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Principio de autonomia

Ley 41! Dificil aplicaciéon del principio de autonomia en enfermedades paciente:
* | graves, agudas, de curso rapido y amenazantes para la vida o
discapacitantes, en las que el paciente o la familia de manera
Ley Or| subrogada debe tomar decisiones bajo estrés segin la
* | informacién sobre las expectativas que les proporcionemos solicitud

|

Valor de establecer un
prondstico fiable y ajustado

1. Herreros B, BMC Medical Ethics 2020
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Hemorragia intracerebral espontanea
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Hemorragia intracerebral espontanea

Tratamiento

Crecimiento
hematoma,

Edema
perihematoma

Evacuacién del
hematoma,
hipertension

Reduccion PA Ingreso en Unidades

especializadas
Tratamientos hemostaticos

N(_eufqotoxic‘ildad, I NT E RACT 3
NeUroproteccion,
. 0 p . rehabilitacion
Tratamientos neuroquirdrgicos ENRICH

Mejorar el prondstico en HIC
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Hemorragia intracerebral espontanea

Tratamiento

« La variable pronéstica mas determinante en la evolucion de la HIC es el nivel de
soporte médico prestado (Unidad de Ictus, UCI, neurocirugia, adecuacion de
medidas terapéuticas, paliativos)

* En situaciones clinicas similares, los médicos tienden mas a iniciar tratamientos
paliativos tempranamente en HIC que en ictus isquémico

Full medical support for intracerebral
hemorrhage

Morgenstern, Neurology 2015
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Hemorragia intracerebral espontanea

7.2. Decisions to Limit Life-Sustaining Treatment

Recommendations for Decisions to Limit Life-Sustaining Treatment

Mort al | d ad COR LOE | Recommendations
1. In patients with spontaneous ICH who do not
have preexisting documented requests for life-
100% sustaining therapy limitations, aggressive care,
oy including postponement of new DNAR orders
90% or withdrawal of medical support until at
% least the second full day of hospitalization, is
80% reasonable to decrease mortality and improve
70% functional outcome.*7%-484
60% 2. In patients with spontaneous ICH who are
° unable to fully participate in medical decision-
50% making, use of a shared decision-making
2a C-LD model between surrogates and physicians is
40% reasonable to optimize the alignment of care
with patient wishes and surrogate satisfac-
30% tion_dBS
20%
10% A
0% e e

Solo el 20-25% recupera la
independencia funcional a

1. Hammerbeck, Eur Stroke J 2022; Garton, World 1

Neurosurg 2020; Witsh, Neurol Res Pract 2021 IOS 6 meses

2. Christensen, FAST trial. Stroke, 2009
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Hemorragia intracerebral espontanea

Pronostico

Z ¢, Sobrevivira?

¢, Si sobrevive, como va a quedar?

¢, Va a valerse por si mismo/a?

cSera capaz de caminar, hablar
entender el lenguaje?

¢ Tendra calidad de vida?

~

o

J
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Hemorragia intracerebral espontanea

Escalas prondsticas

ENHANCES MODEL
PERFORMANCE

Estratificar riesgo vital

Evaluar la gravedad P

mode| prediction outcome
Facilitar la comunicacion et PesH
Adecuacion de medidas terapéuticas (AMT) confems prediction

ENHANCES TRUST IN
PREDICTION MODEL

Fig. 3 Withdawal of Care Blas
.
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Hemorragia intracerebral espontanea

¢, Quée escala pronostica utilizar?

Table 2 Individual score analysis for mortality prediction

ICH ICH Grading Scale FUNC modified ICH

Nrstudies Pooledc 12 Nrstudies Pooledc P Nr studies Pooled c Nrstudies Pooled ¢

Nr patients [95% CI] Nr patients [95% ClI] Nr patients [95% ClI] Nr patients [95% ClI]
Discharge/1 m 38 0.84 83% 10 082 85% 4 083 84% 4 0.81 55%

13,507 [0.81;0.86] 8478 [0.79; 0.85] 4133 [0.80; 0.87] 5490 [0.79; 0.84]
3 months 7 0.83 7% 3 085 7% 2 083 90% 3 0.83 0%

8108 [0.80; 0.87] 3688 [0.82; 0.89] 3621 [0.79; 0.88] 3693 [081;0.84] AU C 0 3 83 —_
6 months 2 083 84% 12 0822 n/a® 12 0.80° n/a® 12 0.82° n/a’ .

3508 [0.79;0.87] 3255 [0.81;0.83] 3255 [0.78;0.81] 3255 [0.80; 0.83] m O rtal I d ad
12 months 2 0.83 88% 12 081* n/a® 12 0.79° n/a® 12 0812 n/a’

3508 [0.78; 0.87] 3255 [0.80; 0.83] 3255 [0.78; 0.80] 3255 [0.80; 0.82]

FUNC functional outcome risk stratification, ICH intracerebral haemorrhage
# Data refer to the single study found for this outcome, and hence, pooled analysis and heterogeneity assessment was not performed

Table 3 Individual score analysis for functional outcome prediction

ICH ICH Grading Scale FUNC modified ICH
L el e AUC 0.79 —

Nr studies Pooled ¢ Nrstudies Pooledc P Nr studies Pooled ¢ Nr studies Pooled ¢
Nr patients [95% Cl] Nr patients [95% Cl] Nr patients [95% Cl] Nr patients [95% Cl] p ro n éstl CO fu n C I O n al
Discharge/Tm & 0.82 94% 4 0.79 87% 3 0.76 % 2 0.85 87%
4486 [0.76; 0.88] 4101 [0.74; 0.84] 3791 [0.74;0.77] 3317 [0.77; 0.52]
3 months 1 0.79 89% 4 0.77 959 2 0.78 7% 4 0.79 88%
10,640 [0.75; 0.83] 5918 [0.70; 0.84] 3466 [0.72;0.84] 6249 [0.76; 0.83]
6 months 4 0.78 66% 12 0.782 n/a® 12 0.772 n/a® 12 0.812 n/a?
3601 [0.74; 0.82] 3255 [0.77;0.80] 3255 [0.75; 0.78] 3255 [0.79; 0.82]
12 months 4 0.77 7% 12 0.78* n/a® 12 076" n/a® 12 0.79° n/a
3590 [0.72; 0.83] 3255 [0.76;0.79] 3255 [0.75; 0.78] 3255 [0.78; 0.80]

FUNC functional outcome risk stratification, ICH intracerebral haemorrhage
 Data refer to the single study found for this outcome, and hence, pocled analysis and heterogeneity assessment was not performed Grégorio Neurocrit Care 2019

U AB Universitat Autonoma
de Barcelona




Hemorragia intracerebral espontanea

olCH

 Principal referencia prondéstica
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Intracerebral hemorrhage (ICH) Score-predicted 30-day mortality compared with observed

-+ 30-d mortality rase by presenting ICH score. Gray bars show expected mortality rate based on the original ICH Score. Black bars mortality in study participants based on ICH Score.
observed mortality rates in our patient cobort. Significant differences were seen between patients w4hICHS s of 3 and 4 (** denotes P < 001)

McCraken, Neurosurg 2019 Morgenstern, Neurology 2015
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Hemorragia intracerebral espontanea

Figure 2 ROC curves for ICH score and max-ICH score for 3-month mortality and poor outcome ]
Points
M aX - I ‘ H A. 3-month mortality in full cohort B. Poor functional outcome at 3 months
in full cohort
1.0 1.0 0
1
0.8 0.8 2
3
[ Figure 3 Prognostication by the max-ICF ‘E‘ 0.67 0.6
.“.:A‘
< o]
Aa & 04 0.4
1,0-| Source of the curve 1
/;- n')J n" _{C.HS.Core 2

Conclusions External validation with direct comparison of the ICH score and max-ICH score shows that their
prognostic performance is not meaningfully different. Alternatives to simple scores are likely needed to improve

prognostic estimates for patient care decisions.

0
0.8 0.8
0.2 5L
— max-ICH score (AUC=0.81)
— ICH score (AUC=072) :|"<‘
— MIGHscore  (AUC=0.69) 2 0.61 0.6
0.0+ T T T = 0
0.0 0.2 04 0.6 e 3
1-Specificity é 04 0.4 1
ROC curves are shown for the ICH
o] score and max-ICH score for pre-
5 0.2 0.2 diction of mortality and poor func- 0
tional outcomes at 3 months in the
te full group (n = 372, panels A and B) 1
00 0.0 and the maximal treatment sub-
s 0‘.0 0'.2 0'44 0?6 0{8 1?0 “00 02 04 06 08 10 group (n=301, panels Cand D). ICH = 0-10
o' S intracerebral hemorrhage; ROC =
1 - Specificity 1 - Specificity receiver operating characteristic.

Schmidt, Neurology 2018

bill, Neurology 2017
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Hipotesis del estudio

La creacidon de una nueva escala pronostica sencilla, de facil aplicabilidad y
generalizacion, para pacientes con hemorragia intracerebral espontanea a partir de
un amplio abanico de variables y de una cohorte de pacientes contemporanea
permitird determinar con alta precision las probabilidades no solo de sobrevivir, sino
sobre todo de superar la HIC sin discapacidad grave.
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Objetivos




Objetivo primario

1. Creacion de una escala con alta precision y facil aplicabilidad que determine el
prondstico de recuperacion funcional evaluado a los 90 dias con la escala
modified Rankin Scale (mMRS) en los pacientes que han sufrido una hemorragia
intracerebral tratados al maximo.
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Objetivos secundarios

1. Validacion externa de la nueva escala para prondstico de recuperacion funcional
evaluada a los 90 dias con la escala modified Rankin Scale (mRS) en los
pacientes que han sufrido una hemorragia intracerebral.

2. Comparacion de la rentabilidad prondstica de la nueva escala respecto a las
escalas prondsticas existentes.

3. Evaluacién de la rentabilidad de la nueva escala para predecir la mortalidad y
“mortalidad o discapacidad severa” valorado como mRS 5 0 6 a los 90 dias de
la hemorragia intracerebral.

4. Evaluacion de la rentabilidad de la nueva escala para predecir la calidad de vida
a los 90 dias de la hemorragia intracerebral.

U AB Universitat Autdnoma
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Material y metodos
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de Barcelona

19



Diseno del estudio

Cohorte de disefno Cohorte de validacion externa
Prospectiva Prospectiva
Unicéntrica (HGTIiP) Multicéntrica, poblacional
Marzo 2020 — Abril 2022 Marzo 2020 — Febrero 2022
Tamanio muestral Tamafno muestral
242 pacientes 334 pacientes
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Poblacion de estudio

Criterios de inclusion:

& £ &

MRS <3

=+ | No AMT= 24 horas

Criterios de exclusion:

- Ausencia de TC basal
- HIC traumatica

- HIC secundaria a transformacion hemorragica de ictus isquémico
- mRS>3

- >24h

U AB Universitat Autdnoma
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Protocolo de manejo y tratamiento

 Practica clinica habitual siguiendo las guias clinicas internacionales.

» Decision de AMT, tratamiento general y especificos, segun médico tratante:
ciego al resultado de las escalas (calculadas a posteriori)

« Evaluacion del resultado funcional
» Cohorte de diseno: ciega, un explorador
» Cohorte de validacion: ciega, centralizado dos exploradores

U AB Universitat Autdnoma
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Procedimientos estadisticos

Construccion de la escala

Cohorte disefio pacientes MaxTtm (no AMT<24h)
Entrenamiento 70%, validacion 10%, test 20%

Regresion Logistica (RL) Random Forest (RF)

Train data

Analisis descriptivo: bivariado p<0.2
Estudio de correlacion + descartar
variables por criterio clinico

Método stepwise: eliminacion
variables con p>0.1.

Objetivo: modelo de regresiéon
logistica multivariado con menor AIC

Majority voting

E

Random Forest
Prediction

U AB Universitat Autonoma
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Procedimientos estadisticos

Construccion de la escala

» Categorizacion de variables: P25 y P75, posteriormente se fueron
perfilando en el proceso segun los resultados en submuestra de validacion.

« Cantidad de variables: grafico de parsimonia
» Seleccion de la mejor escala:

» Se compararon diferentes categorizaciones y niumero de variables - se
seleccionaran las escalas con mayor AUC.

U AB Universitat Autdnoma
de Barcelona




Procedimientos estadisticos

Validacion de la escala

» Discriminacion:
« AUC
» Concordancia — Kappa de Cohen (-1 — 1) 20.4 concordancia moderada

» Sensibilidad (S), especificidad (E), precision (P), exactitud (A), VPP y VPN

» Calibracion:
» Curva de calibracion (riesgo esperado — eje x / riesgo observado — eje y)

 Brier Score: <0.25 buena capacidad de prediccion

U AB Universitat Autdnoma
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Procedimientos estadisticos

Analisis secundarios

« Comparacion entre escalas:
» Prueba de DelLong para curvas ROC

* Andlisis secundarios:
» Discriminacion de la nueva escala (AUC, S, E, P, A, VPP y VPN)

« Comparacion entre escalas para los objetivos secundarios (DelLong)
» Relacion entre la escala y la calidad de vida — Correlacion de Pearson

U AB Universitat Autdnoma
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Resultados
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Analisis descriptivo

Cohorte disefo
N 250 pacientes

Ningun paciente disponia de DVA.
10% (26/250) habia expresado sus voluntades
anticipadas.

AMT< 24h
32 pacientes (12.8%)

}

MaxTtm disefio
218 pacientes
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Analisis descriptivo

OQ | Edad (afios), mediana (RIC) 69 (58, 78)

Sevn — Milier n oz 1 (37 20/A)
mRS a los 3 meses

16,8 24 42,8
Pacientes MaxTtm m 19,3 2,8 34,4
0 60 80 100

0 43:6% 4
MO w1 w2 w3 m4 m5 W6

MUV VAV IU I U I I IR, 1 \(7Y) VN \E=a s vy

Volumen HIC (ml), mediana (RIC) 15.5 (5.3, 38.8)

Tratamiento neuroquirdrgico, n (%) 24 (11%)

U AB Universitat Autonoma
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Construccion de la escala

RL: analisis bivariado

Caracteristicas basales Edad
Antecedentes

patologicos

Medicacion habitual Antiagregacion
Tiempos asistenciales Inicio Sx - Urg

Situacion NRL

Laboratorio Glicemia capilar
PCR

Neuroimagen Volumen HIC
HIV

U AB Universitat Autdnoma
de Barcelona

Dislipemia
EPOC

NIHSS

Lateralidad

Leucocitos

Lobar

Cardiopatia isquémica

Urea
Plaquetas
Profunda

Edema perihematoma




Construccion de la escala

RL: multivariado método stepwise

Modelo final

NIHSS debut
Edad
Volumen
Tiempo desde el inicio de Sx — Urg
Plaguetas

Localizacion lobar

U AB Universitat Autonoma
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Construccion de la escala

RF

NIHSS_DEBUT_ICTUS_TOTAL
EDAT

VOLUM_HIC_BASAL
HEMOGLOBINA

HEMATOCRIT

OCSsP

PCR

Temps_Sintomes_URG
LEUCOCITS

PLAQUETES

ITEM1_NIHSS
CREATININA
SODI
FREQUENCIA_CARDIACA
GLUCOSA

INR

PES

TTPA

FIBRINOGEN
PRESSIO_ARTERIAL_SISTOLICA
TEMPS_PROTROMBINA

TALLA

TEMPERATURA

SA DESPLACAMENT_LINIA_MITJA
UREA

SATURACIO_OXIGEN
PRESSIO_ARTERIA _DIASTOLICA
BILIRUBINA
FRECUENCIA_RESPIRATORIA
LATERALITAT_ICTUS

Universitat Autonoma
de Barcelona
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Construccion de la escala

Cantidad de variables

090
|

NIHSS
Edad
Volumen
Tiempo inicio Sx-Urg
Plaguetas
Localizacién lobar
Hematocrito
PCR
Leucocitos

08s
1

Area Under the Curve
0.80
|

075
1

MNumber of Variables

U AB Universitat Autonoma
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Construccion de la escala

NIHSS DEBUT (<5, >=5)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)

10

0,882 (0.649,0.9950) 0,923 0,625 0,81 0,8 0,83 0,83

0,726

(0.595, 0.857)

0,5

0,72

0,71

0,75

NIHSS DEBUT (<5, >=5)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)
LEUCOCITS (<8, >=8)

10

0,851 (0.673,1.000) 1.000 0,625 0,86 0,81 1 1

0,717

(0.570, 0.864)

0,96

0,39

0,72

0,69

0,88

0,88

NIHSS DEBUT (<5, >=5)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)
PCR(<1.2, >=1.2)

10

0,784 (0.581,0.986) 1.000 0,5 0,81 0,76 1 1

0,734

(0.595, 0.874)

0,7

0,73

NIHSS DEBUT (<5, >=5)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)
HEMATOCRIT (<42, >=42)

12

0,74 (0.51,0.786) 1.000 0,5 0,81 0,76 1 1

0,768

(0.625, 0.911)

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)
HEMATOCRIT (<42, >=42)

12

0,74 (0.51,0.786) 1.000 0,5 0,81 0,76 1 1

0,653

(0.490, 0.817)

0,96

0,33

0,7

0,67

0,86

0,86

EDRT[<I3,33-77, ~=717]
VOLUM HIC (<4, >=4)
PLAQUETES (<150, >=150)

10

0,923 (0.824,1.000) 0,69 1 0,81 1 0,67 0,67

0,788

(0.648,0.927)

0,64

0,833

0,72

0,84

0,63

0,63

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAT (<60, 60-80, >=80)
VOLUM HIC (<35, >=35)
PLAQUETES (<150, >=150)

10

0,914 (0.805,1.000) 0,89 1 0,81 1 0,67 0,67

0,776

(0.632,0.919)

0,5

0,74

0,72

0,82

0,82

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAT (<55, 55-77, >=77)
VOLUM HIC (<5, >=5)
PLAQUETES (<150, >=150)

fLo

22 escalas testadas

0,909 (0.795,1.000) 0,69 1 l{),Sl 1 0,67 0,67

0,734

(0.599 0.874)

0,76

0,7

0,73

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAT (<55, 55-77, >=77)
VOLUM HIC (<5, >=5)

6-escalas commejor discriminaci

7 {Svidiy iy y y y

{@598) 0.857)

0,88

0,5

0,72

0,71

0,75

0,75

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAT (<55, 55-80, >=80)
VOLUM HIC (<5, >=5)

10

0,88 (0.750,1.000) 0,923 0,825 0,81 0,8 0,83 0,83

0,764

(0.678,0.901)

0,88

0,5

0,72

0,71

0,75

0,75




ESCALA

Construccion de la escala

Puntos
Max.

CONJUNTO DE DATOS DE ENTRENAMIENTO (70% de la muestra)

AUC

1C95% AUC

S

A

VPN

VPP

AUC 1C95% AUC E

S

A

VPN

CONJUNTO DE DATOS DE TEST (20% de lamuestra)

VPP

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<55, 55-75, >=75)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)
PLAQUETAS (<150, >=150)
LOCALIZACION LOBAR (SI, NO)
TIEMPO INICIO-URG (<6, >=6)

10

0,971

(0.908, 1.000)

0,92

0,95

0,89

0,8(

0,824 (0.,80,0.968) 0,88

0,76

0,83

0,85

0,82

0,82

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<55, 55-75, >=75)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)
PLAQUETAS (<150, >=150)
LOCALIZACION LOBAR (SI, NO)

10

0,962

(0.892, 1.000)

0,92

0,88

0,9

0,92

0,88

0,88

0,813 (0.674,0.952) 0,64

0,89

0,74

0,89

0,64

0,64

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<55, 55-75, >=75)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)
PLAQUETAS (<150, >=150)
TIEMPO INICIO-URG (<6, >=6)

10

0,957

(0.882,1.000)

0,84

0,9

0,8

0,821 (0.’74,0.968) 0,8

0,88

0,83

0,91

0,75

0,75

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<55, 55-75, >=75)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)
LOCALIZACION LOBAR (SI, NO)
TIEMPO INICIO-URG (<6, >=6)

10

0,957

(0.883, 1.000)

0,85

0,9

0,8

0,8

0,806 (0.658,0.953) 0,8

0,78

0,83

0,72

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<55, 55-75, >=75)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)
TIEMPO INICIO-URG (<6, >=6)

10

0,957

(0.887,1.000)

0,77

0,86

0,73

o7

0,64

0,813 (o)74, 0.952)

0,89

0,74

0,89

0,64

0,64

NIHSS DEBUT (<5, 5-20, >=20)
EDAD (<50, 50-70, >=70)
VOLUMEN HIC (<35, >=35)

10

0,95

(0.835, 1.000)

0,75

0,89

0,83

0,769 (0.619,0.919) 0,76

0,74

0,79

0,68

0,68

UAB
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Escalas candidatas

Unpublished data. Do not distribute

Escalal | Escala2 | Escala3 | Escala4 | Escala5 | Escala 6
<5 0 0 0 0 0 0
NIHSS DEBUT 5-20 1 1 2 1 2
>=20 4 5 4 5 5
<50
EDAD 50-70
>=70
<55
EDAD 55-75
>=75
<35
>=35
<150
>=150
]|
NO
<b
>=6

[
[
1
1
1
F S e ) R I

VOLUMEN HIC

= oW N O
= O

PLAQUETAS

o Rl oW N O

LOCALIZACION LOBAR

= oo Pk Q)W = O

TIEMPO INICIO -URGENCIAS

O Rl OO 2]l OlwWw = O

[
o =
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Escalas candidatas

Escala 4

Escala l Escala 2 Escala 3

AUC 0,845 0,826
IC95% AUC (0.79570°894) | (0.775,0.877) | (0.805, 0.901)
E 0,79 0,75 0,8

S 0,76 0,75 0,79

A 0,78 0,75 0,79
VPN 0,84 0,83 0,86

VPP 0,69 0,65 0,71

P 0,69 0,65 0,71

0,829
(0.777, 0.880)
0,79
0,75
0,77
0,84
0,68
0,68

Escala 5 Escala 6
0,834
(0.791,0.889) | (0.784, 0.883)
0,8 0,86
0,75 0,68
0,78 0,8
0,84 0,82
0,7 0,76
0,7 0,76
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Cohorte de validacion externa
Cohorte validacion
1540 pacientes
Edad (afios), mediana (RIC) 69 (58, 78) 70 (58, 79)

HGTIF

143 paCIE SeXO - |V|Ujel’, n (%)

Tiempo inicio Sx-Urg (min), mediana (RIC)

AMTS 2 GCS, mediana (RIC)
270 paciente: NiHSS, medgiana (RIC)

Volumen HIC (ml), mediana (RIC)

MRS<3 en 3 meses, n (%)

Mortalidad a 3 meses, n (%)

81 (37.2%)
261 (100, 652)
15 (13, 15)
13 (5, 20)
15.5 (5.3, 38.8)
95 (43.6%)

75 (34.4%)

418 (37.1%)
172 (76, 256)
15 (14, 15)
9 (4, 18)
12 (4.1, 29.4)
564 (50%)
267 (23.7%)

[T ITZ7 pacientes

U AB Universitat Autdnoma
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Validacion externa: discriminacion

AUC 0.84 — muestra general
AUC 0.79 - MaxTtm

Escala 1l Escala 2 Ega],ass Escala 4 j;nanS Escala 6
AUC 0,834 0,836 0,838 0,831 0,837 0,83
1C95% AUC (0.814,0.855) | (0.815,0.856) | (0.818,0.858) | (0.810,0.851) | (0.817, 0.858) | (0.810,0.850)
E 0,75 0,68 0,66 0,74 0,7 0,82
5 0,75 0,83 0,85 0,76 0,83 0,69
A 0,75 0,74 0,74 0,75 0,75 0,77
VPN 0,81 0,85 0,86 0,81 0,85 0,79
VPP 0,68 0,65 0,64 0,67 0,65 0,73
P 0,68 0,65 0,64 0,67 0,65 0,73

UAB
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Validacion externa: calibracion

I Brier Score 0.153 I I Brier Score 0.156 I

Grafico de calibracion para la muestra de validacion Max Tim. Escala 5

Grafico de calibracién para la muestra de validacion Max Ttm. Escala 3
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Prediction
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Objetivo primario

Unpublished data. Do not distribute

ECALA3 Escala 3 Escala b
MAXTT1
Conjunto NIHSS NIHSS
entrenamient 220 4 220 5
(70%) 5-20 2 5-20 2
AUC 0,957 <5 0 <5 0
1C95% AUC (0,882, 1) Volumen HIC Volumen HIC
Especificidad 0,84 235ml 1 235ml 1
Sensibilidad 1 <35ml 0 <35ml 0
Exactitud 0,9 Edad Edad
275 afios 3 =75 afos 3
55 — 74 afnos 2 55 — 74 anos 2
<55 afos 0 <55 arfios 0
Tlempo INICIO - urgencias Tlempo INICIO - Uurgencias )HORTE MAXTTN!
<6h 1 <6h 1 IDACION | VALIDACION
26h 0 =6h 0
Plaguetas st 0-10 0,837 0,79
<150 1 S— — 117,0.858) | (0.765,0.816)
2150 0 0,64 0,8 0,7 0,79
0,89 0,75 0,83 0,63
Total 0-10
——— — 0,74 0,78 0,75 0,71
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Objetivos secundarios

MRS

UAB

, olCH mICH ICH-GS FUNC Max-ICH

90 d 1as COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Mejor Mejor Mejor Mejor Igual
ESCALA 5 Mejor Mejor Mejor Igual Igual
PACIENTES MAXTTM COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Mejor Mejor Mejor Mejor Igual
ESCALA 5 Mejor Igual Mejor Igual Igual
COHORTE DE VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Mejor Igual Mejor Mejor Peor
ESCALA 5 Mejor Igual Mejor Mejor Peor
PACIENTES MAXTTM VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Mejor Igual Mejor Mejor Peor
ESCALA 5 Mejor Igual Mejor Mejor Peor

Universitat Autonoma
de Barcelona

Unpublished data. Do not distribute




Objetivos secundarios

Mortalidad
90 dias

olCH mICH ICH-GS FUNC Max-ICH
COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Igual Igual Igual Igual Igual
ESCALA 5 Igual Igual Igual Igual Igual
PACIENTES MAXTTM COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Igual Igual Igual Igual Igual
ESCALA 5 Igual Igual Igual Igual Peor
COHORTE DE VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Igual Peor Igual Igual Igual
ESCALA 5 Igual Peor Igual Igual Igual
PACIENTES MAXTTM VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Igual Igual Igual Mejor Igual
ESCALA 5 Igual Igual Igual Mejor Igual

U AB Universitat Autdnoma
de Barcelona
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Objetivos secundarios

MRS 5-6
90 dias

U AB Universitat Autdnoma
de Barcelona

oICH mICH ICH-GS FUNC Max-ICH
COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Igual Igual Igual Igual Igual
ESCALA 5 Igual Igual Igual Igual Igual
PACIENTES MAXTTM COHORTE DE DISENO
ESCALA 3 Igual Igual Igual Igual Igual
ESCALAS Igual Igual Igual Igual Igual
COHORTE DE VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Mejor Igual Mejor Igual Igual
ESCALA S Mejor Igual Mejor Mejor Igual
PACIENTES MAXTTM VALIDACION EXTERNA
ESCALA 3 Igual Igual Mejor Mejor Igual
ESCALA 5 Mejor Igual Mejor Mejor Igual

Unpublished data. Do not distribute




80%

60%

xX

40%

X

20%

X

0%

Objetivos secundarios

Calidad de vida

Distribucion indice Barthel

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

M Escala 3 Escala 5

Correlacion Pearson
Escala 3 -0.49 (-0.59, -0.36)
Escala 5 -0.47 (-0.58, -0.35)

U AB Universitat Autonoma
de Barcelona

80%

60

X

40

X

20

X

0%

Distribucion EuroQolL

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

M Escala3 Escala 5

Correlacion Pearson
Escala 3 -0.45 (-0.59, -0.31)
Escala 5 -0.44 (-0.58, -0.28)




Discusion
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Discusion

Escala 3 Escala b
NIHSS NIHSS
220 4 220 5
5-20 2 5-20 2
<5 0 <5 0
Volumen HIC Volumen HIC
235ml 1 235ml 1
<35ml 0 <35ml 0
Edad Edad
" >75 afios 3 >75 afios 3
55 - 74 afios 2 55— 74 afos 2
<55 afios 0 <55 afos 0
Tiempo inicio - urgencias Tiempo inicio - urgencias
<6h 1 <6h 1
26h 0 26h 0
P|a<:§gas 1 Total 0-10
2150 0
Total 0-10

Unpublished data. Do not distribute
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L Escala 5 - Escala 5
C
- 100% 3 NIHSS
c 2 =20 5
1 80% 1 5-20 2
. 0 <5 0
0,
% 60% Volumen HIC
: . 235ml 1 )
40%
° 0 <35ml 0 'C|_0n
o 1 Edad IXImo
- -
I I I I 0 =75 anos~ 3 ll < 3
0% 55-74 anos 2
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 <55 anos 0
L W Prediccion  ® Observacién Tiempo inicio - urgencias
' _ <6h 1
Supratent 0  Supratent 0  Supratent 1 Profunda 1 Si 1 >6h 0
Lobar 2 No 0 -
Edad Edad Edad Edad Edad Total 0-10
=80 afnos 1 =80 afos 1 =65 anos 3 =80 afhos 0 =80 afios 3
<80 afos 0 <80 afos 0  45-64 ahos 2 70-79 afos 1 75-79 2
<45 anos 1 <70 anos 2 anos 1
70-74 0
afnos
=69 ahos
HIV HIV HIV Deterioro HIV
Si 1 Si 1 Si 2 cognitivo Si 1
No 0 No 0 No 1 Si 0 No 0
No 1
Total 0-6 Total 0-6 Total 5-13 Total 0-11  Total 0-10

U AB Universitat Autonoma
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Comparacion con escales previas

oICH mICH ICH-GS FUNC Max-ICH
COHORTE DE DISENO

ESCALAS Mejor Mejor Mejor Igual Igual

PACIENTES MAXTTM COHORTE DE DISENO

ESCALA S Mejor Igual Mejor Igual Igual

COHORTE DE VALIDACION EXTERNA

ESCALAS Mejor Igual Mejor Mejor Peor

PACIENTES MAXTTM VALIDACION EXTERNA

ESCALAS Mejor Igual Mejor Mejor Peor
MRS<3 en 3 meses, n (%) 95 (43.6%) 564 (50%)
Mortalidad a 3 meses, n (%) 75 (34.4%) 267 (23.7%)

U AB Universitat Autdnoma
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V4

¢, Qué aporta la nueva escala?

0 Nueva escala pronostica e
: Contemporanea.

Mejor que la oICH. N )

: Disefiada y validada en
Escala generalizable, :
: pacientes tratados al
menos variables y .
maximo.

categorizaciones Alta replicabilidad

Informacidén en positivo
y en negativo
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Limitaciones del estudio

Cohorte de validacion:

Cohorte de disefio

unicéntrica sesgo de seleccion
Correccion parcial del sesgo e _ B N
de adecuaciéon de medidas Pronostico funcional dicotdmico
terapéuticas

U AB Universitat Autdnoma
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Lineas de futuro

U AB Universitat Autonoma
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Phases of prediction research

Model External Model

development validation updating

Moons, B;J 2009: Steyerberg, Clinical Prediction Models, 2009
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Propuesta

Solicitud de Proyecto de investigacion en salud (ISC Ill), convocatoria 2024.

Basal : meses
24h meses
12 meses
OBJETIVOS:

» Validacion prospectiva multicéntrica en diferentes entornos

« Administracion de la escala basal y 24h

» Analitica basal - Busqueda biomarcadores (con posible Point of Care) que
puedan mejorar la escala y optimizar el prondstico.

« Capacidad predictiva a largo plazo (6 meses y 1 afio)

U AB Universitat Autdnoma
de Barcelona




a es una ciencia de la incertidumbre y un arte de la probabilidad
William Osler

@
Gracies!

Contacto:

U AB Universitat Autonoma
de Barcelona

55


mailto:mmillan.germanstrias@gencat.cat
mailto:annaramosp@gmail.com

