovascular foi alcançado devido à excelente seleção de pacientes para 

trombectomia IA - pacientes com ASPECTS >6 na tomografia 

computadorizada (TC) ou >5 na ressonância magnética e ausência 

completa de colaterais leptomeníngeos na angiografia por TC. Além disso, 

os pacientes deveriam ter um volume de infarto basal de <70 ml, uma 

relação entre o volume de tecido isquêmico e o volume de infarto basal de 

≥1,8 ml e um volume absoluto de isquemia potencialmente reversível 

(penumbra) de ≥15 ml (31). Existe uma lacuna no atendimento ao AVC na 

saúde pública brasileira, no entanto, o estudo Resiliente trouxe 

expectativas de um melhor serviço de saúde, custo-efetividade e melhor 

atendimento nos paises subdesenvolvidos. 

Porém, neste estudo os pacientes indicados para trombectomia 

mecânica, foram considerados de acordo com a gravidade do AVCi, 

https://www.google.com/search?sxsrf=ALeKk02ylvCU6oxCKccsBD3SnxL9Mp0Plw:1619621870843&q=consequentemente&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwi8rKDSmaHwAhVFGbkGHYTZA70QkeECKAB6BAgBEDY
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avaliada pelo NHISS e, portanto, os indivíduos apresentavam piores 

condições neurológicas. Com base nesses achados, acreditamos que 

outros critérios de seleção devam ser considerados para a indicação da 

trombectomia mecânica, como ASPECTS, análise da circulação colateral 

e perfusão por TC para avaliação do núcleo isquêmico (47-48). 

A média da classificação da escala TICI dos pacientes que 

realizaram trombectomia exclusiva foi de 2,95 (±1,36) já dos pacientes 

tratados com terapia combinada foi de 3 (±1,36), o que não apresentou 

diferença estatística na análise de regressão logística. Foi realizado 

também curva ROC do valor da escala TICI, dos grupos, em comparação 

com os valores da escala de Ranking modificada, onde não conseguiu 

prever o óbito com o Rankin em 90 dias, não demonstrada.  

A necessidade de realizar a seleção correta dos pacientes após IV 

para realizar procedimento de trombectomia é evidenciada em alguns 

estudos (49), como evidenciado neste estudo.  

Este foi um estudo da vida real e não um ensaio clínico 

controlado. Poderíamos ter beneficiado uma proporção menor de 

pacientes tratados com um menor índice de complicações (transformação 

hemorrágica) e óbito. 

Reconhecemos as limitações do nosso estudo. Em primeiro lugar, 

este é um de coorte unicêntrico e retrospectivo baseado em prontuários 

eletrônicos. Em segundo lugar, no estudo referente a idade dos pacientes, 

o ASPECTS não foi pontuado na admissão e nenhuma modalidade de 

neuroimagem foi realizada para verificar a taxa de recanalização e este 

estudo incluiu uma amostra de conveniência, e nosso serviço estava em 

constante curva de aprendizado por ser um hospital universitário. Terceiro, 

não tivemos uma coorte de pacientes não trombolisados para comparação 

entre os grupos de idade e o número de pacientes tratados com a 

modalidade de trombectomia mecânica foi menor do que o de pacientes 

tratados com outras modalidades de reperfusão cerebral; por fim, a 
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fragilidade não foi avaliada nos pacientes idosos, e isso pode ter 

contribuído de forma importante para que os pacientes mais velhos 

tenham piores desfechos. Os pontos fortes deste estudo incluíram o 

desenho longitudinal e o grande tamanho da amostra no grupo IV, e todos 

os pacientes foram avaliados com uma avaliação neurológica abrangente. 

O prontuário eletrônico foi uma boa fonte de informações que permitiu a 

recuperação adequada dos dados em 90% dos pacientes. Por outro lado, 

vale ressaltar que foram estudados apenas pacientes com AVCi tratados 

com algum tipo de trombólise, o que é menos frequente na literatura, 

principalmente entre os latino-americanos. 

Acreditamos que as estratégias para melhorar o tratamento do 

AVCi, que foram implementadas com sucesso em países de alta renda, 

podem ser úteis para adaptação e implementação em países de baixa e 

média renda, para melhorar os resultados terapêuticos gerais. Nosso 

estudo não enfatiza a eficácia das terapias de reperfusão cerebral, mas 

enfatiza os preditores clínicos que podem interferir na evolução 

neurológica de indivíduos submetidos a tais terapias. 
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5. Conclusão 
 

Os resultados deste estudo de coorte latino-americana, reafirmam 

os benefícios da terapia trombolítica para pacientes com AVCi. A idade foi 

fator de risco independente para as incapacidades, porém, o óbito dos 

mais idosos foi relacionado com as comorbidades pré-existentes, e não 

com a idade per se. Realizar o tratamento com trombólise em pacientes 

até 80 anos se mostrou seguro neste estudo, já para pacientes acima 

dessa idade os critérios de indicação devem ser avaliados com mais rigor, 

porém os resultados são, em sua maioria, favoráveis. Assim, conclui-se 

que a trombólise foi um tratamento viável no AVCi tanto de idosos, como 

de muito idosos. 

A gravidade com que os pacientes entraram para a realização da 

trombectomia mecânica, após tentativa de tratamento IV, foi fator 

determinante para o pior desfecho. Deve haver uma seleção mais rigorosa 

e criteriosa dos pacientes que serão submetidos à trombectomia 

mecânica, após terem realizados trombólise endovenosa. 
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7. Anexos
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Anexo1 – Escala do NIH 
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Anexo 2 – Escala de Rankin Modificada 
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Anexo 3 – Escala de ASPECTS 
 

 
A=circulação anterior; P=circulação posterior  

 

Territórios do escore ASPECTS: C=caudado; L=núcleo lentiforme; 

IC=cápsula interna; I= insula; MCA= artéria cerebral média; M1= córtex 

anterior da ACM; M2= córtex da ACM lateral à insula; M3= córtex posterior 

da ACM; M4, M5 e M6 são territórios da ACM anterior, lateral e posterior 

imediatamente superiores a M1, M2 e M3, rostrais aos núcleos da base. 
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Anexo 4 – Classificação de TOAST 
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Anexo 5 – Escala TICI (Thrombolysis in Cerebral Ischemia) de 

classificação para recanalização após trombólise intra-arterial 

no AVCi. 

 

0 – Oclusão completa 

1 – Movimentação do trombo sem reperfusão 

2a – Recanalização parcial com reperfusão < 50% 

2b – Recanalização parcial com reperfusão > 50% 

3 –  Recanalização completa com reperfusão normal dos ramos 
distais 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



80 

 

Anexo 6 – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

TÍTULO: Avaliação das terapias de reperfusão cerebral no Acidente Vascular 

Cerebral Isquêmico, realizadas no Hospital das Clínicas da Faculdade de 

Medicina de Botucatu-UNESP 

Paciente:___________________________________________________ 

Responsável pelo paciente ___________________________________, 

acima identificado, declara ter lido e estar esclarecido do presente termo de 

consentimento que lhe informa estar ciente do seguinte: 

Que o paciente participará de um estudo para avaliar a evolução clínica e 

radiológica, dos pacientes submetidos a terapêutica de reperfusão cerebral no 

AVCi e avaliar as associações entre as modalidades da terapia e evolução. Será 

avaliado também o perfil de gravidade, escala ASPECTS na avaliação da 

tomografia de crânio da admissão, comorbidades, complicações clínicas e 

desfechos funcionais (escalas Rankin, Barthel, NHISS) durante a internação e 3 

e 6 meses após o cerebral. 

Os dados serão registrados e os valores obtidos anotados na ficha do 

paciente e seu nome ou qualquer outro dado pessoal não será utilizado nem 

divulgado para fim algum. Não será realizado nenhum tipo de intervenção 

adicional às realizadas para o tratamento do paciente de acordo com as rotinas 

já estabelecidas no serviço, isto quer dizer que este estudo apenas observará o 

paciente e não realizará nenhum tipo de experimento. 

Você tem o direito de conhecer os resultados da pesquisa e os dados 

coletados serão analisados em conjunto com os de outros pacientes. 

Garante-se também ao paciente a confidencialidade dos dados de modo 

que o nome do paciente ou indicações que possam identificá-lo não será 

divulgado. 

Que a autorização para a participação do paciente é voluntária podendo 

livremente retirar o paciente do estudo se assim o desejar, sem qualquer prejuízo 

na assistência do mesmo. 
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O termo constará de 2 cópias uma para a pesquisadora e outra para o 

responsável pelo paciente. Comitê de Ética em Pesquisa para contato: (14) 

3811-6143. 

Nome e assinatura do responsável: data: ____/____/____ 

Nome:______________________________________Assinatura:____________ 
 
Pesquisadora __________________ 
 
Pesquisadora: Natalia Eduarda Furlan 
Rua Antônio Luchesi Filho, 241 São Manuel – SP. Fone: (14) 991912604. 
Orientador: Prof. Dr. Rodrigo Bazan 
Departamento de Clínica Médica HC FMB. Fone: (14) 38116213 
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Anexo 7 – Informações coletadas 
 
Nome IAM prévio Local de internação AVC1/UTI2 

RG Fibrilação Atrial Data do AVC 

TOST FA2 Paroxistica Via de chegada 

ESUS Insufiencia Cardíaca prévia Dose trombolitico (o,9 x 0,6) 

BAMFORD AVCi prévio trombólise IV 

Idade AVCh prévio Trombólise IV + trombectomia (Bridge) 

Cor AIT prévio Trombectomia 

Sexo Doença arterial periférica Número passadas Solitaire 

HAS prévia Estatina prévia Tempo icto até infusão IV (bolus) 

DM prévia Dissecção do vaso Taxa de recanalização TICI/TIBI 

Tabagismo Antiag. (prévio ao AVC) Recanalização (confirmação) 

Álcool Anticoag. (prévio ao AVC) Tempo icto até punção femoral 

Drogas Data da internação Tempo porta-tomo 

Dislipidemias Data da alta Tempo porta-agulha 

Outras doenças  Tempo da internação Tempo porta tratamento 

Tempo icto-porta Glicemia Óbito durante a internação 

PAS chegada Hb glicada Óbito causa básica 

PAD chegada Creatinina Óbito causa terminal 

PAS início trombolise NIHSSinicial Óbito após 2 anos 

PAD início trombólise NHISS pós trombólise IV Data do óbito 

Hemoglobina NHISS pós trombectomia Hemorragia sintomática 

Leucócitos NIHSS alta Hemorragia (ECASS) 

Neutrófilos NIHSS 90dias Transf. Hemorrágica 

Linfócitos NIHSS 180 dias Tempo hemorragia (pós trombólise) 

Plaquetas Rankin prévio Vaso denso (artéria ACM) 

Sífilis (VDRL) Rankin alta ASPECTS (0-10) 

HIV Rankin 90 dias 
Tomo perfusão (volume área 
isquêmico) 

Chagas Rankin 180dias Angiotomo (escala colaterais 0-4) 

Hepatite C Barthel 90dias Angiotomo (sitio oclusão) 

INR (coagulograma) Barthel 180 dias Complicações 

 
Craniectomia 
descompressiva NOR na internação Estatina na alta 

 
Basilar (topo, terço 
médio ou vertebrais) Niprid na internação Obesidade 

 
Cerebral média 
(M1/M2) Nitroglicerina na internação Recorrência da trombólise 
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Carótida associada 
(Tandem) Estatina na internação  
 
Tratamento carótida 
(Stent) Bloq. Canal de cálcio  
Tempo após término 
IV para início 
trombectomia  Beta bloq. na internação  
Tempo que 
permaneceu na 
hemodinâmica Uso de outros antihipert.  

TVP na internação Insulina na internação  

TEP na internação Outras medicações  

Pnm após alta Outras inf.relevantes  

Pnm na internação Antiagregante na internação  

IAM na internação ACO na internação  

Diálise na internação Heparina na internação  

IECA na internação Antiagregante na alta  

BRA na internação ACO na alta  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Anexo 8 – Aprovação do Projeto 
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