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Evaluacion de las concentraciones
séricas de CK-BB como diagndstico
en enfermedad vascular cerebral
isquémica

las concentraciones séricas de CKBB se incrementan
rapidamente posterior a dano cerebral y pueden alcanzar 30 a 40
veces por arriba del valor control. Se considera factor diagnéstico y
pronéstico en pacientes con mediciones seis horas posteriores a la lesién
y posteriormente a los seis dias. Se propone contar con un marcador
enzimatico que oriente de manera temprana al diagnéstico y tratamiento
definitivo de esta afeccion.

determinar si las concentraciones séricas de CKBB > 22 UI/L
permiten establecer el diagnéstico de enfermedad vascular cerebral de
tipo isquémico.

estudio prospectivo en el que se determiné una
muestra de 43 pacientes con diagnéstico de enfermedad vascular
cerebral isquémica de menos de 12 horas de evolucién, a quienes se
les determinaron las concentraciones séricas de CKBB y se les hizo
tomografia computada de craneo al ingreso y a las 72 horas. Se realizé
calculo de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo, asi como curvas ROC para determinar el punto de
corte de CKBB y la realizacién de riesgo relativo.

de los pacientes incluidos 53.4% eran del género mascu-
lino, con media de edad de 59.4+19 afios; 34.8% de los pacientes no
tenia comorbilidades. En la comparacién de la prueba evaluada con
la prueba de referencia (tomografia computada de craneo) se obtuvo
sensibilidad de 38%, especificidad 89%, valor predictivo positivo 80%
y valor predictivo negativo 60%. Con el area bajo la curva de 93% y
ORen6.1.

una prueba negativa de CKBB (<22 UI/L) es de utilidad
para descartar el diagnéstico de enfermedad vascular cerebral de tipo
isquémico.

creatina cinasa, enfermedad vascular cerebral tipo
isquémico.

Assessment of serum levels of CK-BB as
diagnosis of ischemic cerebral vascular
disease

Serum CKBB apparently increases rapidly after the brain
damage and can reach 30-40 times above the control value. It has
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come to regard as a diagnostic and prognostic factor in patients with
measurements 6 hours after the injury and then at 6 days. It is proposed
an enzymatic marker to guide us to early diagnosis and final treatment
of this disease.

To determine whether serum levels of CKBB > 22 IU/L allow
the diagnosis of cerebral ischemic vascular disease.

A prospective study in which 43 patients with
diagnosis of ischemic stroke less than 12 hours were included; all were
submitted to a determination of serum CKBB and cranial computed
tomography scans on admission and at 72 hours. It was calculated
sensitivity, specificity, positive predictive value (PPV) and negative
predictive value (NPV), as well as ROC curves for determining cutoff
CKBB and performing relative risk.

Of the patients included, 53.4% were male, with a mean age of
59.4+19 years, 35% of patients had not comorbidities. In the compari-
son of the evaluated test with the reference test (cranial CT) sensitivity
38%, specificity 89%, PPV 80%, NPV 60% were obtained. With the
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area under the curve of 93% and OR 6.1.

A negative test of CK BB (<22 IU/L) is useful to exclude

the diagnosis of ischemic cerebral vascular disease.

creatine kinase, ischemic cerebral vascular disease.

La enfermedad vascular cerebral es un sindrome
clinico que se distingue por la rapida aparicién
de signos neurolégicos focales, que persisten
mas de 24 horas, sin otra causa aparente que
el origen vascular. Se clasifica en dos subtipos:
isquemia y hemorragia.

Tiene incidencia mundial de 1.5 a 4 casos por
cada 1,000 habitantes y prevalencia de 8-30 por
cada 1,000 habitantes. En México, la enferme-
dad vascular cerebral ocupa el sexto lugar como
causa de muerte entre la poblacién general,
cuarto lugar entre el género femenino y sexto
en el masculino.

La evaluacion inicial de un paciente con sospe-
cha de enfermedad cerebrovascular debe incluir

un examen clinico neurolégico completo, asi
como biometria hematica, cuenta plaquetaria,
tiempos de coagulacién, fibrinégeno, electrélitos
séricos, glucosa, pruebas de funcionamiento
renal y hepdtico, gasometria arterial, electro-
cardiograma, radiografia de térax y tomografia
computada de craneo. Algunos de estos recursos
no estan disponibles en algunas unidades, sélo
se dispone de tomografia computada que tiene
como limitantes que s6lo puede demostrar hi-
podensidades en 20% de los casos iniciales de
isquemia cerebral y que requiere esperar para
su realizacion al menos 48 horas de evolucion
cuando el infarto ya estd establecido para poder
diferenciar entre evento isquémico o hemorra-
gico.

En liquido cefalorraquideo se ha descrito la
deteccion de lactato deshidrogenasa, aspartato
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aminotransferasa, alanino aminotransferasa y
creatina-cinasa en pacientes con hipoxia ce-
rebral. La creatina-cinasa (CK) es una enzima
intracelular que se encuentra en el citoplasma
y las mitocondrias.

Bell y su grupo midieron la CKBB por radioin-
munoensayo en sangre y liquido cefalorraquideo
en pacientes con trastornos neurolégicos y
encontraron un incremento significativo en los
pacientes con accidentes cerebrovasculares y
en los que tenian alteraciones prolongadas del
estado de consciencia y traumatismo cerebral. Las
concentraciones séricas de CKBB aparentemente
se incrementan con rapidez después de dafio ce-
rebral y pueden alcanzar 30 a 40 veces por arriba
del valor control. En pacientes con dafio severo
se han encontrado concentraciones elevadas
incluso 10 veces el valor normal tres a seis dias
posteriores a la lesién. En lesiones menos severas
se han encontrado elevadas dos a tres dias.

La concentracion maxima de CKBB asociada
con pacientes con accidentes cerebrovasculares
se encuentra en las primeras cuatro horas de
iniciado el estudio radiolégico. De la misma
manera, se ha correlacionado como indicador
de severidad en eventos vasculares cerebrales
de tipo hemorragico, con especificidad y valor
predictivo positivo de 100% como marcador de
severidad y sensibilidad de 70% como predictor
de mejoria clinica.

Si se contara con un marcador enzimatico que
orientara de manera temprana al diagnéstico y
tratamiento definitivo de la enfermedad vascular
cerebral se disminuiria la mortalidad, las secue-
las neuroldgicas por esta entidad y los costos en
el sistema de salud.

Estudio efectuado de agosto de 2011 a marzo
de 2014, en pacientes ingresados al servicio

de Medicina Interna del Hospital General Tico-
man y Hospital General Xoco, pertenecientes
a la Secretaria de Salud del Distrito Federal.
En los criterios de inclusién se consideraron
todos los pacientes con diagnéstico clinico de
enfermedad vascular cerebral con menos de 12
horas de evolucion que acudieron al servicio
de urgencias y que hubieran sido internados al
servicio de Medicina Interna de los hospitales
especificados. Los criterios de exclusion fueron
la no aceptacién de familiares para la inclusion
del paciente al estudio, acudir al servicio de
Urgencias después de 12 horas de iniciados
los datos clinicos de enfermedad vascular
cerebral, enfermedad vascular cerebral de
tipo hemorragico corroborada por tomografia
computada inicial, antecedente de demencia,
epilepsia, cuadro clinico de traumatismo cra-
neoencefélico y fallecimiento 72 horas antes de
la determinacién de CKBB o de la evaluacion
del caso mediante tomografia computada de
craneo.

Se concluy6 un total de 22 pacientes por grupo
como muestra para el estudio.

A los familiares responsables de los pacientes
con diagndstico de enfermedad vascular cerebral
de menos de 12 horas de evolucién que cumplie-
ran con los criterios de inclusion y exclusién se
les solicitd consentimiento informado, se realizo
el llenado de formato de recoleccién de datos,
con posterior toma sanguinea al ingreso y 72
horas después para determinar las concentra-
ciones séricas de CKBB, con almacenamiento
de las muestras para su posterior procesamiento
en laboratorio clinico. Se tom6 tomografia com-
putada de craneo al ingreso y a las 72 horas de
ocurrido el evento, de esta manera los pacientes
con isquemia cerebral corroborada a las 72 horas
se derivaron al grupo de casos y los que no tenfan
isquemia cerebral corroborada por tomografia
computada de craneo a las 72 horas se derivaron
al grupo de controles.
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Para el andlisis estadistico se realiz6 calculo de
sensibilidad, especificidad, valor predictivo posi-
tivo y valor predictivo negativo, asi como curvas
ROC para determinar el punto de corte de CKBB
y la realizacion de riesgo relativo.

Se incluyeron 43 pacientes, de los que 53% era
del género masculino, con media de edad de
59.4+19 afos.

La escala de coma de Glasgow tuvo una media
total de 12.6+3.4 puntos y la concentracién
sérica media de CKBB fue de 11.6+8.7.

Como lo dicta la metodologia, la prueba se
comparo con la prueba de referencia (tomografia
computada de craneo). Se obtuvieron sensibili-
dad (38%), especificidad (89%), valor predictivo
positivo (80%) y valor predictivo negativo (60%,
Cuadro 1). El drea bajo la curva fue de 93%
(Figura 1).

Este es un estudio de pruebas diagnésticas para
la deteccién de enfermedad vascular cerebral
isquémica, dado que en ocasiones en nuestra
red hospitalaria no esta disponible la prueba de
referencia, que es la tomografia computada de
craneo o se realiza de manera tardia; por este
motivo resulta importante encontrar alternati-
vas que sirvan como herramientas diagndsticas
cuando no esté disponible el estudio de imagen.

Sensibilidad, especificidad, valor predictico
positivo y valor predictivo negativo de la prueba positiva
(CKBB > 22) para diagnéstico de enfermedad vascular
cerebral isquémica

Sensibilidad 38%
Especificidad 89%
Valor predictico positivo 80%
Valor predictivo negativo 60%
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Al realizar la tabla de contingencia se encontré
sensibilidad baja (38%), pero especificidad muy
alta (89%), lo que indica que la prueba es de
utilidad para descartar el diagnéstico de enfer-
medad vascular cerebral isquémica; es decir, si
la prueba resulta negativa podemos descartar la
posibilidad diagnéstica (Cuadro 2).

Se obtuvo un valor predictivo positivo de 80%
y valor predictivo negativo de 60%. El area bajo
la curva fue alta (93%), lo que corrobora la es-
pecificidad de la prueba.

Con los resultados encontrados podemos decir
que una prueba negativa de CKBB (<22 UI/L) es

Contingencia CKBB y enfermedad vascular cere-
bral (EVC) isquémica

Recuento EVC isquémica Total
Presente  Ausente
Positivo 8 2 10
L3 Negativo 13 20 33
Total 21 22 43
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Riesgo relativo

Valor Intervalo de
confianza a 95%

Inferior Superior

Razén de las ventajas para 6.154 1.125  33.671

CKBB (positivo-negativo)

Para la cohorte enfermedad 2.031 1.202 3.431
vascular cerebral isquémica
= presente

Para la cohorte enfermedad .330 .093 1.175
vascular cerebral isquémica
= ausente

Ndm. de casos vélidos 43

de utilidad para descartar enfermedad vascular
cerebral isquémica por su alta especificidad.

Asimismo, el hecho de encontrar una prueba po-
sitiva confiere un riesgo (OR) seis veces mayor de
padecer enfermedad vascular cerebral isquémica
comparado con los sujetos con prueba negativa.

Probablemente existen variables independientes
que pudieran ser de confusién, como las comor-
bilidades o el género, que no se incluyeron en
el andlisis matematico y estadistico.

Este estudio marca el inicio de una linea de in-
vestigacién con el objetivo de proyectar nuevos
protocolos de investigacién que contemplen las
variables de confusién mencionadas utilizando
analisis multivariado.
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