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Preambulo

Cualquier sociedad cientifica médica en activo deberia
caracterizarse por la constante produccién de documentos y
cursos que ayuden a mejorar la formacién continuada de sus
asociados. En la era de la globalizacién y del imparable
acceso a la informacion se puede hacer dificil mantenerse al
dia en todas las innovaciones que acontecen incesantemen-
te. Es en este punto donde las sociedades cientificas deben
ayudar a sus asociados para que puedan discriminar los
cambios basados en la evidencia cientifica de lo que pueden
ser simples anécdotas.

Las Guias de préctica clinica (Practice Guidelines) se
definen como “conjunto de instrucciones, directrices, afirma-
ciones o recomendaciones, desarrolladas de forma sistemati-
ca cuyo propdsito es ayudar a médicos y a pacientes a tomar
decisiones sobre la modalidad de asistencia sanitaria apro-
piada para unas circunstancias clinicas especificas” (tomado
de: http://www.infodoctor.org/rafabravo/guidelines.htm 29
de noviembre de 2009). Muchos organismos (Ministerios,
departamentos) de salud publicos realizan el esfuerzo de
hacer Guias de Prictica Clinica para sus médicos y pacien-
tes. (tomado de http://es.wikipedia.org/wiki/Guias_de_Prac-
tica_Clinica 29 de noviembre de 2009).

La seccién de Neurociencia de la Sociedad Espafiola de
Anestesiologia, Reanimacién y Terapéutica del Dolor
(SEDAR) ha trabajado durante los udltimos dos afios para
conocer la implicacién de los anestesi6logos espafioles en
el diagndstico y tratamiento de los pacientes con hemorra-

gia subaracnoidea aneurismatica (HSAa) [Rama-Maceiras
P, Fabregas N, Ingelmo I, Herndndez-Palaz6n J. Encuesta
sobre la practica y actuacién de los anestesidélogos ante
una hemorragia subaracnoidea de origen no traumético
Rev Esp Anestesiol Reanim 2009; 56(1):9-15], realizé un
curso monografico pre-congreso de la SEDAR (Salamanca
2009) y finalmente ha revisado extensamente todas las
publicaciones relacionadas con hemorragia secundaria a
rotura espontdnea de aneurisma intracraneal (HSAa) con la
intencidn de elaborar unas recomendaciones-guias de prac-
tica clinica. Publicar estas guias realizadas por los inte-
grantes de una secciéon de la SEDAR en un suplemento
monogréifico de la Revista Espafiola de Anestesiologia y
Reanimacién (REJAR) es un motivo de satisfaccién para
todos nosotros. La REdAR es el reflejo de la produccién
cientifica de los anestesidlogos espafioles y deberia ser el
lugar en el que tuvieran cabida todas las guias de practica
clinica elaboradas por las diferentes secciones de la
SEDAR. No debemos dejar de lado la evidencia de que
muchos de nuestros colegas tienen en la REdAR su fuente
cotidiana de puesta al dia en las actualizaciones de los
diferentes campos de la Anestesiologia.

C. Errando*, N. Fabregas**
*Director de la REdAR. **Directora saliente de la REdAR.
Vicepresidenta de la Seccién de Neurociencia de la SEDAR.
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Resumen

El objetivo es elaborar unas recomendaciones aplica-
bles a la practica clinica asistencial, derivadas de la evi-
dencia cientifica disponible sobre el manejo de la hemo-
rragia subaracnoidea por rotura espontinea de
aneurisma intracraneal (HSAa). El fin es contribuir a
mejorar la calidad de la atencién y reducir costos inne-
cesarios por la aplicacion de terapias futiles. Presenta
una revision de la bibliografia utilizando una bisqueda
sistematizada de las principales bases de datos biblio-
graficos, analisis de los articulos encontrados aplicando
niveles de evidencia (I a V) y grados de recomendacion
(A, B y C). En algunos casos las recomendaciones no
pueden ser avaladas por ensayos clinicos, porque la uti-
lidad de ciertas practicas resulta evidente en si misma,
y nadie las investigara o resultaria éticamente inacepta-
ble hacerlo. Debe considerarse que muchas practicas
actuales sobre las que no existe evidencia pueden de
hecho ser ineficaces; pero otras pueden ser altamente
eficaces y quizas nunca se generen pruebas cientificas
de su efectividad. Por lo tanto, la falta de evidencia no
debe utilizarse como tnica justificacion para limitar la
utilizacion de un método diagndstico, de una terapia o
del aporte de recursos sanitarios.

Palabras clave:
Neuroanestesiologia. Aneurisma intracraneal. Hemorragia
subaracnoidea.

Prologue

Summary

To provide evidence-based clinical practice guidelines
for managing subarachnoid hemorrhage due to
spontaneous rupture of an intracranial aneurysm. The
ultimate purpose of the guidelines is to contribute to
improving quality of care and reduce unnecessary costs
related to the application of futile treatments. Systematic
review of the literature indexed in the principal databases.
Articles identified were categorized according to levels of
evidence (1 to 5) and recommendations that could be
derived were classified according to strength (A, B, and
C). Some recommendations cannot be based on
randomized controlled trials because the utility of certain
practices is already clear; no one will investigate them or
it would not be ethical to do so. We bore in mind that
while many current practices for which no evidence is
available may be ineffective, but others may be highly
effective even though proof may never be available.
Therefore, the guidelines considered that lack of evidence
must not be used as the only reason for limiting the use of
a diagnostic method or treatment. Nor would lack of
evidence be the reason for limiting the use of health care
resources.

Key words:
Neuroanesthesia. Intracranial aneurysm. Subarachnoid
hemorrhage.

Esta guia de préctica clinica se ha realizado para ser
utilizada por todo el personal de salud involucrado en
el manejo del paciente con hemorragia subaracnoidea
secundaria a rotura espontdnea de aneurisma intracra-
neal (HSAa), en cualquier etapa del proceso de aten-
cion al enfermo.

*Médico Adjunto. **Facultativo Especialista de Area. ***Consultor
Senior.
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Cubre todas las fases hospitalarias de la HSAa del
adulto, excepto la paciente gestante.

Esta guia clinica se ha estructurado en cinco dmbi-
tos para facilitar la consulta de cada uno de los temas
que pueden suscitar interés.

1.- Generalidades de la HSAa

Se expone la epidemiologia, etiopatogenia y aspec-
tos clinicos.

11.- Manejo neuroanestésico en el tratamiento
quirirgico

Exponer habilidades y pericias neuroanestesioldgi-



cas para minimizar la lesién neuroldgica secundaria a
la HSAa.

111 .- Manejo neuroanestésico en el tratamiento
endovascular

Considerar la embolizacion del aneurisma como un
procedimiento neuroquirdrgico a “craneo cerrado”.

1V.- Complicaciones neurologicas de la HSAa

La elevada morbi-mortalidad de la HSAa por re-
sangrado y vasoespasmo cerebral requiere medidas de
profilaxis y/o tratamiento de la neuroisquemia.

V.- Complicaciones sistémicas de la HSAa

La HSAa debe considerarse como una enfermedad
sistémica con predominio regional a nivel cerebral. La
disfuncién miocdrdica, pulmonar e hidroelectrolitica
incrementan la morbi-mortalidad de la HSAa y su
estancia hospitalaria.

Conclusiones

La HSAa es el tipo de ictus con mayor morbi-mor-
talidad porcentual. El diagndstico y tratamiento debe
ser precoz y hospitalario. Esta Guia es una referencia
para la atencién del paciente con HSAa en centro sani-
tario. En el mismo sentido debe enfatizarse que la
adherencia a las recomendaciones de la guia no asegu-
ra un prondstico clinico favorable en todos y cada uno
de los pacientes. El estdndar de cuidados estd sujeto a
cambios conforme al avance del conocimiento cienti-
fico, las tecnologias disponibles y la evolucién de los
patrones de atencién asistencial.
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Resumen

La enfermedad cerebrovascular, en sus dos variantes
de presentacion isquémica y hemorragica, es un proble-
ma epidemiologico de salud a nivel mundial, puesto que
ademas de ser una tragedia personal supone una gran
carga social, econémica y sanitaria. Se estima que es la
responsable de hasta el 10% de las muertes en los paises
industrializados. Ademas, afecta a personas en situaciéon
laboral activa con la consiguiente pérdida de afios de
vida laboral.

La hemorragia subaracnoidea (HSA) es un subtipo de
accidente cerebral vascular que representa alrededor del
5% de todos los ictus. La etiologia mas frecuente es el
traumatismo (HSA traumatica) seguida del sangrado
espontaneo (HSA espontanea o no traumatica).

La causa fundamental de HSA espontinea (80%) es
por rotura de un aneurisma intracraneal (HSAa), y en
menor grado (20%) por malformacion arteriovenosa,
discrasia sanguinea y angiopatias.

A pesar de que en las dltimas décadas ha mejorado
tanto el diagnostico como el tratamiento de la HSAa, su
morbimortalidad permanece elevada; ya que un 50% de
los pacientes fallecen a causa de la hemorragia inicial o de
las complicaciones secundarias. Ademas, esta cifra alcan-
za el 70% si anadimos los enfermos que quedan con dis-
funcion neurologica permanente. Esta discapacidad supo-
ne una fuerte demanda de cuidados asistenciales que han
de ser realizados por familiares del paciente y/o por insti-
tuciones publicas o privadas; lo que conlleva una impor-
tante inversion economica, sin olvidar la repercusion
sobre la calidad de vida del paciente y sus cuidadores.

Dado la magnitud del problema es evidente la necesi-

*Médico Adjunto. **Consultor Senior. ***Facultativo Especialista de
Area. ****Jefe del Servicio.
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Dr. D. Ildefonso Ingelmo Ingelmo
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dad no sélo de establecer una profilaxis adecuada, sino
de buscar modelos organizativos de asistencia con los
objetivos de disminuir la mortalidad y reducir sus secue-
las. La HSAa es un claro ejemplo de que la atencion
coordinada y multidisciplinar, tanto en la fase aguda
como en la de rehabilitacién posterior, disminuye el ries-
go de un resultado desfavorable.

Palabras clave:
Neuroanestesiologia. Hemorragia subaracnoidea. Aneurisma
intracraneal.

Subarachnoid hemorrhage: epidemiology,
social impact and a multidisciplinary approach

Summary

Cerebrovascular disease, whether ischemic or
hemorrhagic, is a worldwide problem, representing
personal tragedy, great social and economic
consequences, and a heavy burden on the health care
system. Estimated to be responsible for up to 10% of
mortality in industrialized countries, cerebrovascular
disease also affects individuals who are still in the
workforce, with consequent loss of productive years.
Subarachnoid hemorrhage (SAH) is a type of
cerebrovascular accident that leads to around 5% of all
strokes. SAH is most often due to trauma but may also
be spontaneous, in which case the cause may be a
ruptured intracranial aneurysm (80%) or arteriovenous
malformation or any other abnormality of the blood or
vessels (20%). Although both the diagnosis and
treatment of aneurysmal SAH has improved in recent
years, related morbidity and mortality remains high:
50% of patients die from the initial hemorrhage or later
complications. If patients whose brain function is
permanently damaged are added to the count, the
percentage of cases leading to severe consequences rises
to 70% . The burden of care of patients who are left
incapacitated by SAH falls to the family or to private
and public institutions. The economic cost is
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considerable and the loss of quality of life for both the
patient and the family is great. Given the magnitude of
this problem, the provision of adequate prophylaxis is
essential; also needed are organizational models that aim
to reduce mortality as well as related complications.
Aneurysmal SAH is a condition which must be
approached in a coordinated, multidisciplinary way both
during the acute phase and throughout rehabilitation in
order to lower the risk of unwanted outcomes.

Key words:
Neuroanesthesiology. Subarachnoid hemorrhage. Intracranial
aneurysm.

Introduccion

Las enfermedades cerebrovasculares constituyen la
tercera causa de muerte (tras la cardiovascular y la
oncoldgica) y la primera de discapacidad en los paises
industrializados'>. El ictus (stroke) o apoplejia, en sus
tres variantes de presentacion, hematoma, isquémico,
y hemorragico es un infortunio personal y una carga
econdmica, sanitaria y social*®.

La hemorragia subaracnoidea (HSA) es un subtipo
de accidente cerebral vascular (ACV) relativamente
frecuente; representando aproximadamente el 5% de
todos los ACV’.

La HSA se caracterizada por la extravasaciéon de
sangre dentro del espacio subaracnoideo. La etiologia
mas frecuente es el traumatismo (HSA traumatica)
seguida del sangrado espontdneo (HSA espontdnea o
no traumatica).

La incidencia de HSA no traumadtica se estima en tor-
no a los 10 casos por 100.000 habitantes/afio, aunque
los diferentes estudios presentan una tasa de incidencia
muy variable (6-16 por 100.000 personas/aio)”’. Estos
datos permiten sefialar que en Espafia se producen unos
4.000 casos anuales de HSA espontdnea'®'>.

Aproximadamente el 80% de las HSA espontaneas
se deben a rotura de un aneurisma intracraneal
(HSAa); mientras que el 20% restante se producen por
otras causas, como: las malformaciones arteriovenosas
(MAV), neoplasias y discrasias sanguineas®'*'5; asi
como farmacoldgicas, angiopatias y la hemorragia
perimesencefalica'.

La palabra aneurisma deriva del griego “aneurys-
ma’: “ana” significa a través de, y “eurys” amplio. Por
tanto, la palabra aneurisma puede interpretarse como
“ensanchamiento o dilataciéon”". El concepto de aneu-
risma se refiere a la dilatacién permanente y localiza-
da de una arteria que tiene, al menos, el 50% de
aumento en el didmetro, comparado con el didmetro
normal de la arteria portadora; a diferencia del con-
cepto de ectasia que se refiere a una dilatacion de la

arteria menor del 50% del didmetro normal de la arte-
ria portadora. Las dilataciones infundibulares son de
forma piramidal, con un didmetro maximo inferior de
3 mm, se localizan en los origenes de una arteria y de
su dpex emergen pequeias arterias. Aparecen en el
angiograma normal con una frecuencia entre 7-13%,
con mayor incidencia en pacientes con aneurisma mul-
tiple o familiar'.

Los aneurismas intracraneales habitualmente se cla-
sifican de acuerdo a su tamafo (pequefio, mediano,
grande y gigante), forma (sacular, fusiforme, sésil);
localizacion (circulacion anterior o posterior) y etiolo-
gia (arteriosclerético, micético, traumético, tumoral).
Por otro lado, puede presentarse aneurisma Unico,
multiple o asociado a MAV; y puede ser un aneurisma
con ruptura, sin rotura (incidental) o remanente (aneu-
risma residual)”. La gran mayoria de los aneurismas
intracraneales (80-90%) se localizan en la circulacion
anterior (cardtida, comunicantes anterior y posterior, y
cerebral media). El riesgo de ruptura a 5 afios en
pacientes con aneurismas no rotos y no tratados se
sitda en torno al 3%, siendo los determinantes princi-
pales el tamaiio y la localizacién, aumentando el ries-
go en los de circulacién posterior®. El riesgo de ruptu-
ra también parece mayor en mujeres y en aquellos
aneurismas sintomaticos*'.

En 2009 se ha publicado la actualizacién de las Gui-
as Clinicas para el tratamiento de la hemorragia suba-
racnoidea aneurismdtica de la American Heart Asso-
ciation (AHA)**. Para su realizacion se hizo una
revision bibliogréfica que incluyé desde junio de 1994
(fecha de la version inicial*) hasta noviembre de 2006.
En esta revision se ofrece una panordmica de la etio-
logfa, fisiopatologia, clinica, diagndstico y tratamiento
de la HSAa, y se actualizan las recomendaciones de
las citadas Guias Clinicas de la AHA respecto a esos
temas.

Etiologia y fisiopatologia

Los aneurismas cerebrales se consideran lesiones
adquiridas de forma esporddica. Aunque se ha descri-
to alguna forma familiar no se han identificado los
genes involucrados*. La fisiopatologia del aneurisma
es controvertida. En contraste a los vasos extracranea-
les, existe una debilidad de la pared vascular caracte-
rizada por una disminucién del componente eldstico en
la tinica media y adventicia. La capa media tiene
menos miocitos, y la adventicia es mds delgada. Por
otro lado, los grandes vasos intracraneales se sitdan en
el espacio subaracnoideo con poco tejido conectivo de
soporte.

Estos defectos estructurales combinados con facto-
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res hemodindmicos (Ley de Laplace, flujo turbulento,
pulsatilidad, Principio de Bernoulli, y otros) hacen que
los aneurismas tipicamente aparezcan en los puntos de
ramificacién, bifurcaciones y fenestraciones de las
arterias cerebrales. Se ubican preferentemente en un
lugar de curvatura de la arteria principal, y tienden a
apuntar hacia la direccién que el flujo sanguineo
hubiera seguido si no hubiese existido la curvatura o
sitio de ramificacién. La ctipula aneurismaética o fondo
apunta en la direccién del mayor impacto o empuje
hemodindmico, en el segmento preaneurismético de la
arteria principal®.

La hipertension arterial (HTA), los cambios vascu-
lares inducidos por el tabaco®* y el enolismo son fac-
tores etioldgicos, claramente definidos, que contribu-
yen a los cambios observados en las paredes arteriales;
ademds de ser considerados factores de riesgo inde-
pendientes de ruptura del aneurisma?. El control de la
presion arterial en la poblacién general no ha genera-
do un descenso en la incidencia de aneurismas, como
si parece que lo hace el abandono del hébito tabaqui-
co, con una evidencia indirecta (Nivel de evidencia B,
recomendacion Ila)*.

También, el consumo de cocaina se asocia a mayor
riesgo de HSAa** y sus metabolitos al desarrollo de
vasoespasmo®. Por otro lado, se sugiere que podria
haber mayor incidencia con los cambios en la presion
atmosférica y en primavera e invierno; sin embargo no
todos los estudios coinciden®.

Es frecuente que los aneurismas cerebrales se aso-
cien a patologias como la displasia fibromuscular, la
enfermedad de Moyamoya, las colagenopatias (sindro-
me de Marfan, sindrome de Ehlers-Danlos tipo IV) y
a MAV cerebrales; asi como a arteriosclerosis, coarta-
cién de aorta y endocarditis®. De un 5 a un 40% de los
pacientes con la enfermedad autosémica dominante de
poliquistosis renal tienen aneurismas cerebrales®, ade-
mds de un aumento de la incidencia parece haber un
incremento en el riesgo de la ruptura aneurismética®.

De un 10 a un 30% de los pacientes con HSAa tie-
nen aneurismas multiples y el patrén de distribucion
de la sangre en el cerebro es la que nos orientard hacia
cudl de los aneurismas es el responsable de la hemo-
rragia®*.

Tras la rotura de un aneurisma, existe una comuni-
cacion directa entre el espacio intraarterial y el suba-
racnoideo. El efecto expansivo de la sangre, el edema
y la hidrocefalia contribuyen a aumentar la presion
intracraneal (PIC), que puede aproximarse a la presion
arterial. Esta fase es de corta duracién y actda como
factor limitante de una posible perpetuacion de la
hemorragia, aunque en ese momento el flujo sangui-
neo cerebral (FSC) puede reducirse y desencadenar
una cascada de eventos isquémicos. El incremento
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brusco de la PIC es responsable de la aparicién brusca
de la cefalea y el deterioro del nivel de consciencia
transitorio o mantenido. La diseminacion de la sangre
es también responsable del meningismo y de la hidro-
cefalia y contribuye al desarrollo de vasoespasmo*.

En la fase aguda, el FSC estd reducido y la autorre-
gulacion alterada, lo que condiciona la situacién neu-
rolégica. La vasorreactividad al CO, estd habitualmen-
te preservada®’.

En los primeros dias tras la HSAa, parece observar-
se una reduccién del volumen intravascular®, que pue-
de resultar del reposo, la diuresis del supino, el balan-
ce nitrogenado negativo, la natriuresis (pierde sal), la
reduccion de la eritropoyesis y las pérdidas de sangre
iatrogénicas, ayudado por la respuesta simpdtica que
se produce tras la HSAa.

Otros eventos fisiopatolégicos que ocurren son la
reduccién de disponibilidad del 6xido nitrico endote-
lial, la vasoconstriccion aguda, y el aumento de la
agregacion plaquetaria; asi como, la activacién de
colagenasas microvasculares, la pérdida de coldgeno
de los vasos de pequefio calibre y de la barrera endo-
telial, lo que reduce la perfusién microvascular y
aumenta la permeabilidad vascular.

El resangrado puede ser mdximo en el primer dia
(4%) y luego es constante (1-2% por dia durante las
siguientes 4 semanas). Se produce con mayor fre-
cuencia entre las 6 y 12 primeras horas y es mayor
en los pacientes con peor grado funcional (grados 4
y 5 de Hunt-Hess)*. Algunos factores de riesgo aso-
ciados con el resangrado son: la severidad del san-
grado inicial, el intervalo de tiempo transcurrido
desde el sangrado hasta la admision y la HTA; asi
como el sexo femenino, las caracteristicas del aneu-
risma, la hidrocefalia y la presencia de un drenaje
ventricular®.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto a la prevencion de la HSAa*

1. La relacién entre la HTA y la HSAa no es segu-
ra. Sin embargo, se recomienda el tratamiento de la
hipertensién con hipotensores para prevenir los ACV
isquémicos, la hemorragia cerebral y otras lesiones de
organos diana como el corazén y los rinones. (Clase I,
nivel de evidencia A).

2. Es razonable dejar de fumar para reducir el ries-
go de HSAa, aunque la evidencia es indirecta (Clase
IIa, nivel de evidencia B).

3. No disponemos de evidencias suficientes para
realizar revisiones de ciertas poblaciones con alto ries-
go de aneurisma (Clase IIb, nivel de evidencia B). Los
avances en las técnicas de imagen pueden emplearse
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para hacer revisiones, pero la arteriografia cerebral
sigue siendo la técnica de referencia cuando es clini-
camente necesario saber si existe un aneurisma intra-
craneal.

Diagnéstico de la HSAa

El diagndstico es uno de los problemas fundamen-
tales de la HSAa (Figura 1), ya que hasta el 10% de
pacientes no identifican adecuadamente los sintomas,
y no consultan al médico. Antes de la ruptura del aneu-
risma pueden ocurrir sintomas premonitorios (cefalea
centinela)®.

Los sintomas tipicos de la HSAa son: cefalea inten-
sa de instauracion brusca (“la mas intensa de mi vida™)
que puede asociarse con: vegetatismo (nduseas, vomi-
tos, hipertensién, palpitaciones, etc.), meningismo
(nucalgia, rigidez de nuca), fotofobia, febricula, y

potencial focalidad neurolégica, incluyendo grados
variables de disminucion del nivel de consciencia. La
rigidez de nuca es caracteristica en la HSAa, aunque
no siempre estd presente*'. Las manifestaciones neuro-
oftalmolodgicas son frecuentes en los aneurismas intra-
cavernosos (afectacion del VI par) y en los de la arte-
ria comunicante posterior (disfuncién del III par)®. La
hemorragia oftdlmica (subhialoidea, retiniana y vitrea
o sindrome de Terson) es un signo de mal prondstico
y ocurre en el 20-40% de los pacientes con HSAa®.

Los sintomas del aneurisma intracraneal pueden
deberse a varias causas: rotura y hemorragia subarac-
noidea, expansion y compresion de estructuras adya-
centes, y/o compromiso vascular distal.

En ausencia de los signos y sintomas clésicos, la
HSAa puede quedar sin diagnosticar. Estos pacientes
suelen tener una clinica mds leve y una exploracion
neuroldgica normal, presentando una incidencia cuatro
veces mayor de muerte o discapacidad que los diag-

Cuadro clinico de sospecha de HSA

v

|  TccRANEAL

Diagnéstico de HSA

O\

No HSA

v

¢Si

Tratamiento
endovascular
“Coiling”

| Angio-TC |
Aneurisma No ] > Otra patologia que Diagnéstico especifico.
demostrado aneurisma explique la clinica [—» Tratamiento adecuado
| Puncién Lumbar |
¢Necesidad Arteriografia -
de cirugia No ! cerebral de 4
emergente? vasos
Si Aneurisma No > Repetir Cc:n:{i_nujr
demostrada arteriografiaen 1 a tes ut'lol e
*Si 3 semanas otras etiologias
Quiréfano < No Aneurisma
Neurocirugia embolizable
“Clipping”

Fig. 1. Flujograma para el diagndstico de la hemorragia subaracnoidea por rotura de aneurisma intracraneal. HSA: hemorragia subaracnoidea; TC: tomo-

grafia computarizada.

S7



Rev. Esp. Anestesiol. Reanim. Vol. 57, (Supl. 2), 2010

nosticados. Los diagndsticos incorrectos mas frecuen-
tes son: migrafia, cefalea hipertensiva, infeccion viral,
vértigo y otros*.

Cualquier paciente que refiera haber tenido “la peor
cefalea de su vida” debe tenerse en consideracioén y
realizar una tomografia computarizada (TC) cerebral
sin contraste. Es la prueba mds sensible en la detec-
cion precoz de la HSAa, ya que revelard la presencia
de HSAa en casi el 98% de los pacientes dentro de las
12 horas siguientes al inicio de los sintomas y en mads
del 93% de los casos en las primeras 24 horas’. Unica-
mente un 2-5% de los pacientes con HSAa tienen una
TC normal en el primer dia del sangrado. La sensibili-
dad de la TC para detectar una HSAa disminuye con
los dias de evolucidn por lisis de la sangre depositada
en el espacio subaracnoideo, siendo negativa en un
25% de los casos a las 72 horas del sangrado y en un
50% al cabo de una semana tras el sangrado®.

En la actualidad, la facil disposicion de la TC ha
hecho perder relevancia a la puncién lumbar (PL),
aunque debe realizarse en cualquier paciente con sos-
pecha de HSAa y TC dudosa o negativa. Deben haber
transcurrido unas 12 horas desde el sangrado (inicio de
la clinica) para poder detectar xantocromia (color ama-
rillento por la degradacién de hemoglobina en bilirru-
bina) en el liquido cefalorraquideo (LCR), cuya pre-
sencia permite diferenciar la HSAa de una PL
traumdtica. La xantocromia persiste hasta unas 2
semanas post-HSAa*. El LCR se debe recoger en cua-
tro tubos consecutivos y examinar los tubos n° 1 y 4
para el recuento de hematies. Los hallazgos sugestivos
de HSAa incluyen una presion de salida elevada, un
recuento de hematies alto que no disminuye entre los
tubos 1y 4; y la presencia de xantocromia en el sobre-
nadante del LCR fresco (detectada por espectrofoto-
metria). Al igual que para la TC, con el paso de los
dias la PL también se hace negativa*.

La prueba estdndar para el diagndstico de la HSAa
es la angiografia arterial cerebral de sustraccién digital
y rotacional tridimensional (ASD-R-3D)". Debe reali-
zarse un estudio neuroangiografico de 4 vasos (arterias
cardtidas y vertebrales) en las primeras 72 horas post-
HSAa, aunque no se aconseja realizar en las primeras
6 horas del sangrado, pues parece que aumenta el ries-
go de resangrado®. La angiograffa demuestra una deta-
llada anatomia de la vasculatura cerebral (anomalias,
agenesias, malformaciones) y del aneurisma (localiza-
cién, tamafio, forma, presencia tnica o multiple); asi
como sus relaciones con los vasos vecinos y estructu-
ras colindantes. En los pacientes que se estudian tardia-
mente, la angiografia puede mostrar el vasoespasmo
cerebral y aportar informacioén adecuada para su estra-
tegia terapéutica.

Otra opcién menos invasiva es la angio-tomografia
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computarizada helicoidal multicorte con reconstruccién
tridimensional por software (angio-TC-3D)* y la angio-
grafia por resonancia magnética (angio-RM)¥, descu-
briendo dentro de las 24 horas post-HSAa, el 60-80% de
los casos en fase aguda, aunque en la actualidad no evi-
tan la arteriografia ya que la resolucion es bastante baja
para descubrir aneurismas pequefios (< 3 mm)* o para
descartar los casos dudosos con fuerte sospecha clini-
ca’?. Pueden ayudar en situaciones de emergencia o en
controles evolutivos, cuando no se pueda realizar la
angiografia, aportando datos importantes sobre la angio-
arquitectura del aneurisma y para orientar el estudio
angiografico-terapéutico. Si los criterios de diagndstico
son favorables para el tratamiento endovascular, éste se
realizard a continuacién de la angiografia diagndstica.

Entre el 20 y el 25% de los pacientes con HSA no
se obtienen hallazgos angiograficos que expliquen el
sangrado; en estos casos se recomienda repetir en unos
15 dias el estudio, donde se identificara un aneurisma
en un 19% de los pacientes.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto a las manifestaciones clinicas y el
diagnéstico de la HSAa*

1. La HSAa es una emergencia médica frecuente-
mente infravalorada. Ante pacientes que refieren una
cefalea muy intensa y de inicio brusco deberemos
tener un elevado indice de sospecha de HSAa. (Clase
I, nivel de evidencia B).

2. Se deberia realizar una TC cerebral ante la sospe-
cha de HSAa (Clase I, nivel de evidencia B) y se reco-
mienda realizar una PL para andlisis de LCR cuando la
TC es negativa (Clase I, nivel de evidencia B).

3. En los pacientes con HSAa debe realizarse una
arteriografia cerebral selectiva para confirmar la pre-
sencia del aneurisma y sus caracteristicas (Clase I,
nivel de evidencia B).

4. Puede realizarse una RM o un angio-TC cuando
no puede realizarse una arteriografia convencional en
un rango de tiempo suficiente (Clase IIb, nivel de evi-
dencia B).

Graduacion clinica

En la HSAa se utilizan varias escalas de exploracion
neuroldgica para estandarizar la clasificacion clinica y
estratificar los pacientes para la terapia (Tabla 1). Las
escalas dan una estimacion del grado de disfuncion
neuroldgica ocasionado por la ruptura aneurismatica,
existiendo buena correlacion entre la evolucién final y
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TABLA 1
Escalas clinicas de HSAa

Grado HUNT & HESS*

WFNS# Mortalidad (%)

v Coma profundo, rigidez de descerebracion, apariencia moribunda.

0 Aneurisma no roto (incidental) Aneurisma intacto
I Asintomdtico o minima cefalea y ligera rigidez de nuca. GCS 15, sin déficit neuroldgico focal motor. 11
Ia No reaccién meningea o cerebral aguda, pero con déficit neuroldgico fijo.
II Cefalea moderada o intensa, rigidez de nuca moderada o grave sin déficit

neuroldgico a excepcion de pardlisis pares craneales (p. ej.: III, VI.). GCS 13-14, sin déficit neuroldgico focal motor. 26
11 Confusién o letargia, puede haber leve déficit focal. GCS 13-14 con déficit neurolégico focal motor. 37
v Estupor, hemiparesia moderada o severa, probable rigidez de decorticacion

y alteraciones vegetativas. GCS 7-12 con/sin déficit neurolégico focal motor. 71

GCS 3-6 con/sin déficit neuroldgico focal motor. 100

supone la inclusion del paciente en el siguiente grado.

*Escala de Hunt y Hess para la hemorragia subaracnoidea aneurismdtica (HSAa). Fuente: Hunt WE, et al. 1974, #Escala de la Federacién Mundial
de Sociedades Neuroquirtrgicas. Fuente: Drake CG. 1988”. GCS: Escala de Glasgow para el Coma Neurolégico. Fuente: Teasdale GM, et al. 1988%.
Nota: La presencia de enfermedad sistémica grave (diabetes, cardiopatia, hipertension arterial, neumopatia cronica, vasoespasmo angiografico severo)

el grado clinico a la admisién. No hay una escala per-
fecta por lo que se han propuesto multitud de clasifi-
caciones, siendo las mas utilizadas la de Hunt y Hess
(HH) inicial® o la modificada™ y la de la Federacion
Mundial de Sociedades Neuroquirirgicas (WFNS)>-¢
que demostrd que el nivel de consciencia al ingreso se
corresponde muy directamente con el prondstico.

La correlacion entre la cantidad de sangre observada
en la TC cerebral inicial y el riesgo de presentacion de
vasoespasmo cerebral (VC) se evalda por la escala de
Fisher (Tabla 2)*" o mediante la revisada de Claassen et
al.*® (Tabla 3) o la modificada por Frontera et al.”
(Tabla 4), que ponen énfasis adicional en la presencia o
ausencia de hemorragia intraventricular para predecir
mejor el VC¥. Debe subrayarse que la clasificacion de
Fisher fue originalmente un grupo no una escala®.

Otro sistema propuesto por Ogilvy y Carter® estra-
tifica los pacientes segiin edad, grado de HH, tamafio
del aneurisma y grado de Fisher, con lo que ademads de
predecir el resultado es mas exacta en la subestratifi-
cacién de los pacientes para el tratamiento.

Tras un HSAa existe buena correlacion entre el gra-
do clinico y la PIC. Pacientes con grado 1 y 2 de HH
suelen presentar una PIC normal (pero no necesaria-
mente una elastancia normal), mientras que los grados
4 y 5 muestran hipertensién intracraneal.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto a la valoracion del paciente en urgencias
y del tratamiento preoperatorio de la HSAa*

1. El grado de deterioro neuroldgico valorado segin
las escalas aceptadas para la HSAa puede ser util para
el prondstico del paciente (Clase Ila, nivel de eviden-
cia B).

2. Deberfa existir un protocolo para la valoracion en

TABLA 2
Escala de Fisher*

Grupo Hemorragia en la TC a la admisiéon Vasoespasmo#
1 Ausencia de sangre en espacio subaracnoideo 0%
1I HSAa difusa 7%
11T HSAa mayor de 1 mm de espesor 35%
1\Y% Hemorragia intracerebral o intraventricular,

con o sin sangre difusa subaracnoidea 12%

*Fuente: Fisher CM et al. Neurosurgery 1980”. #Relacién del vasoes-
pasmo cerebral con la HSAa visualizada en la tomografia computari-
zada (TC) cerebral a la admision del paciente. HSAa: Hemorragia
subaracnoidea por ruptura de aneurisma intracraneal.

urgencias de los pacientes con cefalea y otros sintomas
compatibles con HSAa, si no existe se deberia desa-
rrollar (Clase Ila, nivel de evidencia C).

Pronéstico de la HSAa

La HSAa afecta a un grupo de poblacién relativa-
mente joven (35-65 afios) y con un prondstico som-
brio. Sin tratamiento, en el 50% de los pacientes el

TABLA 3
Escala de Fisher revisada*

Grupo Hemorragia en la TC a la admisiéon Vasoespasmo#
0 No HSA o HIV 0
I Minima/delgada HSA, no HIV en ambos

ventriculos laterales 10%
1I Minima/delgada HSA, si HIV en ambos

ventriculos laterales 13%
11 Gruesa HSA, no HIV en ambos ventriculos

laterales 36%
v Gruesa HSA, si HIV en ambos ventriculos

laterales 34%

*Fuente: Claassen J et al. Stroke 2001°*. HSA: hemorragia subaracnoi-
dea. HIV: hemorragia intraventricular.
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TABLA 4

Escala de Fisher modificada*
Grupo Hemorragia en la TC a la admision Vasoespasmo#
0 Ausencia de HSA o HIV 0
1 Focal o difusa, delgada HSA, no HIV 6%
11 Focal o difusa, delgada HSA, si HIV 15%
111 Focal o difusa, gruesa HSA, no HIV 35%
v Focal o difusa, gruesa HSA, si HIV 34%
*Fuente: Frontera JA, et al. Neurosurgery 2006. HSA: hemorragia
subaracnoidea. HIV: hemorragia intraventricular.

aneurisma se romperd en 6 meses y a partir de ahi con
una frecuencia del 3% por afio”. No obstante, siguen
existiendo grandes diferencias (hasta un 20%) entre las
supervivencias reportada en series hospitalarias y en
series poblacionales®.

A pesar del gran avance producido en el diagndstico,
en los cuidados criticos y en las técnicas anestésicas,
quirdrgicas y endovasculares; el 45 % de los pacientes
fallecen en los primeros 30 dias, y el 50% de los super-
vivientes quedan con alguna secuela irreversible®”. El
factor predictivo mds importante de mal prondstico es
el estado clinico del paciente al ingreso y sobre todo el
nivel de consciencia inicial (a peor estado neurolégico
aumenta el riesgo de resultado desfavorable)’. Otros
factores son la edad y la cantidad de sangre observada
en la TC inicial (correlacion inversa)®.

Las causas de la elevada morbi-mortalidad son: la
severidad de la HSAa inicial, el VC (43%) y el resan-
grado del aneurisma (7%); asi como la hidrocefalia
aguda (20%), las crisis comiciales (25%) y la isquemia
perioperatoria de distintas etiologias (edema, swelling,
neuroinflamacion, etc.), ademds de las complicaciones
no neuroldgicas inmediatas'”".

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto a la historia natural y el pronostico de la
HSAa*

1. La gravedad de la hemorragia inicial se debe
determinar de forma rdpida, ya que es el indicador mds
util del prondstico tras la HSAa. Las escalas que
miden la gravedad son ttiles para planificar el futuro
de los pacientes (Clase I, nivel de evidencia B).

2. La revision de casos y los estudios de cohortes
prospectivos han demostrado que para los aneurismas
rotos no tratados, existe un riesgo de resangrado de al
menos el 3 o el 4% (o mayor) durante las primeras 24
horas. Un elevado porcentaje ocurre en las primeras 2
a 12 horas tras el ictus inicial. El riesgo aumenta de 1
a 2% diario durante el primer mes. El riesgo de resan-
grado a largo plazo es de 3% por afio pasados los tres
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primeros meses. Se recomienda una valoracién y tra-
tamiento urgente de los pacientes con sospecha de
HSAa (Clase I, nivel de evidencia B).

3. En la valoracién de los pacientes que requieren tra-
tamiento de un aneurisma, los factores que deben con-
siderarse para determinar el riesgo de resangrado son: a)
la gravedad de la hemorragia inicial, b) el periodo de
tiempo desde el sangrado inicial hasta su ingreso en el
hospital, c) la presion arterial, d) el sexo, e) las caracte-
risticas del aneurisma, e) la presencia de hidrocefalia, f)
la arteriografia inicial y g) la presencia de drenaje ven-
tricular (Clase IIb, nivel de evidencia B).

Valoracion inicial de la HSAa

Tras la estabilizacién sistémica inicial, los pacientes
con HSAa deben ser trasladados a centros con expe-
riencia en cuidados neurointensivos especificos para
optimizar su tratamiento®. Una vez en la unidad de
cuidados criticos, los objetivos principales del trata-
miento son prevenir el resangrado, prevenir y tratar el
vasoespasmo y las demds complicaciones médicas y
neurolégicas®*®. Los procedimientos y tratamientos
realizados deberian basarse en estudios controlados y
aleatorizados'. Es muy importante disponer de trata-
mientos estandarizados para poder valorar su efica-
cia®.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto a las caracteristicas del hospital y del
sistema de atencion a los pacientes con HSAa*

1. Es razonable trasladar a los pacientes con HSAa
a centros con elevado volumen y experiencia que
cuenten con neurocirujanos vasculares y especialistas
en neuroangiorradiologia intervencionista (Clase Ila,
nivel de evidencia B).

Tratamiento inicial de la HSAa

El tratamiento de los aneurismas cerebrales rotos se
plantea necesario por su elevada morbimortalidad
cuando se opta por su evolucién natural?. A la espera
del cierre aneurismadtico de forma precoz mediante cli-
paje o embolizacion, que seran tratados en otros capi-
tulos de estas guias, deben ponerse en marcha una
serie de medidas terapéuticas. Los objetivos funda-
mentales del tratamiento médico de la HSAa son la
prevencion del resangrado y la profilaxis de la isque-
mia cerebral inicial (neuroproteccién) y tardia (vasoes-
pasmo cerebral) post-HSAa®.
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El tipo de estancia inicial en el hospital dependera
del estado neuroldgico del paciente®***. Los grados 0-
I-Ia-1IT de HH 6 0-1-2 de WFNS serdn ingresados en
observacion, el III de HH o WFNS 3 requiere ingreso
obligado en unidad de reanimacién o de criticos y los
grados IV-V de HH o 4-5 de WENS permanecerédn en
la unidad de (neuro)criticos, ya que la mayoria de ellos
requieren soporte cardiorrespiratorio y cerebral.

En la fase aguda y valoracién inicial, debe mante-
nerse la via aérea y asegurar una adecuada ventilacion
y circulacién. En caso de necesidad de intubacioén tra-
queal, se recomienda una intubacién de secuencia
répida, prestando especial atencién a la preoxigena-
cion, supresioén farmacoldgica de las arritmias reflejas
y a los cambios bruscos de presion arterial. Tras la
intubacion es recomendable la aplicacion de una son-
da nasogdstrica para reducir el riesgo de broncoaspira-
cion®.

El siguiente objetivo es reducir el resangrado. Los
aneurismas que se han roto tienden a resangrar dentro
de las primeras 24 horas hasta en un 15% de los casos.
Si no se tratan, la incidencia de resangrado dentro de
las primeras dos semanas oscila entre el 15 y el 20%,
cifra que puede alcanzar hasta un 40% al mes de la
HSAa. A partir de los 6 meses las posibilidades de que
resangrado son de un 3% anual*. Este resangrado se
asocia a un mal prondstico neurolégico y la mortalidad
puede llegar al 50-80%. La hemorragia recurrente que
aparece dentro de las primeras 24 horas de la HSAa
(resangrado precoz) parece tener tres factores de ries-
go principales: la hipoagregabilidad plaquetaria, el
hecho de que la admisién en el hospital tras HSAa se
haya producido de forma muy rdpida y que la situa-
cidn clinica inicial sea muy grave’.

Debe mantenerse al paciente en un ambiente relaja-
do y sin ruidos. Un factor a considerar en el resangra-
do es el incremento del gradiente en la presion trans-
mural (PTM) aneurismadtica, lo que requiere un
manejo adecuado de la presion arterial media (PAM) y
de la PIC, que a su vez son los dos factores de la pre-
sién de perfusion cerebral (PPC) a considerar en la
neuroisquemia. La presion arterial sistlica debe man-
tenerse entre 90-140 mm Hg antes del tratamiento del
aneurisma, o lo mds parecida a la presién previa del
paciente si se conoce. Pueden emplearse para su con-
trol agentes intravenosos con un perfil adecuado
(nicardipina, labetalol y esmolol). El nitroprusiato
debe evitarse porque aumenta la PIC y causa toxicidad
con infusiones prolongadas.

Desde el punto de vista médico, las principales
intervenciones propuestas para el paciente con HSAay
las evidencias para su utilizacién o rechazo se resumen
a continuacion:

* Fluidoterapia. Hasta que el aneurisma sea exclui-

do (tratamiento quirdrgico o endovascular), debe man-
tenerse al paciente normovolémico; ya que la deple-
cién hidro-electrolitica (balances negativos, fiebre,
emesis, etc.) incrementa la neuroisquemia inicial y
contribuye al desarrollo de la isquemia tardia. Ademads,
para evitar la formacién y/o incremento de edema
cerebral no deben utilizarse fluidos hipoosmolares
(Ringer lactato, Dextrosa 5%). Estos objetivos se con-
siguen con la administraciéon de soluciones Ringer
simple o CINa 0,9% = 3 litrosedia™.

Inmediatamente después de la exclusién eficaz del
aneurisma (clipaje o embolizacion) se inicia la terapia
hipervolémica como profilaxis del vasoespasmo cere-
bral (VC)®. Sin embargo, no existen datos suficientes
del efecto de la expansién de volumen sobre el resulta-
do clinico y la isquemia tardia en pacientes con HSAa*.

* Analgesia. En el paciente consciente, la cefalea
post-HSAa es de grado moderado-alto. Se consigue
una adecuada analgesia con paracetamol 1g+6h" y/o
codeina 30-60 mge4h. Si no se controla el dolor, mor-
fina 2-4 mge2-4h"' o tramadol 100 mge8h" intraveno-
sos. Pueden asociarse benzodiacepinas si el dolor se
acompaia de ansiedad importante. Se recomienda evi-
tar los antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), debi-
do a que su efecto sobre la coagulacién incrementaria
el riesgo de resangrado aneurismatico.

* Antipiréticos. Para el tratamiento de la hiperter-
mia (> 37,5°C) debe administrarse paracetamol o dis-
positivos de enfriamiento si son necesarios; ya que
ésta se asocia con peor prondstico en los pacientes
neurocriticos.

* Glucemia. Debe mantenerse normoglucemia, ya
que la hiperglucemia (> 120 mgedL"') se asocia a
mayor grado de disfuncién neuroldgica. Este aspecto
se tratard mas ampliamente en el apartado de compli-
caciones sistémicas.

* Ingesta oral. Tras la mejoria sintomatica, s6lo si el
reflejo tusigeno y de deglucién son normales se inicia-
réd la nutricion oral. Como alternativa a la via oral, se
prefiere la enteral. Para profilaxis de la hemorragia
digestiva (dlceras de estrés o de Cushing) post-HSAa
debe realizarse proteccion gdstrica mediante protecto-
res de la mucosa, antiacidos, inhibidores de la secre-
cion 4cida géstrica (farmacos anti-H,) o inhibidores de
la bomba de protones. El uso de antieméticos y laxan-
tes puede ser recomendable, para el tratamiento de la
emesis y del estreflimiento, respectivamente.

* Antiagregantes plaquetarios. La activacion de la
agregacion y la liberacion asociada de tromboxanos
aumentan después del tercer dia de la HSAa y pueden
desempeiar una funcién en el desarrollo del VC. El
acido acetilsalicilico (AAS) acetila irreversiblemente
los residuos de serina de la ciclooxigenasa 1 y 2. Las
plaquetas, que no tienen nucleo, no pueden regenerar
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la ciclooxigenasa (COX) y no se agregan. Ademads, los
antiplaquetarios pueden reducir la vasoconstriccién
mediada por la oxihemoglobina de la lisis de los eri-
trocitos®. Las células endoteliales si regeneran la COX
y experimentan en menor medida el efecto del AAS¥.
En los estudios realizados con AAS, se observa una
tendencia a la reduccion de los resultados desfavora-
bles, sin diferencias segtin si el tratamiento se iniciase
antes o después de la oclusiéon aneurismadtica. Esa
reduccion de resultados desfavorables puede deberse a
una menor incidencia de isquemia tardia**°. Pese a
todo, en base a las pruebas actuales, el tratamiento
rutinario con agentes antiplaquetarios no puede reco-
mendarse para pacientes con HSAa.

e Terapia del vasoespasmo cerebral (VC). Se acon-
seja la administracién de calcioantagonistas en la pro-
filaxis y/o tratamiento de la isquemia cerebral tardia
post-HSAa. El nimodipino, una dihidropiridina blo-
queante de los canales voltaje-dependiente tipo L, en
dosis de 60 mge4 h' por via oral se acompafia de una
reduccién del 5% del riesgo absoluto y del 18% del
riesgo relativo de mal prondstico y de isquemia cere-
bral tardia. Como alternativa puede administrarse por
via intravenosa hasta 2 mgeh, aunque esta pauta no
demostré beneficios significativos respecto a la terapia
oral”. El empleo de nimodipino se tratard con mayor
detalle en el apartado dedicado al VC. El magnesio tie-
ne propiedades neuroprotectoras frente a la isquemia,
pues la hipomagnesemia aumenta el riesgo de resulta-
do desfavorable. Se recomienda el tratamiento de
niveles de magnesio inferiores a 0,7 mMolsL"! y man-
tener niveles en plasma entre 1,0-2,0 mMol-L"; ya que
reduce la incidencia de isquemia cerebral por VC*.

* Anticomiciales. La epilepsia post-HSAa aunque
empeora el prondstico, se recomienda su tratamiento
pero no la profilaxis, especialmente en aquellos
pacientes con riesgo elevado de convulsién, como son
los que ingresan con mayor deterioro neurolégico, los
aneurismas de cerebral media y los que presentan
infartos isquémicos asociados®. Este aspecto se tratard
en mayor detalle en otro apartado de estas guias.

* Antifibrinoliticos. Se considera que el resangrado
se produce a partir de la disolucién del codgulo en el
lugar de rotura del aneurisma. Esta disolucién puede
producirse por la actividad fibrinolitica del LCR des-
pués de la HSAa. Los antifibrinoliticos atraviesan
rdpidamente la barrrera hemotoencefédlica (BHE) y
pueden reducir la disolucién del codgulo. Estudios cla-
sicos demostraron una reduccién del resangrado con
dcido tranexdmico®, sin que se redujese la hidrocefa-
lia, los déficits tardios o los malos resultados neurold-
gicos. El dcido épsilon-aminocaproico ha demostrado
reduccién del resangrado, aunque con aumento de la
incidencia de trombosis venosa profunda (TVP), pero

S12

no de tromboembolismo pulmonar (TEP)*. Una revi-
sion Cochrane®®®” no demostré una reduccién de la
mortalidad ni de la morbilidad, o del mal resultado
funcional combinados. Parece prometedora la utiliza-
cion de acido tranexdmico en un ciclo corto antes de la
oclusién aneurismaética (1 ge6h™ durante un maximo de
72 h)*®, aunque las evidencias existentes no apoyan el
uso sistemadtico de antifibrinoliticos en el tratamiento
de pacientes con HSAa.

* Profilaxis de la trombosis venosa profunda. Se
han estudiado las heparinas de bajo peso molecular
(HBPM) sin resultados favorables respecto a las medi-
das mecdnicas (medias de compresion gradual). El uso
de las HBPM se restringe a pacientes con disfuncion
neuroldgica grave, en los que se prevé encamamiento
prolongado”. El tratamiento con enoxaparina 40
mgedia’ subcutdnea no demostr6 reduccion de la inci-
dencia de isquemia tardia'® cuando se compard con
heparina sédica'".

* Cranectomia descompresiva. Se ha propuesto de
forma profil4ctica en pacientes con graduacién clinica
alta y que presentan grandes hematomas silvianos aso-
ciados; ya que reduciria la PIC de forma rdpida y sos-
tenida. Se han observado resultados aceptables en
series cortas de pacientes''®. Por el contrario, en un
estudio de casos controles sobre 22 pacientes con
pobre grado clinico y hemorragia cerebral con efecto
masa importante, s6lo demostr6 un ligero descenso de
la mortalidad y aumento de la esperanza de vida, pero
a costa de mantener una peor calidad de vida'*™. Se
necesitan mds estudios para realizar recomendaciones
sobre su empleo.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento médico para evitar el
resangrado tras HSAa*

1. La presion arterial se deberia medir y controlar
para asegurar una presion de perfusion cerebral correc-
ta sin correr riesgo de isquemia ni de resangrado (Cla-
se I, nivel de evidencia B).

2. El reposo en cama por si solo no es suficiente
para evitar el resangrado tras HSAa. Se debe conside-
rar una estrategia de tratamiento mds amplia junto con
medidas mas resolutivas (Clase IIb, nivel de evidencia
B).

3. Aunque estudios antiguos demostraron un efecto
negativo del uso de antifibrinoliticos en pacientes con
HSAa; la evidencia mds reciente sugiere que el trata-
miento inicial con un ciclo corto de antifibrinoliticos,
combinado con un programa de reparacion rapida del
aneurisma, seguido por el cese del tratamiento antifi-
brinolitico y realizando profilaxis para evitar la hipo-
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volemia y el vasoespasmo es un plan terapéutico razo-
nable (Clase IIb, nivel de evidencia B); pero se requie-
ren mas estudios. Ademads, también deberia conside-
rarse el tratamiento antifibrinolitico para prevenir el
resangrado en determinadas situaciones clinicas como
en pacientes con riesgo bajo de vasoespasmo y/o tri-
butarios de una cirugia tardia (Clase IIb, nivel de evi-
dencia B).

Conclusiones

La incidencia de hemorragia subaracnoidea por
rotura aneurismética oscila entre 6-8/100.000 perso-
nas/afio. Aproximadamente, la mitad de los afectados
mueren en las primeras horas o dias y el resto son
potencialmente curables. Sin embargo, a pesar de los
avances en la neuroanestesiologia, cirugia y radiologia
intervencionista, asi como en neurocriticos y rehabili-
tacion psicofisica; la mortalidad es todavia elevada
(45%). De los supervivientes el 30% presenta modera-
da a severa discapacidad.

El objetivo de las Recomendaciones-Guia desarro-
lladas por los autores es optimizar la terapéutica, tanto
médica como intervencionista, para minimizar la disca-
pacidad del paciente con HSAa y en tanto que sea posi-
ble disminuir el consumo de recursos asistenciales.

La medicina basada en la evidencia es un paradig-
ma del pasado que debe cambiar para convertirse en
medicina basada en la asistencia y en la investigacion
independiente.
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Resumen

La hemorragia subaracnoidea por ruptura esponta-
nea de aneurisma cerebral presenta una alta tasa de
morbimortalidad. Su tratamiento requiere un enfoque
multidisciplinario. La controversia entre tratamiento
quirurgico y endovascular persiste, aunque a corto pla-
7o los resultados clinicos y de supervivencia son mejores
con el tratamiento endovascular. En nuestro medio se
observa una elevada tendencia a la disminucion de las
intervenciones quiridrgicas para clipaje de un aneuris-
ma. Los neuroanestesiélogos nos encontramos con
menor frecuencia ante unas intervenciones en las que
nuestra actuacion puede ser decisiva. La seccion de Neu-
rociencia de la Sociedad Espafiola de Anestesiologia,
Reanimacion y Terapéutica del Dolor (SEDAR), basan-
dose en una encuesta nacional y en la revision de la lite-
ratura, ha elaborado unas recomendaciones para el
manejo anestésico remarcando la importancia de pro-
porcionar condiciones apropiadas intracraneales, tratar
las complicaciones e instaurar medidas de neuroprotec-
cion frente a la isquemia cerebral.

Palabras clave:
Hemorragia subaracnoidea. Aneurisma intracraneal.
Neuroanestesiologia. Craneotomia. Clipaje.

Introduccion

La hemorragia subaracnoidea (HSA) se caracteriza-
da por la extravasacién de sangre dentro del espacio
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Neuroanesthetic management for surgical
clipping of a ruptured cerebral aneurysm:
clinical practice guidelines

Summary

Subarachnoid hemorrhage due to spontaneous rupture
of a cerebral aneurysm is associated with high rates of
morbidity and mortality and requires multidisciplinary
treatment. The debate on surgical vs endovascular
treatment continues, although short-term clinical
outcomes and survival rates are better after endovascular
treatment. In Spain, a strong trend toward reduced use of
clipping has been noted, and neuroanesthetists are less
often called on to provide anesthesia in this setting. Our
intervention, however, can be decisive. The neuroscience
working group of the Sociedad Espaifiola de
Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor has
developed guidelines for managing anesthesia in these
procedures. Based on a national survey and a systematic
review of the literature, the recommendations emphasize
the importance of ensuring appropriate intracranial
conditions, treating complications, and taking steps to
protect against cerebral hemorrhage.

Key words:
Subarachnoid hemorrhage. Intracranial aneurysm.
Neuroanesthesiology. Craniotomy. Clipping of ruptured aneurysms.

subaracnoideo. La HSA es un subtipo de accidente
cerebral vascular (ACV) relativamente frecuente y
aproximadamente representa uno en 20 (5%) de todos
los accidentes cerebrovasculares'.

La primera descripciéon de fallecimiento por HSA
la realiz6 Hipdcrates®. El término de HSA fue acuiia-
do por Charles Putnam Symonds en 1924. La prime-
ra cirugia intracraneal para un aneurisma la describid
Dott en 1933; mientras que Walter Dandy comunicé
el primer clipaje (clipping) de un aneurisma de card-
tida interna cinco afios mds tarde®. Serbinenko en
1974 fue el primero en embolizar aneurismas intra-
craneales mediante la técnica de oclusién endovascu-
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lar (método catéter-microbalén desprendible) del
vaso portador del aneurisma®.

La hemorragia subaracnoidea aneurismdtica (HSAa)
es una emergencia médica que requiere un diagndstico
precoz (hasta un 20% son mal diagnosticadas) e ingre-
so en un centro sanitario adecuado para optimizar su
terapia. La mejora en los sistemas de emergencia sani-
tarios ha facilitado un rdpido transporte de estos enfer-
mos al hospital. Sin embargo se estima que un 12%
fallece antes de alcanzar asistencia médica y un 45%
muere al mes de la hemorragia. Aproximadamente un
30% de los supervivientes tiene mal resultado y per-
manecen dependientes, y de los que se recuperan en
un estado independiente hasta un 70% tienen una dis-
minucién en su calidad de vida®’. No obstante, existen
grandes diferencias (hasta un 20%) entre la supervi-
vencia reportada en series hospitalarias y en series
poblacionales®.

A pesar de la mejora en el tratamiento de la HSAa
la morbimortalidad hospitalaria es elevada cuyas cau-
sas son: la severidad de la HSAa inicial, el vasoespas-
mo (43%) y el resangrado del aneurisma (7%); asi
como la hidrocefalia aguda (20%), las crisis comicia-
les (25%) y la isquemia perioperatoria de distintas
etiologias (edema, swelling, neuroinflamacién, etc.),
ademads de las complicaciones no neurolégicas inme-
diatas™".

Los aneurismas intracraneales pueden tratarse
mediante técnicas endovasculares (oclusién vascular
proximal por microbalén o embolizacién con espira-
les) o quirtirgicas (oclusién vascular con revasculari-
zacion o clipaje). En pacientes con aneurisma roto la
evidencia cientifica refiere que el indice de oblitera-
cién completa fue mayor tras la cirugia (clipping) que
con la embolizacién endovascular (coiling). Sin
embargo, los resultados neurolégicos y de superviven-
cia fueron mejores mediante tratamiento endovascular
que con clipaje quirtdrgico. Por otro lado, a largo pla-
zo hay menor necesidad de un segundo tratamiento
tras la cirugia que después de la embolizacién, es decir
el clipping seria més eficaz que el coiling respecto a la
exclusion total del aneurisma, por tanto la emboliza-
cién presenta una tasa mds alta de obliteracién incom-
pleta (aneurisma residual o remanente) y de re-trata-
miento'".

Después de la publicacién del estudio clinico multi-
céntrico ISAT (International Subarachnoid Aneurysm
Trial)" el tratamiento de la HSAa ha experimentado
un cambio rotundo, de modo que la indicacién del cli-
paje quirdrgico es de segunda eleccidén, cuando la
embolizacién no es factible o no estd indicada, y siem-
pre consensuada entre neuroangiorradiologia y neuro-
cirugia, procurando su tratamiento en las primeras 72
horas, si las condiciones cerebrales y sistémicas del

quirurgico del aneurisma cerebral roto

paciente lo permiten'*". En los aneurismas incidenta-
les la tendencia es idéntica'>"".

Aunque el ISAT demostré mayor eficacia de la
embolizacién mediante espirales (coiling) frente al cli-
paje del aneurisma (clipping) cerebral'®; este estudio se
ha criticado porque solamente incluy$ pacientes con
buen grado neurolégico en las escalas de evaluacién
que tenian aneurismas de la cerebral anterior y de
pequefio tamafio (< 10 mm), ademds de no existir un
seguimiento a largo plazo que confirmara la oclusién
permanente'?'.

La comparacién de los resultados clipping versus
coiling®* es dificil de realizar debido a la heteroge-
neidad de las poblaciones incluidas en las distintas
series publicadas, por lo tanto las cifras de morbimor-
talidad serdn muy diferentes si el estudio es poblacio-
nal, hospitalario o si s6lo se incluyen a los pacientes
operados™*,

Los resultados de la encuesta realizada por la sec-
ci6on de Neurociencia de la Sociedad Espaiola de
Anestesiologia y Reanimacién (SEDAR) confirman la
misma tendencia en nuestro pais, el 66% de los aneu-
rismas se trataron de forma endovascular®.

En 2009 ha salido publicada la actualizacién de las
Guias Clinicas para el tratamiento de la HSAa de la
American Heart Association (AHA)”. Para su redac-
cién se hizo una revision bibliografica que incluyé
desde junio de 1994 (fecha de la versién inicial*®) has-
ta noviembre de 2006.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento neuroquirirgico o
endovascular de la HSAa”

1.- El clipado quirtrgico o la embolizacién endo-
vascular deben realizarse para reducir la tasa de resan-
grado después de la ruptura aneurismatica. (Clase I,
nivel de evidencia B).

2.- Los aneurismas envueltos (wrapped) o recubier-
tos (coated) y los clipados parcialmente o embolizados
tienen un riesgo elevado de resangrado en compara-
cién con aquellos completamente ocluidos, por lo que
requieren seguimiento evolutivo angiografico durante
largo plazo. Se recomienda completa obliteracion del
aneurisma siempre que sea posible (Clase I, nivel de
evidencia B).

3.- Para pacientes con aneurismas rotos que son
evaluados mediante equipos neuroquirtrgicos o endo-
vasculares experimentados, ambas metodologias son
eficientes; aunque la embolizacion endovascular puede
ser ventajosa (Clase I, nivel de evidencia B). No obs-
tante, al ponderar la mejor forma de terapia es razona-
ble considerar las caracteristicas individuales del
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paciente y del aneurisma; asi como indicar el manejo
del paciente en centros que ofrezcan ambas técnicas.
(Clase IIa, nivel de evidencia B).

4.- Aunque estudios previos demostraron que el
resultado global de la HSAa no era diferente con la
cirugia precoz frente a la tardia; el tratamiento precoz
reduce el riesgo de resangrado después de la ruptura
aneurismdtica y nuevos métodos pueden aumentar la
efectividad del tratamiento precoz del aneurisma. El
tratamiento precoz es razonable y quizds esté indicado
en la mayoria de los casos (Clase Ila, nivel de eviden-
cia B).

¢ Cudndo operar? (Timing): Cirugia precoz versus
tardia

El manejo quirtirgico y anestésico de los aneurismas
ha cambiado significativamente en las ultimas déca-
das. Los avances en neuromonitorizacién y proteccién
cerebral, la oclusidn transitoria y el tratamiento agresi-
vo del vasoespasmo, permiten el clipaje precoz (<3
dias pos-HSAa) del aneurisma, por lo que se reduce el
riesgo de resangrado y permite optimizar el manejo
del vasoespasmo. Aunque la morbimortalidad quirtr-
gica varfa entre instituciones, generalmente los pacien-
tes de grado I y II de Hunt y Hess (HH) tienen una
mejor evolucion, que aquellos pacientes con grado I1I-
V que tendrdn una alta morbimortalidad.

Existe controversia entre la denominada cirugia pre-
coz (=< 48-96 horas post-HSAa) y la cirugia tardia
(=10-14 dias post-HSAa). No hay suficiente evidencia
Clase I para poder realizar una conclusién firme.

Las ventajas de realizar la intervencién precoz
incluyen:

* Previene el resangrado.

* Permite evacuar la sangre del espacio subaracnoi-
deo decreciendo el riesgo de vasoespasmo e hidroce-
falia que requiere derivacion.

e Permite emplear un tratamiento agresivo con
hipertension e hipervolemia para combatir la aparicion
del vasoespasmo.

Las ventajas del aplazamiento de la intervencion
incluyen:

e Disminucién o desapariciéon de la inflamacién y
del edema cerebral, por lo que se reduce la retraccion
cerebral y facilita la exposicién quirtrgica del aneuris-
ma.

¢ Estabilizacion del codgulo del aneurisma, permi-
tiendo una disminucion del riesgo de rotura intraope-
ratoria y facilitando el clipaje quirtrgico.

En general, hay una tendencia de conseguir mejores
resultados con la cirugia precoz que con la tardia; sin
embargo, debe considerarse la relacion riesgo/benefi-
cio. Peores resultados se obtienen cuando la cirugia se
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realiza entre los dias 4-10 post-HSAa (intervalo vaso-
espastico) que si se realiza de forma precoz o tardia®.

Evaluacion preanestésica del paciente con HSAa

En la HSAa se utilizan varias escalas de exploracion
neuroldgica para estandarizar la clasificacion clinica y
estratificar los pacientes para la terapia. Se remite al
lector al apartado de generalidades. El grado clinico
también indica la severidad de la patologia intracra-
neal asociada. A mayor grado clinico mayor posibili-
dad de desarrollar vasoespasmo, hipertension intracra-
neal, anormalidades en la autorregulacion del flujo
sanguineo cerebral (FSC) y en la respuesta cerebro-
vascular al CO,.

Tras un HSAa el grado clinico del paciente refleja la
presion intracraneal (PIC). Pacientes con grado Iy II
de HH presentan una PIC normal (pero no necesaria-
mente una elastancia normal), mientras que en los gra-
dos IV y V hay hipertension intracraneal. Debe recor-
darse que la gradacién neuroldgica puede cambiar en
el tiempo, ya sea por la mejoria (ventriculostomia) o
por deterioro neuroldgico (traduccién de una PIC alta).

Aunque la HSAa afecta al sistema nervioso central
(SNC), se trata de una patologia sistémica con potencial
afectaciéon multiorganica®**. Un peor grado clinico tam-
bién se asocia con una alta incidencia de arritmias car-
diacas y disfuncién miocérdica; ademads los grados mds
altos tienden a ser hiponatrémicos e hipovolémicos.

La mayorfa de pacientes presentan complicaciones
médicas tras una HSAa, que pueden ser graves hasta en
un 40%, con una mortalidad entorno al 21%¥*. Hasta
un 54% de los pacientes tienen fiebre (>38,3°C)*; ane-
mia con necesidad de transfusion 36%; arritmias car-
diacas 35%; alteraciones electroliticas 28%; hiperten-
sién arterial que requiere tratamiento (>160 mm Hg
sist6lica) un 27%. Edema pulmonar tanto cardiogénico
como neurogénico 23%*; lesién pulmonar aguda o
neumonia 20%%; hipotensioén (<90 mm Hg sistdlica)
que necesita tratamiento con vasopresores 18%; e
hiperglicemia (>200 mgedL") 30%. Se recomienda un
estricto control de la glucosa en todos los pacientes con
lesion cerebral aguda®. El nivel de 110 mgedL"! deberia
mantenerse en la unidad de cuidados intensivos (UCI)
pero es necesario aplicar un protocolo estricto que evi-
te la aparicion de hipoglicemias®.

En la HSAa la disfuncién miocardica es relativa-
mente frecuente por varias causas: hipertension arte-
rial, arritmias, fracaso cardiaco, anomalias electrocar-
diogrédficas (ECG)* sugestivas de alteraciones
electroliticas (QT prolongado, ondas T anormales,
arritmias) o lesién miocdrdica (cambios del ST, ondas
Q, arritmias graves, aturdimiento miocérdico neurogé-
nico***, miocardiopatia de Takotsubo®, etc.). En tal
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caso se indicarfa la determinacién de enzimas especi-
ficas (Troponina I, CPK-MB) y examen cardiolégico
(ecocardiografifa). Sin embargo, en muchos casos la
cirugia urgente estd indicada y es prioritaria ante la
posible demora impuesta por las pruebas cardioldgicas
adicionales, siendo mds seguro considerar cualquier
dato clinico o ECG como reflejo de cardiopatia y
actuar en consecuencia: eleccion de técnica anestésica,
monitorizacién y cuidados postoperatorios**. Debe-
mos tener en cuenta que la bradicardia, la taquicardia
o las anomalias de la onda T y el segmento ST se han
asociado a una mayor mortalidad en los pacientes
afectos de HSA y sometidos a clipaje®.

La mayoria de los pacientes con HSAa (30 al
100%) desarrollan una respuesta neuro-cardio-endo-
crina’’ que produce hiponatremia (Na <135 mEq-L")
por incremento de la natriuresis y disminucién del
volumen intravascular post-HSAa* por aumento de la
diuresis y/o disminucién de la ingesta liquida®.

Del 10-30% de los enfermos con HSAa desarrollan
hiponatremia después de la hemorragia. Su aparicién y
clinica es equiparable a la del vasoespasmo, por lo que
requiere diagndstico diferencial; ya que los pacientes
con hiponatremia post-HSAa tienen tres veces mayor
tendencia a desarrollar infarto cerebral tardio que los
pacientes normonatrémicos™.

Aunque la hiponatremia podria deberse al aumento
de la vasopresina (ADH); sin embargo la elevacion es
transitoria, por lo que el sindrome de secrecion inade-
cuado de ADH (SSIADH) que cursa con hiponatremia
euvolémica no seria la causa’. Otra teoria atribuye la
hiponatremia a la respuesta hipersimpdtica y a pépti-
dos natriuréticos (auricular, cerebral), que se corres-
ponde con el sindrome pierde sal de origen cerebral
(CSWS: cerebral salt wasting syndrome) que cursa
con hipovolemia, hiponatremia e hipernatriuresis (>40
mMolsL")**. También la hiponatremia se relaciona con
la hidrocefalia por causar distensién de los ventriculos
cerebrales, pudiendo producir la liberacién de factores
natriuréticos del hipotdlamo.

Hay que realizar un diagndstico diferencial entre
SSIADH y CSWS, ya que su tratamiento es opuesto,
aunque para los eclécticos es una diferencia semantica
y lo que hay que tratar es la hiponatremia, indepen-
dientemente de la volemia, ya que es la que ocasiona
los sintomas neuroldgicos™.

La hipomagnesemia aparece en mas de la mitad de
los pacientes con HSAa y estd asociado a isquemia
cerebral tardia. El tratamiento precoz con sulfato de
magnesio podria mejorar el prondstico™. Se sugiere
que el Mg* revierte la vasoconstriccion inducida por
la endotelina-1 y ademds proporciona vasodilatacion
por inhibicién del receptor N-metil-aspartato-glutama-
to (NMDA)>.

quirurgico del aneurisma cerebral roto

La hemostasia puede ser anormal, debido a comor-
bilidades (déficit de factores de la coagulacién, vascu-
lopatia, etc.) o a terapias anticoagulantes o antiagre-
gantes. La trombocitopenia es frecuente (4%) durante
los primeros 14 dias*. Debe realizarse el test de
hemostasia y el recuento de plaquetas para identificar
una coagulopatia preexistente®.

La revisién del estado patoldgico intracraneal del
paciente que incluya estudios de neuroimagen [tomogra-
fia computarizada (TC), resonancia magnética (RM),
angiografia, etc.)] y otras exploraciones como la monito-
rizacién de la PIC, el Doppler transcraneal (DTC), etc.
nos informan tanto del grado de complejidad del aneu-
risma como de la repercusion neuroldgica de la HSAa.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento de la hiponatremia
y la hipovolemia tras HSAa”

1. La administracion de grandes volimenes de liqui-
dos hipoténicos y la hipovolemia deben evitarse tras
la HSAa (Clase I, nivel de evidencia B).

2. Es razonable monitorizar el estado de la volemia
de los pacientes tras HSAa utilizando alguna combina-
cién entre presion venosa central (PVC), presion de
oclusién capilar pulmonar (PCWP), balance liquido y
peso corporal. El tratamiento de la hipovolemia debe-
ria realizarse con liquidos isoténicos (Clase Ila, Nivel
de evidencia B).

3. El uso de acetato de fludrocortisona y de salino
hiperténico es razonable para corregir la hiponatremia
(Clase IIa, Nivel de evidencia B)

4. En algunos casos puede estar indicado disminuir
la administracion de liquidos para mantener la euvole-
mia (Clase IIb, nivel de evidencia B).

Premedicacion

Los objetivos de la premedicacion son la ansidlisis,
sedacion, amnesia y una disminucién de la descarga
adrenérgica autondmica. La dosificacién de los ansio-
liticos se titula segin el grado de deterioro neuroldgi-
co, que puede cambiar de un momento a otro.

Debe balancearse el riesgo de paciente ansioso e
hipertenso (peligro de re-ruptura aneurismatica), con
el de depresion respiratoria (hipercapnia e incremento
de la PIC). En la seleccion del farmaco se considera la
gradacion neuroldgica, el nivel de PIC (clinica, neu-
roimagen, ventriculostomia), y el estado cardiorrespi-
ratorio; asi como enfermedades asociadas y reacciones
alérgicas.

En pacientes con grado 0-I-Ia-II de HH, ademds del
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apoyo psicoldgico para aliviar la ansiedad, es apropi-
cida unas pequefias dosis de una benzodiazepinas de
corta duracion. Los opidceos raramente son necesarios
y pueden causar depresion respiratoria.

En grado IV-V de HH o 4-5 de WENS no requieren
ningln tipo de premedicacion debido a su bajo nivel
de consciencia.

Se sopesa la medicacion habitual del paciente, p. ej.
antihipertensivos, diuréticos, antidiabéticos, antidepre-
sivos, antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), met-
formina, aminoglucésidos, etc.; retirando los que inter-
fieran con los fairmacos anestésicos. Debe mantenerse
de forma ininterrumpida la profilaxis o tratamiento del
vasoespasmo post-HSAa con perfusién de dihidropiri-
dina (nimodipina). La profilaxis antibidtica y la de
broncoaspiracién serdn consensuadas, asi como los
anticomiciales y corticoides.

El abordaje neuroquirtdrgico es de riesgo hemorragi-
co elevado, por lo que se realizara tipificacion de gru-
po vy Rh sanguineo; asi como reserva de hemoderiva-
dos.

En la entrevista preoperatoria se informard al
paciente y/o familia del procedimiento anestésico y del
riesgo asociado. Al mismo tiempo, se procede a la
educacion del paciente y familia, y se solicita el con-
sentimiento anestésico firmado.

Debe reevaluarse el paciente el dia previo a la inter-
vencion, ya que su estado neuroldgico puede haber
cambiado y quizds sea preciso un replanteamiento del
procedimiento neuroanestésico.

El manejo neuroanestésico debe planificarse para:
a) facilitar el proceso neuroquirtrgico y la recupera-
cién del paciente, b) minimizar el riesgo de resangra-
do, ¢) disminuir la morbilidad sistémica y d) maximi-
zar la proteccion cerebral frente a la isquemia para
mejorar la supervivencia funcional del paciente.

Preparacion del quiréfano

El clipaje aneurismético mediante craneotomia os-
teopldstica se considera un procedimiento de alta com-
plejidad y potencialmente prolongado (>5 horas), por
lo que el manejo neuroanestésico tiene consideracio-
nes estratégicas, de equipamiento y farmacoldgicas
especificas. Entre otras, pueden considerarse:

e El traslado del paciente al quir6fano depende de
la situacién clinica, que serd acompafiado y monitori-
zado siempre que venga de la unidad de reanimacién
o de cuidados (neuro)criticos. Necesitard sedo-analge-
sia adecuada con o sin bloqueo neuromuscular si el
paciente estd intubado.

e Si el enfermo porta una derivacion externa de
liquido cefalorraquideo (LCR) debe comprobarse la
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permeabilidad del drenaje y la altura del mismo res-
pecto al nivel del conducto auditivo externo (CAE). A
veces se aconseja cierre temporal del drenaje ventricu-
lar para evitar la salida accidental de LCR y el riesgo
de resangrado aneurismatico.

* Disponer de varios dispositivos eléctricos de per-
fusién y transductores de presion.

* Manta térmica de superficie o mejor equipo de
hipotermia endovenosa.

e Disponer de sistemas para drenaje lumbar de
LCR.

* Equipamiento de algin tipo de neuromonitoriza-
cion multimodal [niroscopia (NIRS), SjO,, PtiO,, T,
microdidlisis, DTC, EEG, potenciales evocados, etc.]
y sistémica (PVC, SvO,, Swan-Ganz, PICCO, etc.).

* Medicacion “especifica” disponible para utilizar
si es necesario:

Vasodilatadores: nimodipino, labetalol, urapidilo,
nitroglicerina y nitroprusiato.

Vasopresores: fenilefrina, efedrina, noradrenalina,
(adrenalina y dopamina no se recomienda porque
aumenta el CMRO,)*.

Anticomiciales: fenitoina, valproato, levetiracetam,
midazolam, tiopental sédico.

Otros farmacos como: furosemida, dexametasona,
hidrocortisona, insulina, pantoprazol, ondansetrén,
esmolol, CIK, Cl,Ca, CO,HNa y SO,Mg.

* Fluidoterapia: cristaloides (salino 0,9%, plasmaly-
te, ringer simple, salino hiperténico), coloides sintéti-
cos (hidroxietil-almidén, gelatina), osmodiurético
(manitol 20%) y albtiimina.

* Hemoterapia: pruebas cruzadas y reserva de 4 con-
centrados de hematies. Disponer de dispositivo de trans-
fusién de alto flujo. Tener en cuenta la posible necesi-
dad de plasma fresco, pool de plaquetas y factor VII
activado para situaciones de hemorragia incoercible.

Induccion anestésica

Durante la induccién de la anestesia debemos alcan-
zar una adecuada profundidad anestésica para conse-
guir los siguientes objetivos: 1) reducir el riesgo de
rotura intraoperatoria, minimizando la presion trans-
mural (PTM), 2) crear condiciones Optimas intracrane-
ales para facilitar el microclipado, 3) mantener una
adecuada perfusion cerebral y 4) consensuar despertar
precoz versus prolongado.

Realizar una induccién correcta en un enfermo con
HSAa requiere un alto grado de coordinacién. Esta
fase es critica porque el resangrado del aneurisma pue-
de ser letal. La incidencia de rotura varia del 0,5% al
2% y la mortalidad se acerca al 75%.

La relacién entre la PTM y la tensién de la pared
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aneurismadtica es lineal, de modo que cualquier aumen-
to de la presién arterial media (PAM) o disminucién
de la PIC (hipocapnia, manitol, drenaje de LCR, o cré-
neo abierto con PAM elevada) aumentard la PTM e
incrementa el riesgo de de ruptura del aneurisma. Un
subito y mantenido ascenso de la presién arterial, con
o sin bradicardia, sugiere la posibilidad de resangrado.
El DTC puede ayudar en el diagndstico™.

En el concepto de la induccion deben considerarse
dos partes: (1) la hipnosis para lograr pérdida de la
consciencia, y (2) profilaxis de la respuesta del siste-
ma nervioso auténomo (hipertension y/o taquicardia) a
la maniobra de laringoscopia e intubacién®.

Los problemas fundamentales que debemos preve-
nir son las alteraciones bruscas de la presién sangui-
nea, la retencién de CO, y la tos.

Se coloca la monitorizacion estindar (ECG, PANI,
y Sp0O,) y se registran los signos vitales. También es
aconsejable monitorizar el plano anestésico, por ej.
indice biespectral (BIS), entropia o similar. En el
miembro sano se monitoriza la funcién neuromuscu-
lar, p. ej. tren de cuatro (TOF).

Antes de la hipnosis se canaliza una arteria periférica
previa infiltracién mediante anestésico local y se conec-
ta a transductor arterial enrasado a la altura del CAE
(poligono de Willis), para estimacion mdas adecuada de
la PTM y/o de la presion de perfusion cerebral (PPC).

En pacientes con grado O-I-Ia-1I y quizas III de HH
o su equivalente 1-2-3 de WENS, el control de la PTM
es tanto evitar elevaciones de la presion arterial como
disminuciones de la PIC. En pacientes con grado IV-V
de HH o0 4-5 de WENS Ia PIC est4 elevada, por lo que
es mas razonable su manejo por el lado de la PPC y se
benefician de una hiperventilaciéon moderada.

Los farmacos de eleccién para la induccién de la
anestesia son el tiopental o el propofol suplementados
con opidceos, evaluando su efecto mediante monitori-
zacién del plano anestésico, p. ej. BIS, entropia o
potenciales evocados auditivos de latencia media
(PEALM).

Para el bloqueo neuromuscular se utiliza un blo-
queante competitivo de duracién intermedia y cuando
el grado de bloqueo es profundo (ninguna respuesta
al estimulo TOF) se procede a la intubacién endo-
traqueal con tubo reforzado. La succinilcolina proba-
blemente deba evitarse en pacientes con HSAa e
incluso en aquéllos sin disfuncién neuroldgica; sin
embargo, puede administrarse en los casos de induc-
cién de secuencia rdpida si el riesgo de broncoaspira-
cion lo justifica.

Para amortiguar la respuesta hipertensiva a la ins-
trumentacién de la via aérea puede optarse por pro-
fundizar el plano anestésico y/o utilizar adyuvantes
(esmolol, lidocaina, urapidil, etc.). Idealmente, debe
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hacerse coincidir el efecto maximo farmacolégico con
las maniobras de laringoscopia e intubacién endotra-
queal, que debe realizarse con suavidad y ser de breve
duracion (< 30 segundos).

Monitorizacién intraoperatoria

Sin olvidar la monitorizacién sistémica, la especifi-
ca cerebral (neuromonitorizacién) deber ser lo mas
amplia posible (multimodal). Debe enfatizarse que el
organo en riesgo es el cerebro (time is brain) y que el
dafio (infarto) es irreversible.

La neuromonitorizacién multimodal intraoperatoria
en la actualidad sigue bajo minimos. Los resultados de
la encuesta realizada por la seccion de Neurociencia
de la SEDAR confirman la misma tendencia en nues-
tro pais® que en nuestro entorno® .

La monitorizacién y la canulacién vascular deben
realizarse antes de la posicién quirdrgica, que podria
limitar el acceso a venas y arterias. Ademas de los
catéteres centrales, una o dos canulas de grueso calibre
deben insertarse en venas periféricas, preferentemente
de miembro superior.

1.- Monitorizacion estdndar

e ECG de 5 derivaciones con andlisis ST, pulsioxi-
metria (SpO,), presidn arterial no invasiva, BIS o
entropia (mientras sea posible), capnografia (CO,ET),
espirometria de flujo lateral, compliancia téraco-pul-
monar, control de gases anestésicos espirados.

* Sondaje vesical y diuresis horaria.

* Temperatura central (esofdgica, nasofaringea o
auditiva).

* Monitorizacién del grado de bloqueo neuromuscu-
lar (TOF) en miembro sano.

* Canalizacion arterial periférica (preinduccién).

» Catéter venoso central (PVC) y considerar catéter
de Swan-Ganz en pacientes con peor estado clinico,
como guia de reposicién de volemia, para terapia tri-
ple-H y posibilidad de medir el gasto cardiaco durante
la terapia cuddruple-H, respectivamente.

* Plano anestésico (hasta que sea posible): BIS,
entropia PEALM.

* Analitica intraoperatoria: gasometria (co-oxime-
tria) arterial, hematometria, e ionograma, asi como
glucemia y osmolalidad (eficaz).

11.- Monitorizacion neuroespecifica

* Oximetria cerebral incruenta (hasta que sea posi-
ble). NIRS es una variable hemometabdlica regional
del CMRO,.
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e Saturacién de oxigeno en el golfo de la yugular
(§jO,): es una estimacién global del CMRO,.

e Presion tisular de oxigeno (PtiO,) y temperatura
cerebral (T%i): son una estimacién focal del CMRO,.

* Presidén intracraneal: ventriculostomia o drenaje
lumbar (indicacién).

e DTC para diagndstico del vasoespasmo y estima-
cién de la PIC.

* Microdidlisis cerebral considerada por su coste
herramienta de investigacion.

* Neuroelectrofisiologia: EEG y potenciales evoca-
dos (PE).

La monitorizacién neurofisioldgica intraoperatoria
(MNI) detecta de forma precoz la isquemia cerebral,
aunque su especificidad no es muy alta®. La monitori-
zacion de los potenciales evocados somatosensoriales
(PESs) se indica en los aneurismas anteriores y poste-
riores y los potenciales auditivos de tronco (PEAT)
para los de la circulacién vértebro-basilar (Tabla 1). Su
utilizacion puede alertar del riesgo de isquemia y llevar
a retirar un clip o a iniciar medidas de neuroproteccion.
Sin embargo, al estar afectados por los farmacos anes-
tésicos pueden dar falsos positivos o negativos. Los fal-
sos negativos pueden resultar en nuevas paresias post-
cirugfa y se asocian de forma tipica con infartos
subcorticales (de cdpsula interna o tronco).

Los potenciales evocados motores (PEM), subcorti-
cales o de tracto corticoespinal, parecen superiores a
los PESs, que presentan un origen mds cortical.

En relacién al Doppler microvascular, este tltimo es
superior a los potenciales para detectar una oclusién
vascular inadecuada, pero no puede controlar si el flu-
jo colateral es suficiente, por lo que puede apoyarse en
los potenciales evocados para decidir si se puede con-
tinuar el procedimiento sin problemas®.

Mantenimiento de la neuroanestesia

La mantenciéon de la anestesia para la cirugfa del
aneurisma debe conseguir:

* Estabilidad hemodindmica sistémica.

* Relajacién cerebral y facilitacion de la exposicion
quirdrgica.

* Proteccién del cerebro frente a la isquemia global
y/o regional (vasoespasmo).

* Reduccién de la formacién de edema cerebral y
control de la PIC.

* Mantencién de normovolemia o moderada hiper-
volemia.

* Mantencién de la isotonicidad del plasma.

e Normalizacién de la glucemia.

e Profilaxis y tratamiento de las complicaciones
intraoperatorias (estallido, swelling, etc.).

* Conseguir un despertar rapido y suave de la anes-
tesia para realizar una evaluacién neurolégica precoz.

Al igual que en la induccién, tanto la PTM como la
PPC son los factores a considerar hasta la exclusion
del aneurisma. Después, la profilaxis del vasoespasmo
es el objetivo mds primordial.

La colocaciéon de marcos esterotdxicos o de cra-
neostatos de fijacion (p. ej Mayfield) requieren pro-
filaxis/tratamiento de la hiperrespuesta vegetativa
(hipertension y/o taquicardia) que provoca. Puede
realizarse mediante opidceos o antihipertensivos o
beta-bloqueantes; o bien, infiltraciéon previa de los
puntos de fijacién con anestésico local sin adrenali-
na o bloqueo regional del cuero cabelludo.

La posicidén del paciente para el procedimiento neu-
roquirdrgico viene determinada por la localizacién y
tamafio del aneurisma. Debe evitarse la hiperexten-
sién, hiperflexién y/o excesiva rotacién cervical (ase-
gurar una distancia minima de unos 2 dedos entre la
mandibula y la clavicula) que dificulte el retorno
venoso craneoencefdlico. Ligero anti-Trendelenburg
favorece el drenaje venoso y tiene efectos beneficiosos
sobre la PIC*. Asi mismo, en caso de cirugia prolon-
gada deben prevenirse los dectbitos y lesiones nervio-
sas periféricas por un mal almohadillado de los miem-
bros y/o posicién neuroquirtdrgica incorrecta.

La duracién del periodo de induccién, monitoriza-
cién multimodal y colocacién postural del enfermo

TABLA 1
Monitorizacion neurofisiolégica intraoperatoria del clipaje aneurismatico

Tipo de aneurisma

Monitorizacion recomendada

Aneurismas circulacién anterior: carétida interna, cerebral media,
cerebral anterior, comunicante anterior, arteria oftalmica.

Aneurismas de fosa posterior: arterias cerebelosas posteroinferior,
anteroinferior y superior. Arteria basilar. Arteria vertebral.

Aneurismas circulacién posterior: arteria cerebral posterior, arteria
comunicante posterior.

Electroencefalograma (EEG) continuo.

Potenciales evocados (PE) somatosensitivos: nervio mediano y tibial
ipsi- y contralaterales

PE motores.

PE acusticos de tronco ipsi y contralaterales
PE somatosensitivos: nervio mediano ipsi y contralaterales

EEG continuo. PE visuales
PE somatosensitivos: nervios tibial y mediano ipsi y contralaterales
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suele durar entre 40 y 60 minutos, por lo que el plano
anestésico no debe ser demasiado profundo para man-
tener una PPC adecuada a las necesidades metabdlicas
cerebrales.

La técnica anestésica utilizada debe basarse en la
experiencia del anestesi6logo y en los requerimientos
y objetivos del manejo (neuro)anestésico. Una técnica
que permita un rapido control hemodindmico y un des-
pertar precoz es la mds adecuada.

La técnica puede ser: intravenosa, inhalatoria o
balanceada. Los pacientes con buen grado clinico (0-I-
Ia-IT de HH o 0-1-2 de WENS), teéricamente no pre-
sentan PIC elevada (aunque la elastancia puede ser
anormal), por lo que la eleccidon de farmacos es menos
importante; en cambio los pacientes con grados IV-V
y quizds III de HH o 3-4 de WENS tienen hipertension
intracraneal; de ahi que la anestesia total intravenosa
sea mds razonable (concepto de separador quimico
cerebral)®%’. No obstante, la presencia de vasoespasmo
puede condicionar la eleccidén de un anaestésico inha-
latorio sobre un intravenoso, al menos para el etomi-
dato, ya que se sugiere que incrementa el riesgo de
vasoespasmo®.

La elecciéon de farmacos de accién prolongada
deberia limitarse a aquellos casos en que no se planea
extubar y despertar al paciente al término de la cirugia,
p. €j. rotura intraoperatoria o deficiente estado neuro-
l6gico previo. Otra limitacién en la eleccion de farma-
cos se debe a la monitorizacién neurofisiolégica (EEG
y PE) intraoperatoria®.

La ventilacién pulmonar debe realizarse con la
menor presion intratordcica posible y se mantiene nor-
mocapnia o leve hipocapnia (PaCO, > 35 mm Hg) con
leve hiperoxemia (PaO, > 100 mm Hg), ajustando los
pardmetros respiratorios seglin gasometria arterial.

En los pacientes con HSAa el grado de disregulacion
del FSC y de la vasorreactividad al CO, se correlacio-
nan directamente con el grado clinico neuroldgico. En
presencia de vasoespasmo cerebral (angiografico y/o
clinico) hay que evitar la disminucién de la PPC y debe
mantenerse la normocapnia. En pacientes que se nece-
site hiperventilacién para disminuir la PIC se realiza
hipocapnia optimizada.

La mezcla inspiratoria serd O,/aire, ya que la utili-
zacion de N,O es controvertida por sus efectos secun-
darios sobre la PIC, embolismo aéreo y vasoespasmo
cerebral; sin embargo a largo plazo post-clipaje no
influye en el resultado neurolégico ni neuropsicoldgi-
co®.

Hasta los afios 70 los anestésicos volatiles (halotano)
tenfan gran aceptacidén en neuroanestesiologia, pero la
descripcién neurotéxica del halotano en 1966 por Jen-
nett y McDowall™ hace que los intravenosos resurgie-
ran como alternativa. Este estudio un tanto polémico,
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no impidié la reintroduccién de nuevos inhalatorios. El
isofluorano es un citoprotector isquémico equiparable
al barbittirico (tiopental, pentobarbital)”; el desfluorano
y sevofluorano seguirdn por el mismo camino, al
menos que no sean neurotdxicos y en cuanto al desper-
tar precoz son equiparables al propofol™.

Los anestésicos voldtiles no producen un descenso
paralelo del FSC y del CMRO,, lo que se ha denomi-
nado “desacoplamiento” flujo-metabolismo. Sin
embargo, el término no es totalmente correcto, ya que
si existe cierto grado de acoplamiento del flujo al
metabolismo, y por tanto es mds exacto decir que los
inhalatorios producen una alteracién del indice flujo-
metabolismo”. El efecto de los inhalatorios sobre la
PIC se correlaciona con la concentracion alveolar
minima (CAM), aunque para los eclécticos existe la
posibilidad de introducir el vapor o incluso el N,O una
vez abierta la duramadre y comprobado que el cerebro
estd en buenas condiciones.

Durante el procedimiento, y de forma especial
durante la exclusidn del aneurisma, debe asegurarse
una pardlisis profunda (TOF < 1/4), monitorizando el
grado de bloqueo neuromuscular en un miembro sin
déficit neurolégico. Por otro lado, debe considerarse la
interaccion farmacoldgica del bloqueante neuromuscu-
lar competitivo y la terapia anticomicial (fenitoina,
carbamazepina) crénica, asi como el efecto de la hipo-
termia, la diuresis forzada y el potencial efecto acu-
mulativo en procedimiento prolongado™.

Para favorecer el abordaje quirtirgico al suelo de la
base del crdneo se necesita un cerebro relajado. En el
preoperatorio la elastancia craneoespinal se evalia
mediante los estudios de neuroimagen y la gradacion de
la escala neuroldgica. En el intraoperatorio, la medicién
de la presion subdural (previa a la durotomia) es una
estimacion objetiva del grado de hinchazén cerebral
(swelling) y la posibilidad de herniacién transcalvaria al
abrir la duramadre™”. Ya que el objetivo es conseguir
un cerebro lo més “relajado” posible, para facilitar el
acceso al aneurisma, diversas medidas deben conside-
rarse para disminuir la elastancia craneorraquidea:

1.-Facilitar drenaje venoso cerebral (flexién y rota-
cién del cuello lo indispensable, asegurando una dis-
tancia minima de unos 2 dedos entre la mandibula y la
clavicula, ligero anti-Trendelenburg, y ventilacién con
la menor presidn intrapulmonar).

2.-Drenaje externo de LCR, mediante drenaje lum-
bar tras la induccidn, ventriculostomia externa ya
colocada, o durante la cirugfa abriendo cisternas basa-
les o puncién ventricular. No se abrird el drenaje has-
ta la durotomia, sin exceder los 5 mlemin™, salvo una
pequefia cantidad si debemos ayudar a dicha apertura
dural®®. El drenaje de LCR tiene la ventaja de reducir
el volumen cerebral sin producir aumento del volumen
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intravascular ni ocasionar diuresis osmdtica, por lo
que su indicacién seria en pacientes con nefropatias
y/o cardiopatias asociadas.

3.-Hipocapnia. La reduccién de la PaCO, disminuye
el volumen sanguineo cerebral. En general la reactivi-
dad al CO, se mantiene en pacientes con grados bajos
de HH, pero puede estar alterada en los grados altos.
Sin embargo, durante la cirugfa aneurismatica la hipo-
capnia no optimizada puede agravar la isquemia cere-
bral y se reservard cuando tengamos neuromonitoriza-
cién adecuada (SjO,, PtiO,); de lo contrario
mantendremos normo- o hipocapnia moderada
(PaCO,: 32-35 mm Hg)*%.

4 .-Osmodiurético. EI manitol reduce el volumen del
cerebro, principalmente del sano, (barrera hematoen-
cefdlica integra) y facilita la retraccion cerebral. En
general a dosis de 0,25 a 1,0 gekg' de manitol al 20%
a pasar en 15-20 min, aunque la dosificacién idénea
(carga osmolar) seria guiada por la osmolalidad plas-
madtica’™. Su administracion debe precisarse en el tiem-
po. En neuroanestesia se sugiere administrarlo después
de realizada la craneoplastia para evitar el riesgo de
hematoma debido a desgarro de las venas puentes por
retraccién prematura del cerebro. En cirugia del aneu-
risma, para evitar el riesgo de resangrado, se reco-
mienda darlo después de la durotomia; ya que el mani-
tol, por su efecto osmético, produce un aumento de la
volemia con una disminucién de la PIC; lo que oca-
siona un incremento de la PTM del aneurisma”. La
reducciéon de la PIC y del volumen intracraneal
comienza después de 5 a 15 minutos y el efecto pico
aparece a los 30-45 minutos, por lo que en la practica
neuroanestésica se inicia su administracion al comien-
zo de la craneotomia®. El efecto del manitol puede
incrementarse con el uso de la furosemida, de modo
que la administracién conjunta de furosemida a 0,15-
0,3 mgekg™! permite reducir la dosis de manitol, y obli-
ga a monitorizar en sangre los niveles de K* y de Na*.
Si la hipertension intracraneal estd asociada a hipona-
tremia e hipovolemia (SSIADH, CSWS, diuresis
osmotica, etc.) es mds razonable utilizar CINa hiperto-
nico 7,5% (3-5 mleKg", en dosis unica, lento, en 15
minutos)*®. La accién del manitol sobre el volumen
intravascular es bifasica, tras un aumento inicial rela-
tivamente corto sigue un periodo de disminucion debi-
do a la diuresis osmética provocada®*. Por lo tanto,
para mantener la euvolemia debemos reponer las pér-
didas hidroelectroliticas con fluidos adecuados (crista-
loides y/o coloides) y guiadas por la monitorizacién
hemodindmica.

5.-Hipotermia sistémica inducida de grado leve a
moderado (35-32°C). El enfriamiento disminuye la
PIC elevada y tiene propiedades protectoras en la neu-
roisquemia experimental. En cambio, su utilizacién
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tanto profilactica como terapéutica, en la HSAa es
controvertida debido a que no disminuye el déficit
neuroldgico e incrementa la tasa de morbilidad post-
quirtrgica®*. Actualmente hay insuficientes estudios
para recomendar su utilizacion rutinaria en el acciden-
te cerebrovascular agudo®, por lo que se mantiene la
normotermia intraoperatoria y se sugiere la hipotermia
permisiva para aneurismas complejos. Por otro lado, la
hipertermia, aunque minima, es neurotdxica y se
correlaciona con mayor disfuncién neuroldgica tras
HSAa¥®, de ahi que la eutermia sea un objetivo fun-
damental.

En los pacientes con HSAa generalmente la dismi-
nucién del FSC y del CMRO, se correlacionan con el
grado clinico neurolégico. Al mismo tiempo el VSC
aumenta si se desarrolla vasoespasmo®. La PPC debe
mantenerse dentro de los niveles preoperatorios (si
autorregulacion preservada) mediante control meticu-
loso de la PAM en + 20 mm Hg (fenilefrina o efedri-
na preparada en jeringa) y transductor enrasado a poli-
gono de Willis (crdneo cerrado). Sin embargo,
solamente una neuromonitorizacién adecuada (SjO,,
PtiO, o microdidlisis)®** asegura una perfusion cere-
bral acoplada a las necesidades metabdlicas, al menos
de forma global (crdneo abierto).

La cantidad de fluidoterapia transoperatoria serd la
adecuada para mantener una volemia efectiva evitando
la hiperhidratacién. Su administraciéon se guia por
medio de la diuresis horaria, el sangrado y la PVC o
PCWP?. En la calidad de fluidos no deben utilizarse
disoluciones hipoosmolares (Dextrosa 5%, Ringer lac-
tato), ya que incrementan el edema cerebral®. Se acon-
seja mantener cierto grado de hiperosmolalidad san-
guinea que debe ser medida (osmometria) y no
calculada®”. Solamente después que el aneurisma ha
sido clipado de forma efectiva se inicia la terapia tri-
ple-H (hipertensién, hemodilucién e hipervolemia)
para profilaxis y/o tratamiento del vasoespasmo cere-
bral.

En el intraoperatorio debe mantenerse un control
estricto de la glucemia sanguinea, ya que la hiperglu-
cemia se asocia con peor resultado neurolégico®”. Sin
embargo, en el neurotrauma la microdidlisis cerebral
evidencia que existe hipoglucemia tisular enceféli-
ca®”, por lo que se inicia el debate de la hipergluce-
mia permisiva en el paciente neurocritico'®.

En pacientes con HSAa la transfusion de sangre alo-
génica (TSA) se ha asociado con un incremento del
riesgo de vasoespasmo y malos resultados neurolégi-
cos®™'%'; sin embargo, esta teoria no se mantiene segtin
trabajos posteriores'” por lo que se necesitan estudios
randomizados para validar dicha hipétesis. En el
paciente neurocritico todavia no estd resuelta la con-
troversia entre la politica transfusional liberal (umbral
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transfusional: 10 gedL' y mantener Hb: 10-12 gedL")
versus la restrictiva (concepto de “hemoglobina tolera-
ble”: umbral transfusional: 7 gedL" y mantener Hb de
7-9 gedL"). Los mecanismos por los que la TSA incre-
mentan la morbimortalidad del paciente critico son
diversos (autoinmune, lesién pulmonar, sobrecarga cir-
culatoria, alteraciones microcirculatorias, etc.)'™. Qui-
z4s, para evitar la hipoxia tisular anémica, el paciente
neurocritico grave o aquellos con vasoespasmo sinto-
maético requieran niveles de Hb mads altos que los
pacientes con grado I 6 II de HH o sin déficit isqué-
mico tardio'™.

Técnicas especiales

El riesgo mas grave durante la intervencion quirtr-
gica es la ruptura del aneurisma durante la diseccién
del cuello y/o clipaje definitivo. Ademds de la pericia
neuroquirtirgica las medidas profildcticas son la hipo-
tensién controlada (HC) (general) y la oclusién vascu-
lar transitoria (hipotensién local).

Hipotension controlada intraopetoria

El objetivo de la HC inducida es disminuir la PTM
y la tensién de la pared del aneurisma (Ley de Lapla-
ce) de modo que el cuello se haga mds maleable para
colocar el clip. La hipotension inducida se utiliza
durante la diseccion quirtirgica y clipaje del aneuris-
ma.

La HC se define como una reduccién de la presion
sanguinea sistdlica de 80-90 mm Hg, una reduccién de
la PAM a 50-65 mm Hg, o un 30% de reduccioén en la
PAM basal'®”.

Esta metodologia ha sido denostada por incrementar
la isquemia y/o infarto cerebral post-clipaje y no redu-
cir el riesgo de ruptura intraoperatoria. Sin embargo, la
técnica se utilizaba con hiperventilacién no optimiza-
da y deshidratacion cerebral e hipovolemia por diure-
sis forzada. En la actualidad, la hipotensién inducida
normovolémica y de corta duracién es razonable en
pacientes con buen grado neurolégico y sin vasoespas-
m0106.

El limite de seguridad de la PAM en la HC se des-
conoce, aunque se establece un umbral de 50 mm Hg
en individuos normotensos con autorregulacién con-
servada y crdneo abierto”. Sin embargo, por disminu-
cién de la PPC no serfa aconsejable cuando hay vaso-
espasmo cerebral o en pacientes grado IV 6 V de
HH'". También el limite estd alterado en el paciente
hipertenso, ya que tiene la curva de autorregulacion
desplazada hacia la derecha, por lo que se sugiere no
sobrepasar el 40% de la PAM preoperatoria.

quirurgico del aneurisma cerebral roto

Por otro lado, la hipotermia disminuye el CMRO,,
de modo que su utilizacién durante la oclusion transi-
toria permitirfa niveles mas bajos de PPC. No obstan-
te, la neuromonitorizacién multimodal permite estimar
el FSC adecuado durante la HC y por tanto individua-
lizar la técnica en el paciente con HSAa.

Aunque multitud de fadrmacos se han utilizado para
inducir HC, los mds empleados son el nitroprusiato y
el isofluorano; el primero por su breve duracion y el
segundo por su rol neuroprotector'®™'”. Sin embargo,
los potentes farmacos anestésicos intravenosos (remi-
fentanilo, propofol) solos o asociados a bajas dosis de
inhalatorios han desplazado a los anteriores'®.

La indicacién de la HC profunda es poco frecuente.
Quizés, el abordaje mds pragmatico sea reservar la HC
profunda para cortos periodos, p.ej. controlar la ruptu-
ra intraoperatoria o durante la diseccién de cuello y
aplicacién de clip. Cuando se realiza un clipaje tem-
poral o se realiza una compresion de la carétida, la HC
no es una opcién adecuada; al contrario, se debe
aumentar la PAM con el fin de permitir una mejor per-
fusion por las colaterales.

Oclusion arterial transitoria

La oclusién proximal temporal de los vasos aferen-
tes produce una hipotensién local y reduce la PTM del
aneurisma sin los problemas que supone la HC sisté-
mica.

Entre las ventajas del clipaje temporal, se incluyen:
a) una reduccion mas efectiva de la PTM, b) reduccion
de la ruptura intraoperatoria, ¢) mds facilidad técnica
para poner el clip definitivo en el cuello aneurismati-
co, y d) reducir los requerimientos de hipotensién con-
trolada'’. Cuando hay evidencia de vasoespasmo
angiografico la oclusion transitoria es mds razonable
que la hipotensién controlada.

No hay recomendacion respecto a la duracion y téc-
nica de oclusidn arterial proximal transitoria. El riesgo
de isquemia cerebral focal e infarto distal a la zona de
oclusién, edema cerebral y dafio a la pared de los
vasos es real; sin embargo, estd en directa relacién con
la duracién de la oclusién temporal y la integridad de
la circulacidn colateral. El umbral critico para conver-
tir una isquemia focal temporal en permanente (infar-
to local) se desconoce. La mayoria de los estudios
sugieren una duracion entre 15 a 20 minutos', en con-
traste a otros que refieren tiempos de hasta 120 minu-
tos con medidas citoprotectoras'’>. La controversia
también depende del tamaio del vaso ocluido, tronco
principal o rama periférica. No obstante, si la isquemia
afecta a nicleos profundos o al tronco encefélico, una
duracién menor de 10 minutos es la mds apropiada.

La oclusién proximal transitoria del vaso primario
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presenta el riesgo potencial de convertirse en isquemia
cerebral regional permanente (infarto)'. Este riesgo
depende de varios factores:

Edad del paciente: mayor riesgo en pacientes >60
afos

Grado clinico del paciente, el grado mas alto supo-
ne mayor riesgo.

Arteria clampada: p. ej. cardtida versus pericallosa.

Distribucién de las perforantes en aneurisma de la
basilar o cerebral media.

Duracién de la oclusién: no hay tiempo fijo, se
sugiere una limitacion entre 5 a 10 minutos. Si se pre-
cisa mas de 20 minutos se aconseja clipaje intermiten-
te para estimular el acondicionamiento isquémico'*,
aunque otros lo desaconsejan por los efectos secunda-
rios de la reperfusion.

Nivel de PPC: con el crdaneo abierto la PAM es el
factor determinante de la PPC, por lo que se aconseja
incrementar la PAM con el fin de favorecer el flujo
colateral. Se sugieren niveles de PAM cercanos a los
preoperatorios con enfermo despierto. Para alcanzar
dicho objetivo, unas veces es suficiente la administra-
cién de coloides antes del clipaje, y otras se debe aiia-
dir un estimulo farmacoldgico, siendo la fenilefrina de
eleccién, pues no produce vasoconstriccion cerebral
directa y tiene pocos efectos cardiacos secundarios,
(efedrina como alternativa).

Neuroproteccion realizada para aumentar la duracién
de la oclusién. Ademads de la hipertension arterial e
hipotermia moderadas, diversos fairmacos (vitamina E,
manitol, dexametasona, cocktail de Sendai'”, etc.), se
han utilizado para la proteccién cerebral intraoperato-
ria. Sin embargo, los barbitdricos (tiopental) son el
estdndar en la proteccién neuroisquémica. Se procede a
la administracién de tiopental sdico justo antes del cli-
paje transitorio para producir “burst supression”, exis-
tiendo evidencias experimentales que demuestran que
la administracién posterior también protege. La dosis
inicial de tiopental sédico de 5 mgekg™’ puede repetirse
a los 5-10 minutos, y mantener una perfusiéon durante
la oclusién transitoria de 10-20 mgekg'sh"'. Previamen-
te, debe asegurarse una adecuada volemia del paciente
y parar la administracién de anestésicos (propofol,
sevofluorano) para evitar la hipotension arterial. Si el
tiempo apremia, se utiliza fenilefrina o efedrina para
conseguir presién normal-alta, mientras dosificamos el
pentotal para un 90% de “burst supression”"*!".

Durante la oclusién arterial transitoria puede eva-
luarse el FSC-regional (FSCr) mediante microsonda
de difusién térmica o de PtiO,”, colocando el sensor
en la regién de cerebro cuya irrigacién depende de la
arteria ocluida, de modo que puede permitir una valo-
racién sensible, continua y en tiempo real del FSCr
durante la oclusién arterial transitoria.
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Sin embargo, no se han realizado estudios randomi-
zados prospectivos utilizando hipotermia, protectores
cerebrales o hipertensién inducida durante la oclusién
temporal del vaso parental. Por otro lado, también el
clipaje temporal es controvertido, ya que la oclusién
transitoria puede ser un factor adicional en agravar el
vasoespasmo post-HSAa'*®.

Para el clipaje de aneurismas de la arteria carétida
intracraneal, en su trayecto dentro y alrededor del seno
cavernoso, la oclusidon transitoria se realiza mediante
balén intravascular, previo test de tolerancia a la oclu-
sién que consiste en una oclusién temporal durante 10
minutos junto con una reduccién del 30% en la presion
arterial'®.

Final del clipaje aneurismdtico

Es indispensable un verdadero trabajo “en equipo”
entre neurocirujano y neuroanestesiélogo. Ademds, el
inicio y el fin de cualquier clipaje (temporal o defini-
tivo) deben anunciarse, para que el personal de quird-
fano esté continuamente informado del control de la
situacion.

Si el clipaje es eficaz, se inicia la profilaxis del
vasoespasmo cerebral. A continuacién debemos sus-
pender la perfusion de barbitirico y reiniciar propofol
o sevofluorano. Asimismo, se inicia el calentamiento
activo del paciente para alcanzar normotermia en la
educcién y ajustaremos la dosis de bloqueante neuro-
muscular segin el TOF para facilitar la extubacion y
evitar la recurarizacion parcial postoperatoria.

Ruptura intraoperatoria

Una rotura aneurismdtica es una emergencia en la
que la colaboracion de todos es indispensable.

La rotura del aneurisma puede ocurrir en la induc-
cion de la anestesia o durante el abordaje neuroquirtr-
gico; existiendo mayor morbimortalidad en la primera.
La incidencia oscila en los estudios antiguos del 2 a
19%; quizas la actual sea menor debido a los avances
técnico-cientificos. La rotura ocurre durante tres perio-
dos especificos: en un 7% en la prediseccion, durante
la diseccién en un 48% y con el clipado en un 45%".

El objetivo anestésico es facilitar un rdapido control
del sangrado y mantener una perfusion tisular adecua-
da. El sangrado no incrementa la morbimortalidad si es
rapidamente controlado; sin embargo, si cantidades sig-
nificativas de sangre entran al espacio subaracnoideo,
puede aparecer un brain swelling que en la mayoria de
los casos es refractario a tratamiento farmacoldgico.

Una rédpida induccién de HC para lograr un PAM de
40-50 mm Hg puede reducir el sangrado lo suficiente
como para clipar el aneurisma. La HC profunda debe
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ser lo mas breve posible, para disminuir el riesgo neu-
rolégico de la oligoemia. Si este método no es efecti-
vo, en los aneurismas de la circulacidén anterior se
recomienda breves periodos (< 3 min) de compresion
digital cervical de la cardtida ipsilateral.

En situaciones de riesgo vital por sangrado profuso,
puede considerarse utilizar HC profunda (25 mm Hg)
y asistolia breve (< 30 seg) mediante la administracion
de adenosina con lo que disminuye dristicamente la
hemorragia y puede repararse el vaso parental desga-
rrado y/o microclipado del aneurisma''.

Entre las medidas quirdrgicas se realiza atrapamien-
to o taponamiento del aneurisma, microaspiracion del
aneurisma, clipaje temporal de vasos colindantes,
oclusion de cardtida intracraneal, etc.

Para mantener la perfusion tisular (sistémica y cere-
bral) post-sangrado, las pérdidas hematicas se evalian
por hematometria y si el sangrado es suficiente para
causar hipovolemia se reponen con productos sangui-
neos y coloides. En el paciente con HSAa, la hemote-
rapia restrictiva puede ser mds favorable que la liberal,
respecto al riesgo de vasoespasmo y de complicacio-
nes médicas post-transfusionales'>.

Angiografia intraoperatoria

El uso selectivo de angiografia intraoperatoria con-
duce a un tratamiento eficaz del aneurisma, que
demuestra la angiograffa postoperatoria por exclusion
total y permanente. Con esta técnica permite la recolo-
cacion inmediata del clip del aneurisma en casos de
aneurisma residual inesperado, oclusién de ramas dis-
tales y estenosis de arterias nutricias'”. La metodolo-
gia ha probado ser segura y efectiva, por lo que hay
argumentos para su uso rutinario durante la cirugia del
aneurisma'*.

La angiografia con verde de indocianina (AVI)
endovenosa es otra técnica intraoperatoria que puede
mejorar la calidad de la cirugia del aneurisma intra-
craneal. La videoangiografia fluoresceinica se realiza
utilizando el microscopio quirdrgico con tecnologia
AVI integrada y proporciona informacién en tiempo
real del flujo sanguineo de la arteria portadora y/o de
ramificaciones o perforantes; asi como del potencial
aneurisma residual. Es un método simple y coste efec-
tivo durante el clipado aneurismético, aunque su fiabi-
lidad es menor que la de la angiografia-digital-tridi-
mensional postoperatoria'>'*'.

Edema cerebral maligno (Brain Swelling)

La hinchazoén cerebral (brain swelling) es un tipo de
edema cerebral causado por congestion venosa cere-

quirurgico del aneurisma cerebral roto

bral, secundario a: sangrado subaracnoideo o intrace-
rebral abundante, cambios en la presion arterial (hipo
e hipertension), o por los retractores cerebrales. La
hipotension puede causar vasodilatacion refleja, dismi-
nucidén en el retorno venoso y oclusién venosa inad-
vertida por el cirujano. Este tipo de edema puede ocu-
rrir en el caso de ruptura transoperatoria del
aneurisma. Su inicio es gradual y el objetivo del trata-
miento es el de corregir la causa que lo inici6. Ante el
fracaso de las medidas rutinarias para controlar la
hipertension intracraneal, serdn requeridas terapias de
tercer nivel. Coma farmacolégico (barbitirico), hipo-
termia moderada o cranectomia descompresiva e
incluso terapia de Rosner o de Lund son las opciones
mds razonables por consenso'*®.

Realizacion de bypass extra-intracraneal e intra-
intracraneal (técnica ELANA)

En aneurismas gigantes o fusiformes, no aptos para
embolizacién o clipado, la opcién quirtrgica es reali-
zar un bypass extra-intracraneal (p. ej. temporal super-
ficial-arteria cerebral media) o intra-intracraneal (p. ej.
injerto de safena) que permita realizar la aneurismec-
tomfa. Estas técnicas de revascularizacion cerebral de
alto flujo suponen un riesgo potencial de isquemia
regional debido a la interrupcién temporal prolongada
del flujo sanguineo de una arteria cerebral mayor,
durante la microsutura arterial'®.

Este tipo especial de procedimiento neurovascular
requiere utilizar estrategias de neuroproteccion isqué-
mica, equiparables a las de la oclusion vascular transi-
toria, y neuromonitorizaciéon multimodal; ya que para
realizar el bypass la oclusién vascular suele ser pro-
longada.

Actualmente, la técnica ELANA (Excimer Laser-
Assisted Nonocclusive Anastomosis), permite realizar
bypass de alto flujo sin necesidad de interrupcién tem-
poral del flujo sanguineo, lo que facilita el manejo
neuroanestésico de estos pacientes y acorta la duracién
del procedimiento quirtrgico'*'*.

Educcién anestésica

El objetivo de la técnica anestésica es proporcionar
un manejo anestésico que al final de la intervencion
quirdrgica permita la recuperacién neurolégica del
enfermo. Al tratarse de cirugias prolongadas (> 5
horas) la utilizaciéon de anestésicos de accién corta
(vida media dependiente del contexto) y de técnicas de
perfusién controladas electrénicamente (TCI) amino-
ran el efecto acumulativo anestésico y por tanto favo-
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recen una recuperacion relativamente rdpida del
paciente.

La controversia entre plantearse un despertar precoz
o diferido del paciente debe consensuarse. No obstan-
te, un despertar precoz de la anestesia es deseable para
realizar la evalucién neuroldégica del paciente, lo que
permite detectar y tratar a tiempo complicaciones post-
operatorias®®.

En ausencia de hipertension intracraneal el dolor
postoperatorio de la cirugia intracraneal (cefalea, heri-
da quirdrgica, etc.) es de grado leve a moderado. No
obstante, el empleo de remifentanilo y/o de los nuevos
inhalatorios (sevofluorano o desfluorano), aconsejan la
administraciéon mdas precoz de analgésicos menores
(paracetamol, etc.) que no alteren el nivel de cons-
ciencia ni favorezcan la didtesis hemorrigica cerebral.
También, a corto plazo, la infiltracién de la herida y/o
el bloqueo nervioso regional del cuero cabelludo son
medidas efectivas™'».

La administracién de antieméticos al final de la
cirugia minimiza la aparicién de emesis y las altera-
ciones de la PIC acompafiantes; ademds de proporcio-
nar un despertar mas confortable. La terapia anticomi-
cial se administra si el paciente estaba con
anticomiciales en el preoperatorio, o si se realiza un
despertar precoz y hay riesgo de convulsiones en el
postoperatorio inmediato.

Debe evitarse en lo posible la reversion opioide con
la administracién de naloxona, para evitar la retencion
de CO,. Sus efectos secundarios y la estimulacién sim-
patica que produce, alteran la dindmica sistémica y
cerebrovascular. La estimulacién verbal, la vigilancia
estrecha y la capnograffa ayudan a detectar la hiper-
capnia en esta fase tan critica.

En esta fase el plano anestésico se superficializa por
lo que la estimulacién externa (retirada de craneostato,
capelina, toilette orofaringea, presencia de tubo endo-
traqueal, etc) ocasiona una respuesta vegetativa con
hipertensién y/o taquicardia; que a diferencia de la
craneotomia neuro-oncoldgica, en la del aneurisma no
debe preocuparnos. Una PAM mayor del 10 6 20% a
la del preoperatorio es beneficiosa para la profilaxis
del vasoespasmo.

Cuando el paciente, normotérmico, presenta una
respuesta al TOF adecuada (ratio > 0,9) o bien
comienzo de la actividad diafragmatica, se descurari-
za. El sugammadex es una opcién mds segura y rdpida
que los inhibidores de la acetilcolinesterasa para rever-
tir la accién de los bloqueantes aminoesteroideos”*'*.
Con una respuesta ocular de 3-4 puntos, y una motora
de 6 puntos en la escala del coma de Glasgow (GCS)
puede extubarse al paciente con garantias y proceder
con suavidad a la roilette de las vias altas.

Debe evitarse cualquier grado de bloqueo neuro-
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muscular residual postoperatorio, ya que trastorna el
intercambio gaseoso alveolar, de por si ya alterado
puesto que la craneotomia disminuye la capacidad
vital postoperatoria del enfermo™*.

;Despertar en quirdfano o diferido en unidad de
reanimacion o de neurocriticos?

En general, siguiendo las siguientes premisas:

a.- Se debe extubar precozmente a los pacientes en
grado I-II de HH si no han presentado complicacién
intraoperatoria grave.

b.- Los pacientes en grado III de HH se beneficia-
ran de un despertar discretamente diferido (2 horas del
postoperatorio) en la unidad de reanimacion o de neu-
rocriticos, y si no hay contraindicacion para ello.

c.- Los pacientes en grados IV-V de HH requieren
intubacién y ventilacién postoperatoria, con un des-
pertar individualizado, diferido y adaptado al estado
neuroldgico y sistémico del enfermo. Sopesar neuro-
monitorizacién multimodal.

d.- Los pacientes con rotura aneurismdtica intraope-
ratoria o intervenidos de aneurismas vertebrobasilares
deben considerarse de forma individual, independien-
temente de su grado clinico preoperatorio, pues su
recuperacion puede ser lenta y/o pueden haber disfun-
ciones de los pares craneales que pueden limitar la
proteccion de la via aérea.

Finalmente, el enfermo debe trasladarse, debida-
mente monitorizado y bajo vigilancia personal a la
unidad de recuperacién o de neurocriticos.

Conclusiones

La HSAa deberia considerarse un sindrome y no
una simple enfermedad. Su grado de complejidad tan-
to diagndstica como terapéutica requiere un equipo
multidisciplinario organizado. Es importante que el
manejo anestésico incorpore este nuevo abordaje inter-
disciplinario.

Independiente de la técnica anestésica empleada, el
manejo anestésico debe orientarse a prevenir el estalli-
do del aneurisma (resangrado) mediante control de la
presion transmural, facilitar el abordaje neuroquirtrgi-
co para realizar un clipado microvascular eficaz y evi-
tar factores que promuevan la neuroisquemia median-
te perfusion cerebral acoplada a las necesidades
metabdlicas del cerebro y guiada por neuromonitoriza-
cién multimodal.

Durante el intraoperatorio se realiza la profilaxis del
déficit isquémico tardio con dihidropiridina y, después
del clipado eficaz, se asocia terapia triple-H.
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Para mejorar el resultado neurolégico y funcional
del paciente, tanto el clipaje temporal como la ruptura
intraoperatoria requieren técnicas eficaces de protec-
cidén neuroisquémica y monitorizacion bioeléctrica
neurofisioldgica.
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Resumen

La Seccion de Neurociencia de la Sociedad Espaiiola
de Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor
(SEDAR) realizé una encuesta entre los anestesiélogos
espaiioles para conocer su implicacion en el diagnéstico
y tratamiento de la hemorragia subaracnoidea esponta-
nea. Sorprendentemente, en algunos hospitales de nues-
tro pais los anestesiologos no participamos habitualmen-
te durante el tratamiento endovascular de los
aneurismas intracraneales que se realiza en la zona de
radiologia intervencionista. Estos procesos denominados
“minimamente invasivos” y realizados en areas fuera de
quiréfano no estan exentos de riesgo. Tras el analisis de
los resultados de la encuesta y una revision bibliografica,
se han elaborado unas recomendaciones para el manejo
anestésico perioperatorio del tratamiento endovascular
de los aneurismas cerebrales. La diversidad de actuacion
en los diferentes centros hospitalarios requiere, en nues-
tra opinion, aplicar unas guias clinicas consensuadas
para disminuir la variabilidad tanto clinica como anes-
tesioldgica y reducir la morbi-mortalidad del enfermo;
asi como la estancia hospitalaria del paciente sometido a
embolizacion terapéutica para exclusiéon aneurismatica.
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Neuroanesthesia for embolization of a
ruptured cerebral aneurysm: clinical practice
guidelines

Summary

When the neuroanesthesia working group of the
Sociedad Espaiiola de Anestesiologia, Reanimacion y
Terapéutica del Dolor surveyed Spanish anesthesiologists
to learn the degree of their involvement in the diagnosis
and treatment of spontaneous subarachnoid hemorrhage,
a surprising finding was that anesthetists did not
participate in endovascular repair of intracranial
aneurysms when the procedure was carried out in an
interventional radiology department.  These
interventions, which are considered minimally invasive
and are performed outside the operating room, are not
risk-free. Based on the survey results and a systematic
review of the literature, the working group has provided
practice guidelines for the perioperative management of
anesthesia for endovascular repair of ruptured cerebral
aneurysms. In our opinion, the diversity of practice in the
hospitals surveyed calls for the application of practice
guidelines based on consensus if we are to reduce
variability in clinical and anesthetic approaches as well
as lower the rates of morbidity and mortality and shorten
the hospital stay of patients undergoing exclusion of an
aneurysm.

Key words:

Neuroanesthesiology. Subarachnoid hemorrhage. Aneurysm,
intracranial. Embolization, therapeutic. Interventional
neuroradiology.
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Introduccion

El manejo del paciente con hemorragia subracnoi-
dea aneurismatica (HSAa) demanda un conocimiento
global de la enfermedad'. De ser una patologia neuro-
quirtrgica se ha convertido en una entidad que requie-
re un enfoque multidisciplinario®. A pesar de que los
diferentes estudios*’ refieran una escasa participacion
del (neuro)anestesiélogo-reanimador en el cuidado del
paciente con HSAa, este especialista debe involucrar-
se y participar cada vez en el manejo global de esta
neuropatologia, puesto que ademds de excelencia en el
diagnéstico y tratamiento, se requiere magnificencia
en su manejo para obtener los mejores resultados con
el menor coste econémico posible®’.

El objetivo primordial de la HSAa es la exclusién
del aneurisma roto para evitar el resangrado. Los
métodos més eficaces son el clipaje neuroquirtrgico y
la embolizacién endovascular. Los casos complejos,
p.ej. aneurismas gigantes son un reto, tanto quirdrgi-
co como endovascular, para la exclusion del aneuris-
ma de la circulacién arterial y preservar el flujo dis-
tal. Entre los diferentes métodos se encuentra el
atrapamiento, el recubrimiento y la aneurismorrafia
con puentéo (byppass) del flujo arterial utilizando la
técnica de ELANA (excimer laser-assisted nonocclu-
sive anastomosis)*’ y la parada cardiocirculatoria en
hipotermia profunda®.

En 1937 Walter Dandy excluyé una aneurisma cere-
bral colocando un clip de plata en el cuello del aneu-
risma, consoliddndose esta terapia como la forma més
segura y eficaz de la HSAa. No se recomienda el recu-
brimiento (coating) o el empaquetamiento (wrapping)
del saco, pues no reduce el riesgo de resangrado. El
trapping del aneurisma, la oclusion de la arteria paren-
tal con bypass asociado o la ligadura de carétida a
nivel cervical serdn opciones individualizadas'"2.

La neurorradiologia intervencionista (NRI) se defi-
ne como una subespecialidad de la neurorradiologia en
la que la terapia minimamente invasiva se puede reali-
zar mediante la introduccién endovascular de farma-
cos (papaverina, nimodipina, urokinasa, rt-Pa, etc.) y/o
dispositivos (coils, stents, balones, etc.) en los vasos
intracraneales'"*. Tiene varios sinénimos: neurociru-
gia intravascular, cirugia neuroendovascular, neuroin-
tervencionismo, radiologia vascular e intervencionis-
mo, etc.'>'.

Serbinenko en 1974 fue el primero en embolizar
aneurismas intracraneales con la introduccién de la
oclusion endovascular (método catéter-microbaldn
desprendible) del vaso portador del aneurisma’’. Lilyk
en 1997 enfoca el tratamiento del aneurisma: cirugia
deconstructiva (oclusiéon por balén desprendible de la
arteria aferente) y cirugia reconstructiva [obliteracion
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del aneurisma mediante depdsito de espirales (coils)
desprendibles trombogénicas]*.

La oclusién endovascular del aneurisma cerebral se
refiere a la inducciéon de trombosis dentro del saco
aneurismatico mediante diferentes métodos, respetan-
do la luz de la arteria portadora del aneurisma. La tera-
pia endovascular se hizo mds eficiente con el desarro-
llo de microespirales trombogénicas, mas conocidas
por coils (espirales) desprendibles de Gugleilmi
(CDG), los cuales se depositan en el saco aneurismati-
co para ocluirlo sin interrumpir el flujo sanguineo dis-
tall&l‘)'

Hay diferentes metodologias de embolizacién
aneurismadtica, entre otras, estdn: a) coil (espiral)
asistido por microbalén expansible (remodeling tech-
nique), b) coil asistido por stent (malla), c) emboliza-
cién mediante liquido Onyx®, d) aneurysmal neck-
bridge device: dispositivo para puentear el cuello del
aneurisma, e) coils tri-span: para aneurismas supe-
riores de 4 mm, situados en la bifurcacion de dos
arterias, f) microbalén desprendible para oclusiéon de
la arteria parental (aneurisma gigante), g) gooseneck
snare para extraccion de coils emigrados del saco
aneurismatico.

El ensayo clinico multicéntrico ISAT (International
Subarachnoid Aneurysm Trial) demostré mayor efica-
cia de la embolizaciéon mediante espirales (coiling)
versus al clipaje del aneurisma (clipping) cerebral®?'.
No obstante, este estudio se ha criticado porque sola-
mente incluyd pacientes con aneurismas de la cerebral
anterior y con buen grado neurolégico en las escalas
de evaluacion, ademds de no existir un seguimiento a
largo plazo que confirme la oclusién permanente®.

La comparacién de los resultados clipping versus
coiling es dificil de realizar debido a la heterogeneidad
de las poblaciones incluidas en las distintas series
publicadas, por lo tanto las cifras de morbi-mortalidad
seran muy diferentes si el estudio es poblacional, hos-
pitalario o si s6lo se incluyen a los pacientes opera-
dos®.

Para un manejo anestésico mds adecuado, el anes-
tesi6logo debe familiarizarse con los diferentes pro-
cedimientos radioldgicos y sus potenciales complica-
ciones***. Asi mismo, debe de haber una comu-
nicacion constante y efectiva entre el anestesiélogo
y el radidlogo®. Jones et al.”’, sugiere que un equipo
de (neuro)anestesiélogos experimentados es preferi-
ble en el departamento de NRI, ya que reduce la
tasa de morbi-morbilidad en este tipo de procedi-
mientos.

La simple arteriograffa diagndstica cerebral se aso-
cia con una baja (entre 1,2-2%) pero significativa mor-
bilidad (renal, neurolégica, alérgica, etc.) y mortalidad
(0,025%)*.
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La metodologia apropiada para el manejo terapéuti-
co endovascular de la HSAa es la angiografia arterial
cerebral de sustraccion digital y rotacional tridimen-
sional (ASD-R-3D)”?. Esta técnica requiere la utiliza-
cion de catéteres, sondas-guia (guidewire) y microca-
téteres superselectivos, asi como dispositivos (coils,
balones, stent, etc.), farmacos (heparina, Pt-a, papave-
rina, etc.) y técnicas de navegacién (mapa vascular o
road mapping) que incrementan la morbi-mortalidad,
con una tasa de re-ruptura aneurismética del 1-2%.
Ademds se trata de procedimientos de larga duracién
(> 5 horas)* y la mayoria de pacientes presentan co-
morbilidades.

En el tratamiento endovascular del aneurisma se
utilizan mads los criterios anatdmico-angiograficos que
los morfoldgicos; ya que la embolizacion efectiva del
aneurisma depende mds de la relacion cuello-saco del
aneurisma, que de su tamafio y localizacion. El tama-
o del cuello se determina en la proyecciéon angiogra-
fica que mejor representa la region del cuello en rela-
cién a la arteria portadora. Por el tamafio del cuello
(aneurysm’s ostium), segin el esquema de Ferndndez
Zubillaga et al.*' se clasifican en: estrecho ( <4 mm o
ratio saco/cuello = 2) y ancho (> 4 mm o ratio
saco/cuello < 2). Otra clasificacién segtin relacion
cuello/saco seria: estrecho: < 1/3, grande: 1/3 a 1,y
ancho: > 1. Por otro lado, puede presentarse aneuris-
ma Unico, multiple o asociado a alteraciones arterio-
venosas (MAV); y puede ser aneurisma con ruptura,
sin rotura (incidental) o remanente (aneurisma resi-
dual)*.

En la embolizacién de aneurismas deben diferen-
ciarse varias situaciones:

a.- Embolizacién urgente: tras una angiografia diag-
noéstica se procede a embolizacion.

b.- Embolizacién electiva: caso programado de
aneurisma roto, incidental o remanente.

c.- Tipo de paciente: pediatria, adulto (no gestante o
gestante™).

d.- Aneurisma axial (central) o distal (periférico).

e.- Aneurisma unico o multiple. En paciente con
varios aneurismas, la terapia se inicia por el aneurisma
con mds posibilidades de rotura, para lo cual se valo-
rardn los siguientes signos:

— Distribucién de sangre en tomografia computari-
zada (TC) inicial.

— Aneurisma de mayor tamafo.

— Bordes lobulados o irregulares del aneurisma.

— El aneurisma mds proximal.

Las contraindicaciones a la embolizaciéon cada vez
son menos frecuentes con el incremento de la expe-
riencia y de los avances técnicos, no obstante una
podria ser el aneurisma de cuya cuipula salga una (o
mads) ramificacion arterial importante.

terapéutica del aneurisma intracraneal
Evaluacién pre-anestésica

Todos los enfermos con HSAa deben tener evalua-
cién anestésica previa, bien a través de la consulta de
pre-anestesia (aneurisma incidental), bien por inter-
consulta si estdn ingresados.

Una valoraciéon del paciente pre-embolizacion debe
realizarse, incluyendo historia clinica, exploracién fisi-
ca y pruebas apropiadas. En general, los pacientes con
grado I y II de Hunt-Hess (HH) no presentan hiperten-
sién intracraneal, mientras que los grados Il y IV tie-
nen elastancia crdneo-raquidea elevada y alteracion de
la autorregulacion del flujo sanguineo cerebral y de la
respuesta al CO,.

En la mayoria de los procedimientos se emplea anti-
coagulacion por lo que evaluar la coagulacién es pri-
mordial. En pacientes heparinizados o con acenocu-
marol (Sintrom®) la arteriografia debe evitarse si el
tiempo de protrombina (TP) o el tiempo de cefalina
(TTPa) son mas de 150% del control o si el paciente
tiene < 50.0000 plaquetas/mm’. La suspensién o admi-
nistracion de antiagregantes plaquetarios en pacientes
con aneurisma roto se realizard por consenso ante la
insuficiente evidencia en NRI**. La politica puede ser
mads liberal en aneurisma incidental o en procedimien-
tos que utilizan endoproétesis vasculares (stents).

Pacientes con prosthetic vascular graft (Dacron™ ,
Goro-Tex™) en arterias inguinales o femorales, el
graft puede puncionarse si lleva colocado un minimo
de 2 meses™.

También debe indagarse cualquier reaccion alérgica
previa al iodo, a contrastes radioldgicos y a protamina.
Por otro lado, se evalda la funcién renal del paciente
ante la potencial nefrotoxicidad de los medios de con-
traste radioldgicos®.

Pese a considerarse este procedimiento endovascu-
lar de bajo riesgo hemorrégico, es aconsejable solicitar
tipificacién de grupo y de factor Rh sanguineo. Los
pacientes que tengan sangrado activo o anemia (Hb <
8 gedL") es aconsejable reservar hemoderivados; pues-
to que algunos de estos enfermos pueden requerir neu-
rocirugia emergente".

Durante la entrevista preoperatoria se informa al
paciente y/o familia del procedimiento anestésico y del
riesgo asociado. Asi mismo, se procede a la educacion
del paciente y familia y se solicita el consentimiento
anestésico firmado.

Premedicacion

Los objetivos de la premedicacion son la ansidlisis,
sedacién, amnesia y una disminucién de la descarga
adrenérgica autondmica. La dosificacion de los ansio-
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liticos se titula segun el grado de deterioro neuroldgi-
co, que puede cambiar de un momento a otro, por lo
que se aconseja su re-evaluacién previa al procedi-
miento. En grado IV-V de HH o 4-5 de WFNS no
requieren ningtn tipo de premedicacién debido a su
bajo nivel de consciencia.

En pacientes con grado 0-I-Ia-II de HH, ademds del
apoyo psicolégico para aliviar la ansiedad, es apropia-
da una pequefia dosis de una benzodiazepina de corta
duracién. Los opidceos raramente son necesarios y
pueden causar depresién respiratoria.

Se sopesa la medicacion habitual del paciente, p. ej.
antihipertensivos, diuréticos, antidiabéticos, antidepre-
sivos, antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), met-
formina, aminoglucdsidos, etc.; retirando los que inter-
fieran con los farmacos anestésicos o incrementen la
nefrotoxicidad, cardiotoxicidad o neurotoxicidad de los
contrastes radioldgicos. Los antagonistas del calcio
(nimodipina) se mantienen como profilaxis del vasoes-
pasmo tanto post-HSAa como traumético por catéter.

No hay profilaxis eficaz para los pacientes con ante-
cedentes de alergia al iodo y/o medios de contraste
radioldgicos. En pacientes con riesgo moderado/alto, se
recomienda asociar corticoides (metilprednisona o metil-
prednisolona) y antihistaminicos (H; dexclorfeniramina
o difenhidramina, y H, ranitidina o famotidina), comen-
zando como minimo 24 horas antes del procedimiento®.

Preparacion pre-procedimiento y protecciéon
radiologica

La disposicién estratégica del equipamiento anes-
tésico debe ser tal que el brazo en-C pueda rotar
libremente alrededor de la cabeza del paciente y per-
mitir el movimiento de traslacién de la mesa neuro-
rradiolégica; por lo que el equipamiento anestésico
(monitores, respirador, perfusores, etc.) se situard a
los pies de la mesa del paciente”. Para ésto se nece-
sita disponer de respirador con tubuladuras muy lar-
gas y alargaderas de prolongacién (mayor espacio
muerto) en las lineas venosas y/o arteriales. Ademads,
el miembro superior derecho se aduce al cuerpo, por
lo que las vias venosas y arteria deben canalizarse en
el miembro superior izquierdo. El personal de anes-
tesia deberd llevar delantales de plomo y proteccion
radiologica del tiroides. También se aconsejan gafas
especificas®.

Induccién de anestesia general

En aneurisma roto, la induccién anestésica para el
coiling es similar que para el clipping (presion arterial
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cruenta pre-induccion, profilaxis de la crisis adrenérgi-
ca a la intubacidn, etc.). La isquemia cerebral se corre-
laciona con la presién de perfusion cerebral (PPC) y la
integridad del aneurisma depende de la presién trans-
mural (PTM), de modo que un bajo gradiente de PTM
es primordial para prevenir la re-ruptura, que en este
periodo es alrededor del 2%.

En pacientes con grado O-I-Ia-II y quizas III de HH o
su equivalente 1-2-3 en WENS, el control de la PTM es
tanto evitar elevaciones de la presién arterial como dis-
minuciones de la PIC (p. ej hiperventilacién). En pacien-
tes con grado IV-V de HH o 4-5 de WENS es mads razo-
nable el manejo por el lado de la PPC, debido a que la
presion intracraneal (PIC) estd elevada con lo que la
hipotension arterial favorece la isquemia cerebral.

Para la ventilacién pulmonar, algunos centros utili-
zan dispositivos supragléticos con bloqueo neuromus-
cular, pero nosotros, como otros autores®®, pensamos
que la intubacion endotraqueal permanece el patron
estdndar para asegurar la via aérea durante las emer-
gencias neuroldgicas en NRI.

Mantenimiento anestésico

Hay varios aspectos anestésicos que son especifica-
mente importantes en la NRI¥* y que debemos de
tener en consideracion:

e Inmovilidad absoluta: un ligero movimiento de la
cabeza inutiliza el road-mapping o puede provocar
hemorragia debido a perforacién/diseccion del vaso
intracraneal por la microguia-catéter o tromboembolis-
mo por suelta del coil en la luz vascular.

* Mantener 6ptimas condiciones tanto hemodindmi-
cas sistémicas como intracerebrales.

* Control adecuado de la anticoagulacién: La hepa-
rinizacién es necesaria debido al riesgo de formacion
de trombos, tanto por catéteres o microguias como por
el dafno endotelial a los pequefios vasos intracraneales.
Ademads, el embolismo cerebral puede originarse a
partir de fragmentos de la placa de ateroma o de trom-
bos del saco en aneurisma sésil. También la protrusién
del CDG (trombogénico) en la luz del vaso parental
puede causar oclusion arterial o ser fuente de embolis-
mo.

* Manejo de las catéstrofes intracraneales: espasmo
iatrogénico arterial, desgarro vascular, embolismo
cerebral, crisis convulsiva, re-sangrado aneurismatico,
etc.

* Facilitar la adecuada calidad de la imagen angio-
grafica y del mapa vascular (road-mapping).

* Considerar que se trata de procedimientos de lar-
ga duraciéon (> 5 horas).

* Realizar profilaxis y tratamiento del vasoespasmo
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cerebral post-HSAa mediante nimodipina (dosis inicial
15 ugekg'sh”', mantenimiento 30 pgekg'sh").

* Nefroproteccion. La alta resolucioén (por software)
de la DSA (digital subtraction angiography) permite
diluir el medio de contraste (dilucion 1:1 con salino);
una ventaja mds de la DSA. En pacientes sin disfun-
cion renal, la cantidad de contraste administrado duran-
te un simple estudio no se relaciona con la nefrotoxici-
dad*, pero los angiografistas aconsejan una dosis limite
de 4 mlekg'. En pacientes con funcion renal marginal o
historia de reacciones criticas al contraste, puede con-
siderarse el empleo del di6xido de carbono pues, aun-
que tiene aplicaciones limitadas como agente de con-
traste vascular, la llegada de la DSA ha incrementado
su utilizacién®. La hidratacion asociada con acetilcistei-
na parece prevenir la nefropatia en pacientes con facto-
res de riesgo para insuficiencia renal crénica”.

* Neuroproteccidn frente a la neuroisquemia intra-
embolizacién y profilaxis del vasoespasmo cerebral.

Monitorizacion intraprocedimiento

Una adecuada monitorizacién reduce la morbi-mor-
talidad en NRI**. La monitorizacién multimodal del
paciente bajo anestesia o sedacion en un lugar remoto
debe ser individualizada e idéntica a la estandar y
especifica neuroanestésica®; ya que a veces “por no
hacer daio” equivale a “no proteger” frente a la neu-
roisquemia*. Cualquier procedimiento invasivo debe
realizarse antes de la heparinizacién sistémica, inclui-
do el manejo instrumentado de la via aérea superior y
el sondaje vesical o géstrico. En el concepto de multi-
modal se incluye entre otras:

e Respiratoria (ventilacién): volimenes espirados,
SpO,, CO,ET, concentracién alveolar minima (CAM)
de gas y vapor, etc.

¢ Cardio-hemodindmica: electrocardiograficas (ECG),
presion arterial invasiva (enrasar transductor al oido
externo). Al igual que en el clipaje, para la emboliza-
cién endovascular todos los autores aconsejan insertar
una canula arterial en paciente despierto antes de la
induccién anestésica. Aunque la transduccién es posi-
ble a partir de la vaina femoral, sin embargo debido a
la presencia del catéter coaxial, la presion sistdlica se
subestima e hiperestima la diastdlica. No obstante, la
presiéon media puede ser fiable’ ™. El acceso a venas
centrales [catéter venoso central (PVC), Swan-Ganz,
etc.] se reserva para enfermos con deterioro grave neu-
rolégico y/o tienen co-morbilidades asociadas o
requieren infusién de farmacos vasoactivos.

* Sondaje vesical por el alto volumen de liquido
infundido por el radiélogo intervencionista a través del
introductor femoral y microcatéteres y la elevada
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osmolalidad del contraste radiolégico que producen
diuresis elevada durante el procedimiento.

e Temperatura central (esofédgica).

e Grado de bloqueo neuromuscular: tren de cuatro
(TOF) en miembro sano.

* Nivel de anticoagulacién: lo mds adecuado es el
tiempo de coagulacion activado (TCA).

* Monitorizacién neurofisiol6gica multimodal: BIS,
NIRS, DTC, PESs, PEAT, etc. segin disponibilidad e
indicacién individualizada. En aneurismas gigantes
que requieren test de oclusion o en pacientes grado I'V-
V de HH es razonable utilizar neuromonitorizacion,
para optimizar los cuidados neurocriticos y mejorar el
resultado neuroldgico.

* Es aconsejable disponer de una pantalla “esclava”
fuera de la propia sala para poder vigilar al paciente
sin que el anestesidlogo se exponga a las radiaciones,
en los momentos en que su presencia en la sala no sea
imprescindible".

Técnica anestésica: ;sedoanalgesia intravenosa o
anestesia general?

La técnica empleada debe basarse en la experiencia
del anestesidlogo y en los requerimientos y objetivos
del manejo anestésico’’. Una técnica que permita un
répido control hemodindmico y un despertar precoz es
la més adecuada®. Los principios bdsicos de neuroa-
nestesiologia para neurocirugia a “crdaneo cerrado”
deben tenerse en cuenta en la sala de NRI para la
embolizacién del aneurisma®. No obstante, deben con-
siderarse algunas peculiaridades para la NRI.

* Eleccidn de técnica de anestesia adecuada: intra-
venosa, inhalatoria o balanceada. Los pacientes con
buen grado neurolégico, 0-I-Ia-II de HH o 0-1-2 de
WENS, tedricamente no presentan PIC elevada (aun-
que la elastancia puede ser anormal), por lo que la
eleccion de farmacos es menos importante; en cambio
en grados malos: IV-V y quizds III o 3-4 de WFNS tie-
nen hipertension intracraneal de ahi que la anestesia
intravenosa total sea mas razonable™2. No obstante, la
presencia de vasoespasmo puede condicionar la elec-
cion de un inhalatorio sobre un intravenoso, al menos
para el etomidato, ya que se sugiere que incrementa el
riesgo de vasoespasmo™*.

* El 6xido nitroso (N,O) debe evitarse por el peli-
gro potencial de microembolias aéreas®.

e La hiperventilacion facilitard la permanencia del
medio de contraste en la vasculatura cerebral, lo que
ayuda a la visualizacion de la anatomia radioldgica,
pero puede facilitar el desarrollo de fendmenos isqué-
micos cerebrales.

* Opidceos en dosis bajas, ya que la embolizacién es
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un procedimiento apenas doloroso. La dexmedetomidi-
na como Unico anestésico o como adyuvante, debe con-
siderarse en NRI por su perfil anestésico favorable™*° e
incluso con propiedades neuroprotectoras™.

* La cantidad y calidad de la fluidoterapia tiene las
mismas consideraciones que para el clipaje quirtrgico,
pero ademds debe considerarse que la utilizacién de
radiocontraste hiperosmolar produce diuresis osmética.

* Normo o leve hipertension arterial para facilitar la
flotabilidad de catéteres y guias.

* Bloqueo neuromuscular profundo (inmovilidad
absoluta): TOF 0-1 de 4.

* Mantener normotermia y tratar hipertermia aun-
que sea minima. La hipotermia moderada profildctica
en el clipaje aneurismadtico de pacientes con grado 1-2
de WENS no ha demostrado beneficio global y causa
alta tasa de bacteriemia®™*>.

e Pueden ocurrir disritmias transitorias o incluso
reflejo de Bezold-Jarish, debido al estimulo de los
barorreceptores carotideos por catéteres y microguias,
especialmente si los vasos son tortuosos. Sin embargo,
la aparicion subita de bradicardia e hipertensién (res-
puesta de Cushing) nos debe alertar sobre una posible
rotura vascular o aneurismdtica.

* La disposicion estratégica del equipamiento anes-
tésico debe ser tal que permita a la mesa y al brazo en-
C moverse y rotar libremente.

* Profilaxis antibidtica (cefotaxima 2 g iv), antie-
mética (ondansetrén 8 mg iv) y géstrica (pantoprazol
40 mg iv).

» Terapia del vasoespasmo cerebral post-HSAa o
iatrogénico (nimodipina, dosis inicial 15 ugekg'sh' y
de mantenimiento 30 ugekg'eh™).

e Otros farmacos (corticoides, antiepilépticos,
antiagregantes, etc.) serdn consensuados. La extrava-
sacion de contraste al parénquima cerebral puede
desencadenar crisis comiciales que se tratan con leve-
tiracetam, valproico o fenitoina.

* Noradrenalina en perfusion para HSAa grave con
deterioro hemodindmico.

* Heparinizacion sistémica para conseguir un grado
optimo de anticoagulacidon que minimice el tromboem-
bolismo arterial cerebral y la obstruccion de los catéte-
res. La monitorizacion idonea se realiza mediante el
TCA. Un rango de TCA apropiado es de 250 a 275
segundos o 2 a 2,5 el valor basal. El inicio de la hepa-
rinizacion (y a veces antiagregacion asociada) intrave-
nosa se consensua con el radiélogo, por lo que puede
administrarse en diferentes momentos, dependiendo del
hospital; pero habitualmente entre la canulacion femoral
y el depésito del primer coil en el saco aneurismatico.

La heparina Na* puede administrarse en bolus inter-
mitentes, o en bolus seguido de perfusién continua.
Como hay variacién interindividual en la farmacoci-
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nética y sensibilidad del paciente a la heparina, una
baja dosis inicial con titulacién individualizada segtin
la curva dosis-respuesta descrita por Bull et al.* y
correccion por temperatura es muy apropiada en NRI.

Hay diferentes pautas de heparinizaciéon en NRI,
una aconsejable seria: heparina sodica: Bolus: 0,70-1
mgekg' (= 70-100 Ulskg"') iv. Re-bolus: 0,15 mgekg’
cada hora (=15 Ulskg' cada hora). Perfusion continua:
0,2 mgekg'sh' (20 Ulskg'sh). Monitorizacién median-
te TCA cada 30 min. Diana: 250 seg o entre 2-3 veces
el basal*”*. Si no se dispone de TCA, se controla
mediante el tiempo de tromboplastina parcial activada
(TTPa); siendo el TTPa diana el doble del control;
aunque el TTPa es inexacto si se administran altas
dosis de heparina.

* Reversion de la anticoagulacion (heparina): Al
final del procedimiento y antes de retirar la canula de
la arteria femoral, la heparina se revierte con protami-
na. Si no hay complicaciones puede dejarse la hepari-
nizacién “residual” que se eliminard lentamente. Lo
mds adecuado para la dosificacién de la protamina es
mediante la curva dosis-respuesta® del TCA. La
opcion tedrica es administrar 1 mg de protamina por
100 UI de heparina residual de los tltimos 30 minutos.
Debe tenerse en cuenta que los transductores y catéte-
res son lavados de forma intermitente con solucién
salina heparinizada (2.000 UI heparina sédica en 500
ml de salino 0,9%). También debe considerarse que los
medios de contraste tienen propiedades anticoagulan-
tes, siendo mds potentes los i6nicos que los no idnicos.
Ademds de inhibir la agregacion plaquetaria, disminu-
yen la degranulacién y la adhesividad plaquetaria®®.

e La reversion de la antiagregacion no es posible
debido a la falta de antidoto especifico y de pruebas
para medir la funcién plaquetaria intraprocedimiento.
La vida media bioldgica es una de las consideraciones
en la eleccion del farmaco. La desmopresina o trans-
fusién de plaquetas o factores especificos de coagula-
cion (VII, IX) pueden utilizarse en situaciones hemo-
rragicas de riesgo vital®.

En pacientes con riesgo de trombocitopenia induci-
da por heparina el argatroban, un inhibidor directo de
la trombina, estd aprobado por la agencia americana
Food and Drug como anticoagulantes en la angioplas-
tia coronaria percutdnea, por lo que podria utilizarse
en el neurointervencionismo endovascular®®.

Educcion anestésica (recuperacion). “Despertar
precoz versus diferido”

* Se recomienda despertar y extubar los pacientes
con HSAa grado I-1I de H-H, si no han presentado nin-
guna complicacién grave durante la embolizacion.
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* Los pacientes grados IV y V requieren intubacion
y ventilacién postoperatoria, y un despertar individua-
lizado, diferido y adaptado al estado neurolégico y sis-
témico del enfermo.

* En los enfermos en grado III, se prefiere un des-
pertar discretamente diferido (primeras horas del pos-
toperatorio) si no hay contraindicacion para ello (esta-
do ventilatorio preoperatorio, duracién y dificultad de
la cirugia, etc.).

* El despertar en los que han sufrido rotura vascu-
lar o aneurismadtica intra-embolizacién o los de aneu-
risma vertebrobasilar, debe considerarse de forma indi-
vidual (independientemente de su grado clinico
preoperatorio), ya que su recuperacion puede ser lenta
y/o pueden haber disfunciones de pares craneales que
pueden limitar la proteccion de la via aérea.

e Debido a que se requiere bloqueo neuromuscular
profundo para conseguir inmovilidad absoluta del
paciente durante la embolizaciéon y como el final del
procedimiento suele ser un tanto rdpido, la reversion
de un bloqueo profundo por aminoesteroides (rocuro-
nio) se facilita con la utilizacion de sugammadex en
vez de anticolinesterdsicos®*’.

e Cualquier grado de hipertension arterial debe evi-
tarse antes de eliminar la vaina-introductor femoral,
siendo una opcién razonable el esmolol®. A medida
que se retira la vaina (1 French = 1/3 mm didmetro) se
realiza una presién firme (=diez minutos) sobre el
lugar de puncién arterial (que a veces no coincide con
la incision en la piel), de modo que evite el hematoma
o rezumado (oozing), pero no tan firme que oblitere el
flujo distal. La utilizacion de un dispositivo de sellado
vascular hace innecesaria la compresion digital®.

Complicaciones en la embolizacion del aneurisma
A.- Complicaciones neurologicas

Las dos complicaciones neurologicas mds graves de
la NRI son la hemorragia y la oclusién vascular. Su
incidencia durante el coiling es del 2,4% y 3,5%, res-
pectivamente.

La hemorragia intra-embolizacién, por ruptura
aneurismdtica o bien rotura/perforacion vascular por
coil, microcatéter o microguia-alambre no es comun
pero permanece un riesgo potencial. La incidencia
oscila de 2 a 3%, pero puede ser mds alta en pacientes
con aneurismas rotos™”'. La ruptura puede ser minima
fuga o masiva hemorragia subaracnoidea. Si la extra-
vasacion de contraste es leve-moderada, la practica
habitual es expandir el microbalén (isquemia tempo-
ral) y depositar coils adicionales™. Si la ruptura es
masiva el tratamiento incluye mantener la PPC, dismi-
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nuir la PIC y revertir la anticoagulacién. Algunos, uti-
lizan el rFVIla “local” como terapia de rescate®. Una
TC emergente debe realizarse para evaluar el grado de
hemorragia (sopesar el contraste extravasado) y/o la
necesidad de ventriculostomia inmediata. La mortali-
dad referida después de la ruptura intra-embolizacion
es del orden del 20%™.

La oclusion arterial mds frecuente es por embolismo
(trombo, aire, placa ateroma, etc.) y menos por vaso-
espasmo o por desplazamiento del coil. A pesar de la
utilizacion de heparina, el riesgo tromboembdlico per-
siste durante la embolizaciéon mediante CDG. A pesar
de una ventana terapéutica adecuada, la profilaxis y/o
tratamiento del tromboembolismo arterial en NRI es
mds complicado que el de otros tipos; ya que depende
de varios factores: a) la edad, b) situacion hemodina-
mica del paciente, c) la circulacién colateral, d) si el
fenémeno embdlico es proximal o distal, y e) si es pro-
ducto de un émbolo fresco o de una diseccién arterial
o de una placa ateromatosa. Una vez determinada la
causa de la obstruccion, el manejo consiste en optimi-
zar la heparinizacion, evaluar la circulacion colateral y
determinar la necesidad o no de utilizar fibrinoliticos
en funcién de: a) la presencia o no de circulacion cola-
teral leptomeningea, b) del potencial riesgo hemorra-
gico y ¢) de la necesidad de asociar fibrinoliticos mds
angioplastia. La fibrinolisis intra-arterial local median-
te farmacos tromboliticos (Urokinasa, Pt-a) logra una
recanalizacion del 44%7. También, el abciximab (un
inhibidor del receptor plaquetario GPIIb/IIla) intrave-
noso o intra-arterial local ha demostrado resultados
prometedores®’™”. Ademads, en las situaciones oclusi-
vas se aconseja elevar la presién arterial un 30-40%
sobre la basal para mejorar el flujo colateral, siendo el
farmaco de eleccion la fenilefrina™.

La complicaciones especificas del coiling son mul-
tiples aunque poco frecuentes, pero deben considerar-
se, ya que prolongan considerablemente la emboliza-
cién aneurismaética:

1. Hemorragia por: perforacién / laceracién del
aneurisma, "Overpacking" del saco aneurismético, y
desplazamiento catéter-guia durante la suelta de coil
en vasos tortuosos.

2. Tromboembolismo cerebral por: catéter guia o
microcatéter, placa de ateroma inestable, codgulo
intra-aneurismatico.

3. Oclusidén vascular por compresién mecdnica debi-
do a: desfavorable relacién entre el tamafio aneurisma-
tico y didmetro de arteria, cuello ancho no determinado,
y "Overpacking", migracion de un coil a la arteria por-
tadora del aneurisma, y oclusion del coil a vasos perfo-
rantes o ramificaciones del aneurisma (microinfartos).

4. Vasoespasmo iatrogénico por catéter-guia o
microcatéter.
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5. Problemas técnicos con material: rizos (Kinking)
o rotura del microcatéter, guia o coil, formacién de
nudos, desprendimiento del coil de la guia, estiramien-
to del coil por friccién, y los coils mal posicionados
que comprometen la luz del vaso portador se eliminan
mediante retirada endovascular (The ‘Gooseneck’ Con-
cept in Microvascular Retrieval “Gooseneck snare”™)
y raramente se necesita craneotomia.

Si aparece alguna complicacién neurolégica (hemo-
rragica) durante el procedimiento endovascular debe
realizarse un TC cerebral emergente para determinar
su grado y localizacién; asi como el tratamiento apro-
piado médico y/o quirdrgico (ventriculostomia, eva-
cuacion de hematoma, etc).

B.- Complicaciones no neuroldgicas

* Al predilatar con el balén y/o al abrir el stent pue-
de producirse una descarga parasimpdtica, con bradi-
cardia, que puede llegar a asistolia e hipotension
(reflejo trigémino-cardiaco, reflejo de Bezold-Jarisch).

* Reacciones andémalas al radiocontraste que se
atribuyen a la hipertonicidad o a la depresion cardiaca
directa o a reacciones anafilactoides. Los contrastes
i6nicos tienen la misma frecuencia (1:10.000 exposi-
ciones) de reacciones graves que los no-idnicos, pero
las reacciones leves y moderadas son de menor inci-
dencia con los no-iénicos”. En pacientes con reaccio-
nes previas a medios de contraste radiolégico se reco-
mienda la profilaxis con antihistaminicos y
corticoides.

* Nefropatia por contraste radioldgico. Hay una
correlacion directa entre la osmolalidad del medio de
contraste y la nefrotoxicidad inducida por radiocon-
traste™. Entre los factores de riesgo se incluyen la dia-
betes, la hipovolemia y la co-administracién de farma-
cos nefrotoxicos, asi como la nefropatia pre-existente
y alta dosis de radiocontraste. La nefroproteccion pasa
por mantener la normovolemia y utilizar contrastes no-
i6nicos de baja osmolalidad (p. ej. iohexol). Otras tera-
pias como la infusién de bicarbonato isoténico, la
administracion de antioxidantes (N-actilcisteina) y
vasodilatadores (fenoldopam) proporcionan insuficien-
tes resultados favorables”. La metformina debe omitir-
se después del procedimiento hasta comprobar que la
tasa de filtrado glomerular alcanza niveles pre-contras-
te.

* Si es posible, se determina la concentracion de
iodo para descartar sobredosis: superior a 2 gekg'! (feno-
meno de Jod Basedow, iodismo, parotiditis por iodo).

* Complicaciones del abordaje transfemoral ingui-
nal.

* Hemorrdgicas: hematoma local, equimosis ingui-
nal, hematoma retroperitoneal, hemoperitoneo, etc. El
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riesgo se incrementa en aquellos pacientes con antia-
gregantes plaquetarios por falta de antidoto especifico
al final del procedimiento.

— Trombdticas o embdlicas locales.

— Pseudo-aneurisma.

— Neuritis sensitiva del nervio crural.

En la profilaxis de las complicaciones hemorragicas
y/o pseudoaneurismadticas se utilizan dispositivos de
sellado vascular (hemostatic femoral puncture closure
device)”. Su utilizacion, frente a la compresion meca-
nica, disminuye la estancia hospitalaria (permiten réapi-
da deambulacién con disminucién del tiempo de inmo-
vilizacion y de incidencias de complicaciones
vasculares locales) y por tanto reduccién del gasto
sanitario; asi como una mejoria en la calidad de la
atencién recibida por el paciente®*.

Los pseudo-aneurismas femorales post-puncién se
manejan mediante vendaje compresién y/o dispositi-
vos especificos (Femostop®) y control por eco-Dop-
pler.

Manejo del periodo inmediato post-embolizacion

La estrecha observacién del estado neuroldgico del
paciente es esencial, asi como la coordinacién con
neurocirugia y/o neurorradiologia.

El paciente se transporta y traslada, monitorizado y
vigilado, a la unidad de reanimacién o ictus o de (neu-
ro)criticos.

Tratamiento post-embolizacion bdsico

* Control de signos vitales.

* Control neuroldgico: clinico y neuromonitoriza-
ciéon (NIRS, DTC, etc.).

e Mantener fluidoterapia hasta iniciar tolerancia
oral, teniendo en consideracidon que la diuresis puede
ser elevada debido al radiocontraste hiperosmolar uti-
lizado y que el objetivo es la profilaxis del vasoespas-
mo y/o edema cerebral; asi como la de nefropatia por
contraste en pacientes con riesgo.

* Control de glucemia, hemoglobina y hematocrito;
asi como ionograma y osmolaridad.

* Nivel de plaquetas, test de coagulacidon estandar
(TP, TTPa) y/o especificos (tromboelastograma) y
vigilancia de la hemostasia.

* Profilaxis antibidtica y géstrica.

* Analgesia mediante paracetamol en cefalea mode-
rada o tramadol para dolor intenso.

* Profilaxis antiemética frente a contrastes y anesté-
Sicos.

* Mantener normotermia, tratando cualquier grado
de hipertermia por minimo que sea.



I. INGELMO INGELMO ET AL - Recomendaciones-guia de practica clinica del manejo neuroanestesioldgico para la embolizacion

* Profilaxis del vasoespasmo cerebral: al igual que
con el clipaje, una vez embolizado eficazmente el
aneurisma, es decir ausencia de remanente aneurisma-
tico, se inicia en la misma sala de NRI la profilaxis del
vasoespasmo (hipervolemia, nomodipina, etc.). Toda-
via es precoz para concluir que los pacientes tratados
mediante coils sufren de vasoespasmo mds severo que
los sometidos a clipaje neuroquirirgico.

e Otros farmacos consensuados son: anticomiciales,
corticoides, antiagregantes, etc.

e El uso de heparina se prohibe en aneurismas con
oclusién parcial o subtotal.

* En aneurisma excluido puede utilizarse heparina
de bajo peso molecular (HBPM) a dosis profildcticas
de tromboembolismo (por la inmovilizacién y/o dafio
del endotelio vascular). Asi mismo, a las 24 horas pue-
de iniciarse el tratamiento antiagregante.

* Reiniciar la medicacion (oral) habitual del paciente.

Tratamiento de procesos especificos

* Si el paciente presenta déficit focal post-emboliza-
cion debe realizarse estudio TC y/o angiogréfico inme-
diato.

* Profilaxis y tratamiento de la hipotensién con
reposicion de volemia y si es necesario administracion
de drogas vasoactivas (noradrenalina).

e Vigilancia del apdsito compresivo colocado en el
punto de puncién femoral. El paciente permanecerd en
reposo absoluto (del miembro inferior) las primeras 24
horas para evitar el riesgo de hematoma. Debe contro-
larse el pulso periférico de las extremidades inferiores.
En pacientes con heparinizacién en el preoperatorio,
se restituird la anticoagulacién como minimo una hora
después de terminar la angiografia.

* Control de la aparicién de complicaciones.

— Accidente vdsculo-cerebral isquémico.

— Inestabilidad hemodindmica.

— Hemorragia: sobre todo en el punto de puncién
transfemoral.

— Vasoespasmo carotideo (poco frecuente). Se trata
con nimodipina en infusién de 25 a 50 mg+24h"' segin
cifras tensionales.

e Cuando en el control angiografico se observa opa-
cificacion del aneurisma, el paciente puede mantenerse
anticoagulado durante 24 horas para prevenir los acci-
dentes trombdticos o embdlicos tardios. La adicidn de
antiagregantes plaquetarios es aconsejable cuando se
utiliza stent, protrusion de coil, o coils asistido por stent.
También son apropiados en pacientes embolizados que
no han tenido episodio agudo, p. €j., aneurisma no roto.

* En el periodo post-embolizacién se recomienda
mantener la heparinizacién si una gran drea de super-
ficie de coils estd expuesta en el vaso parental o si una

terapéutica del aneurisma intracraneal

complicaciéon embdlica ocurrié durante el procedi-
miento endovascular.

* En el postoperatorio de procedimientos realizados
en fosa posterior pueden aparecer fendmenos isquémi-
cos y edema (swelling) atribuidos al contraste radiol6-
gico utilizado”.

Resultados a largo plazo de la HSAa

Muchos de los pacientes que sobreviven a un episodio
de HSAa presentan discapacidad de forma crénica®'.
Mas del 50% de los supervivientes presentan alteracio-
nes neuropsicoldgicas que impiden realizar su funcién
social e incluso sin discapacidad fisica aparente®. La
mitad a dos tercios de los supervivientes retorna al tra-
bajo un afio después de la HSAa. Los pacientes post-tra-
tamiento de la HSAa requieren una evaluacién fisica y
neuropsicoldgica precoz para iniciar la terapia adecuada.

Investigacion, desarrollo e innovacion en el campo
de la HSAa

Estudios epidemioldgicos y quizds genéticos asi
como nuevas terapias son necesarios para optimizar el
resultado del paciente con HSAa. Los factores causan-
tes del crecimiento y ruptura del aneurisma necesitan
ser estudiados. Nuevos abordajes neuroquirirgicos
(endoscopicos) y nuevos dispositivos endovasculares
(coils y stents bioactivos) mejorardn la exclusion defi-
nitiva del aneurisma evitando el resangrado. Mejorar
la prevencion, diagndstico y tratamiento del vasoes-
pasmo cerebral es primordial para disminuir la disfun-
cion neurolédgica post-HSAa.

Conclusiones

El anestesidlogo debe realizar un manejo “neuroa-
nestésico” del paciente manipulando la hemodindmica
cerebral y sistémica para disminuir la morbi-mortali-
dad y la estancia hospitalaria. El objetivo primordial
es la proteccidn cerebral frente a la neuroisquemia,
proporcionando al mismo tiempo las condiciones
Optimas que favorezcan el desarrollo de la emboliza-
cién endovascular. Es exigible una monitorizacién
amplia e invasiva del paciente que posibilite esta asis-
tencia y ayude en la deteccidn y tratamiento precoz de
las complicaciones neuroldgicas y sistémicas.

El drea de neurorradiologia intervencionista debe
considerarse, a todos los efectos, como un “quiréfano
desplazado”, y los procedimientos, como ‘“neurociru-
gia a craneo cerrado”.
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El I+D+I en la HSAa tiene que dejar de ser una uto-
pia o esnobismo, tanto en el laboratorio como en la cli-
nica, por ej. la terapia de Gugleilmi.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al manejo anestésico de la HSAa®

1

.- Minimizar el grado y duracién de la hipotensién

intraoperatoria durante la cirugia estd quizas indicado.
(Clase IIa, nivel de evidencia B).

2.- Hay insuficientes datos sobre las estrategias far-
macoldgicas y la hipertension inducida durante la
oclusién temporal vascular, para hacer recomendacio-

nes

especificas, pero hay casos cuando su utilizacion

puede considerarse razonable. (Clase IIb, nivel de evi-
dencia C).

3.- La hipotermia inducida durante la cirugia del
aneurisma puede ser una opcion razonable en algunos
casos pero no se recomienda de forma rutinaria (Clase

I1I,

nivel de evidencia B).
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Resumen

Las complicaciones neuroldgicas secundarias a
hemorragia subaracnoidea por ruptura espontanea de
aneurisma intracraneal son la causa principal de su
alta morbimortalidad. Después de mas de 60 afios de la
descripcion del vasoespasmo cerebral, esta patologia
sigue siendo un problema sin solucién, a pesar de que
afecta de forma muy adversa al pronéstico del pacien-
te con rotura aneurismatica. Su tratamiento es un tan-
to empirico, ya que la fisiopatologia de esta vasculopa-
tia es incierta e incluye cambios estructurales y
alteraciones bioquimicas a nivel del endotelio vascular
y de la fibra muscular lisa del vaso. Su importancia
reside en que cuando es refractario a la terapia conlle-
va al infarto cerebral. La profilaxis, el diagnéstico pre-
coz y la terapia adecuada de las complicaciones neuro-
légicas es primordial, ya que incrementan el dafio
neurolégico y por tanto prolonga la estancia hospitala-
ria y aumenta el consumo de recursos asistenciales.
Nuevos enfoques de la hemorragia subaracnoidea
aneurismatica respecto a la lesion cerebral precoz y la
isquemia propagada cortical conduciran a terapias mas
especificas y eficaces.
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Neurologic complications of subarachnoid
hemorrhage due to intracranial aneurysm
rupture

Summary

The high rates of morbidity and mortality after
subarachnoid hemorrhage due to spontaneous rupture
of an intracranial aneurysm are mainly the result of
neurologic complications. Sixty years after cerebral
vasospasm was first described, this problem remains
unsolved in spite of its highly adverse effect on prognosis
after aneurysmatic rupture. Treatment is somewhat
empirical, given that uncertainties remain in our
understanding of the pathophysiology of this vascular
complication, which involves structural and biochemical
changes in the endothelium and smooth muscle of
vessels. Vasospasm that is refractory to treatment leads
to cerebral infarction. Prophylaxis, early diagnosis, and
adequate treatment of neurologic complications are key
elements in the management of vasospasm if neurologic
damage, lengthy hospital stays, and increased use of
health care resources are to be avoided. New approaches
to early treatment of cerebral lesions and cortical
ischemia in cases of subarachnoid hemorrhage due to
aneurysm rupture should lead to more effective, specific
management.

Key words:
Neuroanesthesiology. Subarachnoid hemorrhage due to aneurysm.
Cerebral vasospasm. Hydrocephalus. Convulsions. Hypopituitarism.

Introduccion

La mortalidad y morbilidad relacionada con la
hemorragia subaracnoidea aneurismdtica (HSAa) se
producen en muchas ocasiones, no como consecuencia
del sangrado inicial; sino por la aparicién de compli-
caciones relacionadas con el proceso que afectarian al
prondstico definitivo de estos pacientes.

Tradicionalmente se ha establecido la division entre
complicaciones neuroldgicas y sistémicas. Entre las
primeras destacan: el resangrado (15% en el mismo
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dia, 40% en el 1° mes y 3% por aiio tras 6 meses), el
vasoespasmo que produce isquemia cerebral inmedia-
ta o tardia y la hidrocefalia; asi como el hematoma
intracerebral, las convulsiones y el edema cerebral'.
Con excepcién del resangrado, que se ha tratado en
otro apartado de estas guias, en el siguiente, se abor-
dan estas complicaciones y se exponen las recomenda-
ciones de la American Heart Association (AHA),
publicadas recientemente, al respecto de cada una de
estas complicaciones?.

1. Vasoespasmo cerebral

El vasoespasmo cerebral (VC) secundario a la
HSAa es una respuesta arterial a los depdsitos de san-
gre subaracnoidea. Se describe como un estrechamien-
to de la luz arterial de una o mds ramas del poligono
de Willis®. El mecanismo exacto de la disminucién del
calibre vascular es mds complejo que la simple vaso-
constriccién arterial, puesto que incluye un gran
nimero de factores. Los efectos de la HSAa no se
limitan a la constricciéon vascular e incluyen lesion
tisular de la pared vascular y alteraciones del tejido
perivascular, lo que indica la presencia de una condi-
cién patoldégica mds amplia. El término VC se utiliza
comunmente para describir la constriccion arterial y el
deficit neurolégico sintomético post-HSAa; por otro
lado es el factor modificable mas importante que con-
tribuye al prondstico del paciente tras una HSAa’.

Anotaciones historicas

Todavia es vdlida la descripcién de Hipdcrates,
hacia el afio 2400 A.C., acerca de una muerte tardia
causada probablemente por el vasoespasmo conse-
cuente a la rotura de un aneurisma intracraneal®.

En 1947 Graerne Robertson’, en la autopsia de
pacientes con aneurisma cerebral, encuentra por pri-
mera vez lesiones isquémicas cerebrales que atribuye
a probable “espasmo de arterias”. Aunque Ecker et al.’
en 1951 es el primero en demostrar el espasmo angio-
grifico de las arterias intracraneales inducido por la
HSAa, el escepticismo respecto a la relacién entre el
vasoespasmo angiografico y los sintomas clinicos per-
sisti6 hasta que Fisher et al.” en 1977 describen el défi-
cit que acompana al VC y, lo mds importante, realizan
la asociacién entre vasoespasmo y déficit neurolédgico,
también conocido por déficit neurolégico isquémico
tardio (DIND: Delayed Ischemic Neurologic Deficit).
En la década de los 60 se definen el VC angiogréfico
y el clinico®. En 1978 Weir et al.?, describen la evolu-
cién temporal del vasoespasmo en el paciente con
HSAa. La importancia del VC en el prondstico se

enfatiza mediante estudios de flujo sanguineo cerebral
(FSC) en la hemorragia subaracnoidea. Finalmente en
los afios 80 Aslid" introduce el Doppler transcraneal
(DTC) en el diagnéstico no invasivo del VC. Sin
embargo, las técnicas incruentas no han podido reem-
plazar a la angiografia cerebral como patrén oro para
el diagnéstico del VC.

Clasificacion del vasoespasmo cerebral

Segtn el concepto el vasoespasmo puede ser consi-
derado precoz o tardio y angiogrifico o clinico, que
algunos lo diferencian del sintomadtico referido a que
los sintomas se corresponden con el territorio de la
arteria espasmodizada vista en el angiograma.

El grado de severidad del VC oscila entre la disfun-
cion reversible por vasoespasmo leve al déficit neuro-
l6gico permanente por vasoespasmo severo o refracta-
rio a la terapia. La incidencia de déficit secundario a
infarto isquémico es en torno al 10% vy si la extension
es suficientemente amplia la mortalidad atribuida
alcanza el 7%*".

El VC angiografico tiene un pico de incidencia alre-
dedor del 7° dia después de la HSAa y se identifica en
el 30 a 70% de los arteriogramas realizados en torno al
séptimo dia tras HSAa, mientras que el VC clinico o
sintomdtico solamente aparece en 20 a 30% de pacien-
tes con HSAa". El vasoespasmo radiogréafico (Tabla 1)
puede ocurrir en ausencia de déficit clinico y vicever-
sa. Los vasos proximales, situados en la base del cré-
neo, son los mds afectados; sin embargo, las arterias
mads distales pueden desarrollar alteraciones de la reac-
tividad vascular (autorregulacion), lo que reduce aun
mads el FSC durante el VC*.

Debemos diferenciar el VC agudo de la HSAa ini-
cial del tardio. El primero se caracteriza por una dis-
minucion del FSC debido a la reduccion de la luz vas-
cular y a la elevacién de la presion intracraneal (PIC)
por la sangre subaracnoidea vertida; por tanto, la pre-
sion de perfusién cerebral (PPC) disminuye y depen-
diendo de la duracién se produce oligoemia (bajo nivel
de consciencia), isquemia reversible (coma) o irrever-
sible (infarto, déficit neurolégico permanente). E1 VC

TABLA 1
Grado de vasoespasmo angiografico

Grado O No vasoespasmo

Grado [ Minimos cambios vasculares

Grado I Lumen ACA/ACM = 1 mm

Grado I ACA/ACM =0,5 mm y retraso circulatorio, ACI supracli-
noidea =~1,5 mm

Grado IV ACA/ACM <0,5 mm, ACI >1,5 mm

Fuente: Fisher CM et al. 1980". ACA: arteria cerebral anterior. ACM
arteria cerebral media. ACI arteria cardtida interna.
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agudo suele ser mds o menos generalizado, y rara vez
se observa en grandes vasos, pero si puede estar pre-
sente en la microvascularizacion. El vasoespasmo
precoz puede no asociarse al VC tardio.

El VC tardio, también llamado déficit neurolégico
focal isquémico tardio, se desarrolla generalmente
entre el 3-12 dias tras la HSAa, dura en torno a 2
semanas y afecta entre el 33-70% de los pacientes's;
con una dependencia de otro del 30% y una mortalidad
del 30% (aumento de la mortalidad de 1,5-3 veces en
2 semanas)'’. Su mejor predictor es la cantidad de san-
gre vista en las cisternas de la base en la tomografia
computarizada (TC) de crdneo en el momento de
admisién en el hospital’® (Tabla 2) y la pérdida de
consciencia inicial estimada mediante la escala para el
coma de Glasgow (GCS) <132, sobre todo de mds de
una hora de duracién®.

Patogénesis del vasoespasmo cerebral

La fisiopatologia del VC todavia es un enigma, de
ahi que se proponen multiples hipdtesis segtin sea el
modelo experimental de HSAa** (Tabla 3).

Tras una HSAa, se describen cambios fisiol6gicos y
morfolégicos en dos fases en relacién con el VC. En
primer lugar una vasoconstriccion seguida de altera-
ciones estructurales en la célula endotelial y en la fibra
muscular lisa de la pared del vaso arterial que se inicia
a las 72 horas™.

La disminucidn del calibre de las arteriolas cerebra-
les se debe a un verdadero aumento del grosor de la
pared vascular. Hay un ensanche de la adventicia por
el edema asociado a una acumulacion de células infla-
matorias, hiperplasia e hipertrofia junto con necrosis y
atrofia de los miocitos en la tinica media, y aumento
del grosor de la intima debido a incremento del tejido
conectivo.

TABLA 2
Clasificacion escanografica (TC) de la HSAa.
Escala de Fisher

Grado Interpretacion del TC cerebral Riesgo

a la admisién vasoespasmo

clinico

1 No se encuentra sangre detectable en la TC

cerebral. Nulo
2 La sangre se encuentra difusa, no aparecen

densidades compatibles con codgulos grandes

ni gruesos Leve
3 Dep6sito denso de sangre que representa un

codgulo mayor de 1 mm de grueso en plano

vertical o mayor de 3x5 mm en plano horizontal Alto
4 Codgulos intracerebrales o intraventriculares,

pero con sangre difusa o ausente en las cisternas ~ Nulo
Fuente: Fisher CM et al. 1980". TC: tomografia computarizada.
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TABLA 3
Patogenia del vasoespasmo cerebral

Teorias vasoconstrictoras (mecanismo molecular)
Perioxidacion lipidica por radicales libres
Alteraciones en la produccion de eicosanoides
Déficit de 6xido nitrico
Exceso de endotelina
Factores neurogénicos

Teorias estructurales (célula endotelial y fibra muscular lisa
vascular)

Vasculopatia proliferativa

Vasculopatia inmune

Inflamacion de la pared del vaso

Contraccién extracelular enrejada (Extracellular lattice contraction).

Fuente: modificada de Findlay JM. 2004>.

La célula endotelial aparece hinchada, desprendida
de la membrana basal y necrética. Hay vacuolizacién
de su citoplasma, disrupcion de uniones fuertes (tight-
junctions) y ensanche del espacio inter-endotelial®**.
También presenta signos de apoptosis a los tres dias
post-HSAa”.

Durante las primeras horas después de la HSAa apa-
rece adhesion de leucocitos al endotelio y migracion
leucocitaria al espacio periadventicio; respuestas
mediadas por factores inmunoldgicos linfocitarios.
Otro papel de los leucocitos en la HSAa es la secre-
cion de citocinas y su efecto sobre el VC. La leucoci-
tosis en la HSAa triplica el riesgo de VC*. Los pacien-
tes mds jovenes suelen presentar mds riesgo de
vasoespasmo, posiblemente, por una mayor respuesta
vascular, pero los efectos a largo plazo son menores.

El calcio en las células musculares lisas produce
contraccion de la vasculatura. Por el contrario, el ade-
nosin monofosfato ciclico (AMPc) contribuye a la
relajaciéon muscular, asi como el guanidin monofosfa-
to ciclico (GMPc) que estimula la captacién de calcio
por el reticulo endopldsmico. Ademads, la célula endo-
telial vascular juega un papel clave en el desarrollo del
VC, ya que produce factores derivados del endotelio
relajantes [0xido nitrico (ON) o la prostaciclina] y
contréctiles (endotelina, angiotensina II y tromboxa-
nos)”. La hemoglobina extravasada se une al ON inac-
tivandolo y la oxihemoglobina produce radicales libres
de oxigeno, que aumentan la permeabilidad vascular y
el calcio intracelular, favoreciendo la vasoconstriccion
cerebral. Otros factores que contribuyen al desarrollo
de vasoespasmo®* son: a) la alteracién de los canales
de potasio, b) la reduccién de segundo mensajero
(AMPc y GMPc), ¢) la activacion genética y expresion
de proteinas de estrés, d) el aumento de actividad pla-
quetaria, mediada por el tromboxano A, y el factor
activador de plaquetas™’'; e) la vasoconstriccién
mediada por inmunidad y por catecolaminas®, y f) la
presencia de microémbolos®.



P. RAMA-MACEIRAS ET AL - Complicaciones neuroldgicas de la hemorragia subaracnoidea por rotura de aneurisma intracraneal

Hasta la fecha, la investigacién en la HSAa se ha
enfocado sobre el VC y el resultado ha sido una cor-
nucopia de teorfas'>"*#**¥_ Aunque algunas se aceptan
mds que otras, sin embargo la patogenia del vasoes-
pasmo permanece siendo un enigma. Como resultado
de esta investigacion se sugiere que: a) la disminucion
del calibre arterial no es la tnica causa del deterioro
clinico tardio, b) el estrechamiento arterial no es nece-
sariamente multifactorial, sino que seria mds bien de
un factor tnico, y ¢) el cuadro integro de deterioro cli-
nico tardio podria ser multifactorial®.

Asimismo, dos conceptos mayores en la investiga-
cién del pre-vasoespasmo se han desarrollado: a)
lesion cerebral precoz (EBI: early brain injury) y b)
depresion cortical propagada (CSD: cortical spreading
depression). Estudios en animales y algunas observa-
ciones clinicas enfatizan la importancia del periodo
pre-vasoespasmo cerebral secundario a la HSAa*-*.

El termino de EBI se ha acufiado recientemente y se
refiere a la lesién inmediata del cerebro como un com-
pleto, dentro de las primeras 72 horas tras la HSAa¥*.
Por tanto la EBI refiere los sucesos que ocurren en el
cerebro antes del desarrollo del vasoespasmo, aunque
podria sugerirse que su etiologia podria estar ligada a
la del VC, ya que comparten similares caracteristicas.
El timing de la EBI es inmediato, aunque las secuelas
pueden verse a largo plazo”. La EBI incluye: a) eleva-
cién de la PIC, b) reduccién del FSC global, ¢) dis-
rupcién de la barrera hematoencefalica, d) edema cere-
bral y e) apoptosis neuronal®.

La CSD es la hipétesis de la teoria isquémica pro-
pagada (spreading ischemia theory) segun la cual la
HSAa provoca ondas de desporalizacién celular que se
propagan por la corteza cerebral ocasionando espas-
mos microvasculares isquémicos que conducen a una
micronecrosis amplia cortical®. En la clinica, este
hallazgo se corresponderia con las lesiones isquémicas
corticales dispersas encontradas en las necropsias de
pacientes con HSAa no operados, siendo este patron
13 veces mds comun que los infartos en el territorio de
las grandes arterias*'.

Este nuevo enfoque de la HSAa conducird no sola-
mente a nuevas teorias que expliquen las discrepancias
observadas sino también al desarrollo de terapias més
especificas y eficaces**.

Diagnéstico del vasoespasmo cerebral

La presuncion de VC es primariamente clinica y su
diagndstico es muy dificil, de ahi que sea por exclusion
y a veces no puede realizarse con certeza. El vasoespas-
mo puede ser asintomaético, apareciendo los signos clini-
cos cuando el estrechamiento vascular, la autorregula-
cion alterada y la hipovolemia disminuyen el FSC por
debajo del umbral de isquemia (< 20 mls100 g'emin™).

Tipicamente los sintomas aparecen de forma subaguda
y pueden fluctuar desde inespecificos (somnolencia,
letargia, estupor, cefalea, emesis, etc.) a focalidad neu-
rolégica (déficit focal motor, disfuncién de pares cra-
neales, etc.). La focalizacion no es tipica de VC y
otros diagnosticos alternativos (hidrocefalia, resangra-
do, edema, etc.) deben ser excluidos mediante pruebas
de neuroimagen. Por otro lado los cambios neuroldgi-
cos pueden ser sutiles o inaparentes cuando se compa-
ran con los de la hemorragia inicial. Asimismo, la difi-
cultad diagndstica aumenta en pacientes con mal grado
neurolégico y con la utilizacién de farmacos sedan-
tes”. La incidencia de VC es mds alta en el territorio
de la arteria cerebral anterior (ACA) que en el de la
arteria cerebral media (ACM). La severidad del VC
oscila desde la disfuncién reversible leve al déficit
permanente severo secundario a infarto isquémico, que
si es suficientemente extenso serd funesto en el 7% de
las HSAa. Cuanto més precoz sea el inicio del VC
mayor serd el déficit neuroldgico asociado®.

La angiografia cerebral es la prueba estdndar para el
diagnéstico del VC, pero su complejidad hace que se
suplante por técnicas incruentas y manejables. La
naturaleza no invasiva del DTC lo convierte en un
método atractivo para monitorizar y ayudar a confir-
mar el diagnéstico clinico de VC. El DTC se basa en
la emisién de ondas de baja frecuencia (2 MHz) que
insonorizan las arterias mayores cerebrales de la base
del crdneo a través de las ventanas acusticas craneales
(dreas de crdneo con poca atenuacién de la sefial)*.
El diagnéstico de VC se basa en el principio de que la
velocidad de flujo sanguineo se relaciona de forma
inversa al calibre vascular. El sonograma Doppler
mide la velocidad sistélica (Vs), diastdlica (Vd) y
media (Vm) del flujo sanguineo de las arterias del
poligono de Willis. La monitorizacién de las velocida-
des permite predecir la aparicién de vasoespasmo (Vm
> 100 cmes' 0 Vm > 50 cmes’ en 24 horas) o, diag-
nosticarlo (Vm superior a 120-140 cmes™') y compro-
bar la respuesta al tratamiento**. También nos permi-
te establecer la presién adecuada para la terapia triple
H, mediante datos de resistencia vascular (PAM/Vm =
1,0-1,5)". Los valores normales de las velocidades
Doppler se muestran en la Tabla 4*. Es conveniente
obtener un sonograma basal el dia 2-3 de la HSAa y
compararlo diariamente desde el dia 4 al 14%.

El DTC es mads eficaz para diagnosticar el VC de la
ACM vy de la carétida interna (CI) que el de la ACA;
ya que en aquellas arterias proporciona pocos falsos
positivos (alta especificidad)®. Sin embargo, su sensi-
bilidad es baja (falsos negativos) y probablemente sélo
puede afirmarse con seguridad que no hay espasmo con
velocidades inferiores a 120 cmes™ y que si lo hay”' si
son superiores a 200 cmes’, o cuando hay diferencias
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TABLA 4
Valores normales de las arterias insonorizadas con el Doppler transcraneal en cada uno de los abordajes.
[La insonorizacion debe realizarse protocolizadamente (lado afecto y sano)l

Ventana acistica Arteria cerebral

Temporal ACM proximal / distal
Bifurcacion ACM/ACA
Carétida interna terminal
ACP

Transorbitaria Sifén carotideo

Transforaminal Vertebral terminal y basilar proximal

Arteria basilar

Submandibular Cardétida cervical

Profundidad (mm) Velocidad (cm/s™)
50-60 / 40-50 62 +12
60-80 50 %11 (bidireccional)

60-70 39+9

55-75 39 £ 10

60-70 47 £ 10

75 38+ 10

80-100 41 + 10
37+9

Fuente: Keats TE and Sistrom C. 2001*. ACM: arteria cerebral media. ACA: Arteria cerebral anterior. ACP: Arteria cerebral posterior.

entre los dos hemisferios superiores a 40 cmes”. La
sensibilidad y especificidad disminuye mucho en otras
arterias cerebrales (p. ej. cerebral posterior, basilar,
cerebelosas y oftdlmica).

Para diferenciar en la ACM si el aumento de la Vm
se debe a vasoespamo o a hiperemia, se ha propuesto
el empleo del indice hemisférico o de Lindegaard (Vm
de la ACM/Vm de la CI extracraneal ipsilateral)* que
en condiciones fisioldgicas es de 1,7+0.4. Se refiere un
indice superior a 3,0 para el diagnéstico de sospecha
de vasoespasmo, y un indice superior a 6,0 para el de
vasoespasmo severo® (Tabla 5). También caracteriza al
VC una diferencia de velocidades entre ambos lados
superior a 40 cmes™.

Otra aplicaciéon del DTC es para realizar un test de
respuesta hiperémica transitoria, que puede informar-
nos sobre el estado de la autorregulacion y de qué
pacientes tienen mayor riesgo de desarrollo de vasoes-
pasmo sintomatico™. La alteracion de la reactividad al
CO, determinada mediante DTC se ha asociado al
desarrollo de vasoespasmo (sensibilidad del 100%,
especificidad del 55%, valor predictivo positivo 64% y
valor predictivo negativo 100%)>.

Aunque la sonografia DTC continda siendo una
herramienta diagndstica muy titil a pie de cama, sin
embargo es imprecisa porque evaltiia el FSC de forma
cualitativa, no cuantitativa. Entre las limitaciones de la

TABLA 5
Interpretacion del sonograma Doppler
en el vasoespasmo cerebral

Vm (cm/s™) . ACM/ACI Interpretacion
en ACM (Indice Lindegaard)

< 120 <3 Normal
120-200%* 3-6 Vasoespasmo leve
> 200 >6 Vasoespasmo grave

*La Vm en este rango son especificas para vasoespasmo pero sola-
mente tienen aproximadamente 60% de sensibilidad. Fuente: Handbo-
ok of Neurosurgery. Greenberg MS. 2006*. Vm: Velocidad media.
ACM: Arteria cerebral media. ACI: Arteria cardtida interna.
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velocimetria Doppler se incluyen: a) la inadecuada ven-
tana acustica de insonacion, b) la amplia variabilidad
inter-explorador, c) la inaceptable alta tasa de falsos
negativos, d) la presencia de autorregulacion alterada
durante la manipulacién hemodindmica, e) la PaCO,, f)
el hematocrito, y g) la edad (en ancianos, el vasoespas-
mo angiografico puede ocurrir con menor velocidad
Doppler”). También, estudios recientes sugieren una
mala correlacion del FSC evaluado por DTC y median-
te tomografia computarizada nuclear (SPECT)*.

Aunque la neuroangiografia es mds especifica y el
DTC méds sensitivo; sin embargo, ambas técnicas com-
binadas solamente tienen un valor predicitivo del
70%°, ya que el espasmo clinico de vaso pequefio
(vasoespasmo difuso) puede pasar desapercibido
incluso por la angiografia, asi como los fendmenos
microembdlicos®. Solamente el vasoespasmo sintoma-
tico presagia un mal prondstico; ya que la progresion
del vasoespasmo refractario es hacia el infarto en un
50% de los casos.

El infarto cerebral se produce aproximadamente en
25% de los pacientes con HSAa y su presencia se aso-
cia con mal resultado funcional final®. La incidencia de
infarto cerebral puede ser mayor si se utilizan técnicas
mads selectivas como la resonancia de difusién. En una
poblacién de pacientes con HSAa, el 39% de pacientes
desarrollaron infartos cerebrales en la TC (89% de los
cuales habian presentado vasoespasmo)®. Los factores
relacionados con el desarrollo de infarto son: a) la con-
dicién neuroldgica al ingreso, b) la cantidad de sangre
subaracnoidea, c) el desarrollo de la HSAa en horario
nocturno, d) el indice de masa corporal elevado, e) el
desarrollo de isquemia cerebral tardia®, f) la hiperten-
sién arterial (HTA)”, g) la edad, h) la fiebre en los pri-
meros dias de evolucion, i) el vasoespasmo™, y j) el tra-
tamiento con terapia hipertensiva®; aunque la
asociacion en este ultimo caso no es tan evidente; sim-
plemente es probable que se aplique el tratamiento
hipertensivo a pacientes con mayor riesgo de infarto.

En cuanto a otros métodos de monitorizacion y anti-
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cipacion del vasoespasmo, se han empleado la presion
tisular de oxigeno (PtiO,) con un valor umbral inferior
a 15 mm Hg, o la diferencia arterio-yugular de lacta-
to®” >0,2 mMol-L". La PtiO, es mayor en los pacientes
que sobreviven y éstos presentan menos episodios de
hipoxia tisular cerebral®. Se ha creado un indice de
autorregulacion PPC/PtiO, y se ha observado que los
pacientes con infartos presentaban valores de este indi-
ce superiores, aunque no se ha determinado un punto
de corte que garantice la ausencia de infartos®.

El patrén de microdidlisis tipico cuando no existe
isquemia es de un aumento de glutamato inicial tras la
insercion del catéter (probablemente por efecto irritati-
vo local), que se estabiliza a la baja tras 4-6 horas. El
resto de pardmetros se estabilizan en 1-2 horas. Los
valores pueden variar segtn si el catéter se inserta en la
sustancia blanca (valores mds bajos) o en la corteza y
pueden ayudar a predecir el desarrollo de un déficit
isquémico®, ya que se suele producir un descenso de
glucosa y piruvato (marcadores de metabolismo cere-
bral aerobio) y un aumento del lactato (marcador de
metabolismo anaerobio), glicerol y glutamato (marca-
dores de degradacion celular)¥. El glutamato es el para-
metro de microdidlisis que mejor refleja el descenso
del FSC, seguido del glicerol, mientras que la relacién
lactato/piruvato es sensible sélo tras periodos largos de
isquemia®. Debemos considerar que la microdialisis es
un monitor local y que presenta un tiempo de demora
de unos 20 minutos para las recogidas de muestras®,
pero puede ser un marcador de vasoespasmo mads espe-
cifico que la neuroangiografia o el DTC™".

A nivel analitico, la elevacion de al menos dos de
los siguientes marcadores: el factor de vonWillebrand,
la metaloproteasa 9, y el factor vascular de crecimien-
to endotelial, pueden predecir el desarrollo de vasoes-
pasmo (valor predictivo positivo del 100%) y un valor
bajo de al menos dos de los marcadores, presentan un
valor predictivo negativo del 85%".

Otro método de monitorizacién del VC es la elec-
troencefalografia (EEG) que ademds permite detectar
la presencia de episodios convulsivos subclinicos. La
disminucion del cociente de ondas a/d de mds del
10% tiene una sensibilidad del 100% en la deteccidén
del vasoespasmo sintomdtico. La EEG presenta limita-
ciones, como son la dificultad de interpretacién de los
datos, que suele requerir un neurofisiélogo experto en
el tema y la interferencia de los farmacos empleados
para la sedacion®™.

Prevencion y tratamiento del vasoespasmo
Es importante predecir y detectar la aparicién de

VC tras HSAa tan pronto como sea posible para maxi-
mizar los efectos de la terapia preventiva™. En la déca-

da de los sesenta el vasoespamo era la causa de éxitus
en el 40% de las HSAa, pero esta cifra ha descendido
a un 7% en la actualiad’*” debido a que su comienzo
predecible tardio entre los dias 5 y 15 post-HSAa, es
un factor potencialmente modificable.

Son muchos los firmacos y técnicas terapéuticas
ensayadas para la prevencion del vasoespasmo, como
los calcioantagonistas, la sedacién moderada o la nor-
movolemia (Tabla 6). El tratamiento consiste en redu-
cir el dafio neuronal isquémico mediante control de la
PIC, reducion del consumo metabdlico de oxigeno
cerebral (CMRO,) y mejora del FSC. Para optimizar el
FSC se ha empleado la triple H, la angioplastia con
balén y la papaverina intrarterial”. Como el origen
del vasoespasmo es multifactorial, probablemente se
requiera un tratamiento multimodal''*%7*.

Calcioantagonistas

El nimodipino es una dihidropiridina que bloquea la
entrada de calcio a través de los canales de calcio tipo-
L. Es un anticélcico con elevado perfil lipofilico y que
cruza eficazmente la barrera hematoencefalica. Su
efecto parece basarse en un mecanismo de proteccion
cerebral mds que en una accién sobre la vasculatura
cerebral’; ya que no aumenta el calibre de los vasos’™,
ni reduce la incidencia de vasoespasmo angiografico”.
Algtn estudio ha asociado el nimodipino a un aumen-
to de la actividad antifibrinolitica®.

Se administra a 60 mg via oral o por sonda nasogés-
trica cada 4 h, con una dosis maxima diaria de 360 mg
y debe iniciarse desde el ingreso del paciente hasta los
21 dias post-HSAa (Clase I, nivel de evidencia A). En
algunos pacientes podria ser necesario ajustar la dosis
a la baja, como demuestra la reduccién ocasional de la
PtiO, tras la administracién del nimodipino en pacien-
tes de bajo peso y con cardiopatia previa. El mecanis-
mo de esa reduccion podria ser un descenso transitorio
del FSC*®. La infusidén intravenosa (1 mgeh' durante 6
h; 1,5 mgeh'! otras 6 horas y aumentar a 2 mgeh") no es
mas efectiva que la via oral, pero se asocia mas a hipo-
tensién®; por lo que se recomienda restringir el empleo
de la forma intravenosa a los pacientes que no pueden
tomarlo por via oral y es preferible que sea administra-
do por via central por el riesgo de flebitis. Ademads
debe mantenerse la presion arterial sistdlica entre 130-
150 mm Hg, teniendo prioridad el control de la presién
arterial sobre la administracion de nimodipino.

Otra dihidropiridina, el nicardipino intravenoso ha
probado una reduccidn del vasoespasmo a dosis de
0,15 mgek'sh”, e incluso a 0,075 mgek'sh"'; pero por el
contrario se asocid a hipotensién prolongada, edema
pulmonar y disfuncién renal® y no parece que mejore
el prondstico de la HSAa.
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TABLA 6
Clasificacion terapéutica del vasoespasmo cerebral"

Tipo de terapia Estrategia

Agente/tratamiento

Prevencion del vasoespasmo cerebral

Bloqueo de espasmdgenos

Mantener homeostasis

Extraccion, irrigacion y disolucion del codgulo sanguineo
Bloqueo de la respuesta inflamatoria
Inactivacion de espasmégenos (calicreinas)

Bloqueo de la contraccion del misculo liso vascular
Disrupcién del mecanismo contréctil

Cirugia. Trombolisis. Drenaje LCR

Implante de Ibuprofeno

Cininas (BK y Lis-BK), IECAs

Clazosentan. Donantes ON. Estatinas. Cataclot.
Antagonistas del calcio.

Fasudil

Euvolemia. Normosodemia

Balén. Stent.

Reversion del vasoespasmo cerebral
Angioplastia farmacoldgica

Vasodilatadores cerebrales

Vasopresores
Mejora de factores reolégicos

Angioplastia mecdnica endovascular
Relajante del miisculo liso vascular

Mejora de factores hemodindmicos

Papaverina. Dihidropiridinas.
Antagonistas del Calcio
Magnesio. CGRP.
Pentoxifilina, Xantinas
Hipervolemia, Hipertensién
Hiperdinamia

Fenilefrina. Noradrenalina
Dextranos. Albimina.
Anti-adhesion celular

Neuroproteccion y Rescate Hipotermia (Pasiva o Inducida)
Coma farmacoldgico
Antagonistas NMDA
Antioxidantes (scavengers)
Simpatectomia cervical

Bypass extra-intracraneal

Manta hidrotérmica
Cénula intravascular
Barbitirico. Propofol
Selfotel. Dpasone. Cerestat
Tirilazad. Nicaraven

LCR: Liquido cefalorraquideo. IECAs= Inhibidor del enzima conversor de la angiotensina. ON: 6xido nitrico. NMDA: N-metil-D-aspartato. CGRP:
Péptido relacionado con el gen de la calcitonina. Fuente: modificada de Fandino J, et al. 2007".

Aunque los calcioantagonistas disminuyen de forma
significativa la tasa de isquemia secundaria a HSAa
(de 40 a 27%) su utilizacién no reduce la elevada tasa
de mortalidad asociada con la ruptura”.

Terapia hemodindmica

El fundamento de la terapia triple H (hipertension,
hipervolemia y hemodilucién) se basa en que la hipo-
volemia, la hemoconcentracién y la hipotensién son
deletéreas para la neuroisquemia, por la pérdida de
autorregulacién y/o el VC; que hacen al FSC depen-
diente de la presién arterial (Clase Ila, nivel de evi-
dencia B). Una reduccién en la viscosidad (hematocri-
to =30%) o un ascenso en la presion arterial
aumentaria el FSC y podria revertir la isquemia. La
terapia suele iniciarse en pacientes con aumento de la
velocimetria Doppler y/o cuando se inicia los déficit
neurolégicos. El objetivo es alcanzar una presion arte-
rial sist6lica de 120-150 mm Hg en aneurismas no cli-
pados y 160-200 mm Hg en los clipados (0 20 mm Hg
mayor que la preoperatoria) mediante la infusion de
vasopresores (fenilefrina, noradrenalina); mantener
una presion venosa central (PVC) en torno a 8-12 mm
Hg o presion de oclusion capilar pulmonar (PCPW) de
15-18 mm Hg y un hematocrito de 0,30-0,35. La sim-
ple expansién con 1 litro de suero salino 0,9% puede
mejorar el FSC en dreas de riesgo tras un VC*. La
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administracién de albumina para conseguir la triple-H
no ha aumentado la mortalidad, e incluso puede mejo-
rar el prondstico de los pacientes a 3 meses. La albu-
mina es una proteina de 67 kDa, responsable del 80%
de la presion oncética plasmatica y ademds presenta
efecto tamponador. Sirve como vehiculo de metaboli-
tos, es un factor del metabolismo lipidico y se le atri-
buye un papel neuroprotector.

Otros autores' refieren que es mas eficaz el aumen-
to del indice cardiaco (6 Lemin'sm?) que la hiperten-
sién. También, puede emplearse en casos de fracaso
terapéutico un balén intraadrtico de contrapulsacion™.

Por el riesgo de resangrado, parece razonable no
recomendar la terapia hipertensiva si el aneurisma no
estd excluido previamente; aunque un estudio sugiere
que no hay datos de ruptura en una poblacién de
pacientes tratados con triple H, en los que se dejaban
aneurismas sin sellar al tiempo que se cerraban otros
que habfan producido HSAa*. Una revisién sistemati-
ca que incluia estudios hasta 2001, observé que la tri-
ple H como tratamiento preventivo podria reducir el
riesgo de vasoespasmo sintomdtico, pero no los infar-
tos tardios. Sin embargo, los estudios son escasos y su
validez limitada, por lo que son pocas las evidencias y
no se puede recomendar el empleo rutinario de forma
preventiva®*¥. La eficacia de las medidas por separado
no esté definitivamente probada. El aumento de la pre-
sién por encima de 130 mm Hg con vasopresores
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resulté en un incremento del FSC regional, sin embar-
go la hipervolemia y la hemodilucién no lo modifica-
ron de forma relevante®. La hemodilucién y especial-
mente la hipervolemia™® son pues las partes mas
discutibles de la terapia con triple H y pueden presen-
tar efectos adversos, como: a) la sobrecarga de volu-
men (10-40%), b) insuficiencia cardiaca (5-20%), ¢) la
isquemia miocdrdica, d) arritmias (5%), e) anomalias
electroliticas, f) edema cerebral y pulmonar (8-20%),
g) sangrado por hemodilucién de factores de coagula-
cién, h) complicaciones relacionadas con el catéter
venoso central e incluso rotura de aneurisma e infarto
hemorrdgico. Debido también a las complicaciones
potenciales de la triple H, puede realizarse una angio-
grafia para confirmar los hallazgos del DTC, antes de
iniciar el tratamiento. La presencia de un GCS <11 o
de hidrocefalia al inicio de la terapia se ha asociado
con mala respuesta y mal prondstico®.

La préctica mds habitual es la de evitar el balance
hidrico negativo y realizar una reposicién de volumen
con cristaloides y/o coloides, induciendo hemodilu-
cion moderada y manteniendo la presion arterial media
de 10-20 mm Hg superior al valor basal. Una hiper-
tension mds marcada se reserva para los pacientes con
sintomas de isquemia cerebral'’.

Angioplastia con balon

Indicada en pacientes con déficit neurolégicos nue-
vos que no responden al tratamiento médico maximo
(Clase IIa, nivel de evidencia B). Puede ser dificil acce-
der a ramas distales, por lo que su empleo se limita a
los espasmos de troncos principales. La mejoria radio-
l6gica, que suele producir, en ocasiones no se acompa-
fa de mejoria clinica®, aunque algin estudio muestra
una tendencia a la reduccion de los infartos con la rea-
lizacién de la angioplastia®. Las complicaciones de
esta técnica incluyen la lesion de la pared arterial,
diseccioén, rotura y trombosis con el consecuente infar-
to cerebral o hemorragia. Si el infarto ya estd presente
en el drea irrigada por la arteria espdstica, la reperfu-
sidon puede resultar en edema o hemorragia®. Pese a
que las complicaciones parecen reducirse cuando se la
realiza en pacientes bajo anestesia general, no parece
justificable su empleo profilactico®?, aunque estudios
iniciales asi lo indicaban®**. Un estudio recoge peor
prondstico pese a la realizacion de estas técnicas en los
pacientes que desarrollan vasoespasmo y que ingresan
con peor grado funcional o eran mds ancianos®.

Infusion de vasodilatadores intrarteriales

Cuando el VC es difuso o afecta a segmentos dista-
les, la administracion a nivel de la arteria carétida o

vertebral de papaverina, un relajante muscular no
especifico, puede ser efectivo, ya que mejora el FSC,
dilatando el musculo liso de las arterias cerebrales,
proximales, medias y distales; aunque como con la
angioplastia, la mejoria radiolégica no siempre se
correlaciona con una mejora en la perfusion cerebral y
el estado clinico™.

Se administra una dosis mdxima de 300 mg por
hemisferio. Su vida media es corta y por tanto transi-
toria, por lo que puede ser necesario repetir dosis. Se
cree que actda inhibiendo no selectivamente la activi-
dad en las fosfodiesterasas del musculo liso, incre-
mentando el AMPc y el GMPc intracelular”. También
bloquea los canales de calcio en la membrana celular
e inhibe la liberacién de calcio desde el espacio intra-
celular®. Provoca complicaciones serias en el 2-5% de
casos, ya que es neurotéxica y puede asociarse con
trombocitopenia, precipitacion en la administracion
(en concentraciones superiores al 0,3%), aumento de
la PIC, depresién neuroldgica, especialmente del tron-
co cerebral, convulsiones, coma, ceguera, exacerba-
cion paraddjica del espasmo o incluso lesiones irrever-
sibles. Algunos autores defienden el empleo de una
dosis test baja®, aunque se ha observado neurotoxici-
dad con infusiones lentas (1,5 mgemin') y dosis bajas
(21 mg). Se recomienda limitar la dosis administrada,
monitorizar la PIC durante su empleo y estar dispues-
to a tratar una posible elevacién de la misma median-
te hiperventilacién moderada temporal, manitol o bar-
bitdrico, asi como evitar mezclas de papaverina con
contrastes y heparina para evitar su precipitacion.

Como alternativa a la papaverina, pueden emplearse
calcioantagonistas intrarteriales. El verapamilo, se ha
administrado con seguridad (minimos o nulos efectos
en la presion arterial y la frecuencia cardiaca), a dosis
bajas (3 mg), para prevenir o revertir el vasoespasmo.
Como con el resto de calcioantagonistas, se cree que su
efecto puede deberse a la mejora del flujo en los vasos
distales que en los proximales. Algunos centros lo uti-
lizan de rutina a dosis de 1-2 mg para prevenir el vaso-
espasmo relacionado con la posicién de la punta del
catéter al realizar una arteriografia. Los efectos son
mayores con un rango de dosis elevado (6-8 mg por
vaso), aunque los efectos adversos también podrian
aumentar”. Su principal limitacién es la breve duracion
del efecto. Un estudio reciente demuestra mejoria en el
grado clinico en el 81% de pacientes, prolongados en el
tiempo con dosis superiores a 20 mg, en incrementos
de 5 en 5 mg (0,24 0,09 mgemin™), sin efectos hemo-
dindmicos relevantes'®.

El nimodipino en dosis intrarteriales de 1-3 mg en
10-30 minutos (a una concentracion del 25%, con
velocidades de infusion de 2 mlemin') ha demostrado
una mejoria angiografica y clinica en el 43% y 76% de
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casos respectivamente, con efectos hemodindmicos
tolerables'".

El nicardipino dilata las arteriolas pequefas de
resistencia sin cambios significativos en el volumen
intracraneal y la PIC', aunque se han descrito algu-
nos casos de hipertension intracraneal rebelde que
obligd a suspender el tratamiento®. Se puede emplear
a una concentracién de 0,1 mgeml' y una velocidad de
3 mgeml” durante 10 minutos (3 mg en 10 min). Si la
inyeccién es bien tolerada puede aumentarse a 6 mg
en 10 minutos (6 mlemin™'). Suelen producirse descen-
sos de la presion arterial y aumentos ligeros de la fre-
cuencia cardiaca, que para algunos autores pueden ser
relevantes en pacientes en los que la perfusion cere-
bral es deficitaria'®. Una publicacion reciente ha
comunicado unos resultados angiograficos positivos
del 100% y clinicos (mejora del GCS) en el 91% de
casos, empleando dosis repetidas y elevadas de nicar-
dipino intrarterial (10-40 mg; velocidad de infusién
de 0,5-1 mlemin™). Los autores realizaban la infusion
hasta obtener mejoria radiolégica del espasmo y dete-
niendo la administracién cuando la presién sistdlica
caia por debajo del 30% del valor basal y se reinicia-
ba si era necesario, cuando se recuperaba de nuevo al
20% del valor inicial'®.

El nicardipino se ha empleado en implantes de libe-
racion prolongada durante la cirugia, que actian sobre
la via final comudn del VC, reduciendo los efectos
adversos sistémicos y evitando la infusiéon prolongada
del farmaco. El efecto se circunscribe a las dreas donde
se coloca el dispositivo'™, pero se ha demostrado una
reduccién de la incidencia de vasoespasmo, de lesiones
isquémicas, e incluso de mortalidad a 1 afo, en un estu-
dio sobre 32 pacientes'”. El inconveniente principal es
que es sdlo aplicable a pacientes quirtrgicos.

Otro agente vasodilatador empleado es la milrino-
na intrarterial, inhibidor selectivo de la fosfodiestera-
sa tipo 3, que aumenta el AMPc intracelular. Aumen-
ta el didmetro vascular y el FSC regional y puede ser
efectivo desde dosis de 2 mg, aunque presenta dos
inconvenientes principales, la corta duracién de
accién y los efectos hemodindmicos adversos”. Las
dosis habituales son de 5-15 mg (concentracién del
25% y velocidad de 1 mlemin'). En otro estudio se
utilizé dosis intrarterial de 8 mg en 30 minutos en la
arteria principal, que se podia repetir hasta 24 mg,
seguida de perfusion intravenosa de 0,5-1,5 ugekg'min’'
durante 14 dias, que se suspendia en casos de taqui-
cardia o hipotensién, que sélo se observaron en 2
pacientes. El calibre arterial aumentd un 53%, res-
pondiendo mejor los casos de vasoespasmo severo.
La recurrencia fue del 23% (5 pacientes, 2 de ellos
respondieron a nuevas infusiones de milrinona) y la
mortalidad fue del 9%'.
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Otras alternativas

Estatinas: Las estatinas son inhibidores de la 3-
hidroxi-3-metilglutaril coenzima A reductasa, con una
afinidad por el enzima aproximadamente 3 6rdenes de
magnitud mayor que la hidroxi-metil-glutaril coenzi-
ma A, que se emplean habitualmente para la preven-
cién de las enfermedades cardiovasculares y la atero-
esclerosis relacionada con la hipercolesterolemia. El
tratamiento con estatinas parece presentar un efecto
protector sobre el ictus cerebral, especialmente en
pacientes con enfermedad coronaria, diabetes e hiper-
tension, lo que ha despertado el interés por este grupo
de farmacos como neuroprotectores. Diversos meca-
nismos han sido propuestos para explicar este papel
protector. El efecto sobre el metabolismo lipidico
(especialmente la reduccién de las lipoproteinas LDL)
se ha asociado a reduccién del grosor de la pared vas-
cular y reduccién de la activacién plaquetaria. Ademads
del efecto reductor del colesterol, las estatinas poseen
actividad pleiotréfica; provocan una regulacion al alza
de la actividad de la 6xido-nitrico sintentasa endote-
lial, e inhiben la activacion de la 6xido nitrico sinteta-
sa inducible en los astrocitos, cuyo efecto es neuroto-
xico. También aumentan la actividad del activador
tisular del plasminégeno e inhiben el factor inhibidor
del plasmindgeno, reduciendo los estados de hipercoa-
gulabilidad. Por ultimo, presentan capacidad antioxi-
dante y antiinflamatoria, ademds de mejorar la regene-
racion y la plasticidad neuronal.

Un ensayo en fase II sobre 80 pacientes con HSAa
en el que se evaluaba la administracion de 40 mg de
pravastatina en los 3 primeros dias de evolucién,
durante 14 dias demostré reduccién significativa de la
incidencia del vasoespasmo, vasoespasmo grave, nece-
sidad de tratamiento de rescate con triple H, eventos
cerebrales isquémicos tardios y mortalidad en el grupo
tratado con estatinas'”. En el seguimiento posterior a 6
meses se conseguia una mejor recuperacion con estati-
nas (p=0,06) y mejores resultados en los tests psicoso-
ciales'®. Otro estudio sobre 39 pacientes demostré una
reduccién de la proteina S100f y del factor de von
Villebrand, asi como una reduccién de la Vm en la
ACM y menor incidencia de vasoespasmo, cuando se
administraba 80 mg de simvastatina en las primeras 48
h de ingreso, durante 14 dias, frente a placebo'”. Un
metandlisis reciente que incluia estos dos estudios y
otro publicado en forma de resumen, concluye que las
estatinas en la HSAa reducen la incidencia de vasoes-
pasmo, con un nimero necesario de pacientes a tratar
(NNT) de 6,1; asi como la incidencia de déficit neuro-
légico tardio relacionado con el vasoespasmo (NNT
5,0) e incluso la mortalidad (NNT 6,7)'"°. Los autores
de este metandlisis, que ya ha sido duramente critica-
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do'""? por su metodologia, recomiendan la administra-
cién de estatinas a todos los pacientes en los que no
estén contraindicadas tras una HSAa, aunque se des-
conoce la duracién ideal del tratamiento'’. Sin embar-
go, el nimero de pacientes totales incluidos en los tres
estudios que analiza el metanélisis es escaso (n=158);
por lo que antes de generalizar su empleo para esta
indicacion en la practica clinica, parece prudente espe-
rar los resultados del ensayo clinico internacional con
simvastatina que se estd desarrollando en la actualidad
[The STASH trial (SimvaSTatin for Aneurysmal Suba-
rachnoid Haemorrhage]'. Entretanto, una estrategia
adecuada seria mantener el tratamiento con estatinas
en aquellos pacientes que ingresan con una HSAa y
que ya tomaban crénicamente farmacos de esta fami-
lia'*!5, Esta estrategia parece mejorar algunas varia-
bles neurolégicas secundarias, como el desarrollo de
vasoespasmo sintomadtico'®, aunque por la escasez de
datos y los pocos pacientes estudiados, no se ha pro-
bado reduccién de la mortalidad.

Se han descrito numerosos efectos adversos de las
estatinas, aunque en la actualidad, sélo la elevacion de
enzimas hepdticas y las miopatias parecen importan-
tes. Estos efectos se producen especialmente en
pacientes de edad avanzada, en aquéllos que desarro-
llan fallo hepético o hipotiroidismo y en los que toman
concomitantemente fibratos, ciclosporina, antifiingicos
azolicos, macrdélidos, verapamilo, diltiazem o amioda-
rona.

Magnesio: La hipomagnesemia ocurre en torno al
40% de pacientes con HSAa, especialmente en las
primeras 12 horas'’ y se asocia con la presencia de
mads sangre en las cisternas y los ventriculos, mayor
duracién de la pérdida de consciencia inicial y peor
estado neurolégico al ingreso, asi como a isquemia
cerebral tardia e incluso al mal prondstico neurolé-
gico.

El calcio y el magnesio tienen efectos contrarios en
el musculo vascular, por lo que el magnesio puede
actuar como calcioantagonista. Revierte la vasocons-
triccion inducida por la endotelina-1, que puede ser un
factor de génesis de vasoespasmo e inhibe los canales
de calcio voltaje dependientes. Ademds del potencial
de vasodilatacion, el magnesio inhibe la liberacién de
aminodcidos excitadores (glutamato) y bloquea el
receptor NMDA (N-metil-D-aspartato) que puede con-
tribuir a la isquemia cerebral tardia. El magnesio pue-
de administrarse tras los primeros 2-4 dias porque a
diferencia del infarto isquémico, en el que se ha
demostrado inefectivo para mejorar el prondstico neu-
roldgico, en la HSAa el papel protector se ejerceria
contra el desarrollo de vaosespasmo tardio®.

En uno de los primeros estudios se empled una per-
fusion intravenosa tratando de mantener un nivel de

magnesio sérico de 4-5,5 mgedL'. No existieron dife-
rencias en el VC, entre el grupo tratado con magnesio
y el grupo control, pero el perfil de seguridad fue bue-
no y hubo una tendencia no significativa a la mejoria
del pronéstico neurolégico'”.

En otro estudio piloto sobre 60 pacientes, se admi-
nistraron aleatoriamente placebo o 20 mMol de sulfa-
to de magnesio en 30 minutos, seguidos de una infu-
sion de 80 mMolsdL"' durante 14 dias tras la HSAa,
aumentando los niveles plasmaéticos al doble de lo
habitual. Se observé una tendencia no significativa al
mejor prondstico funcional con el magnesio (66%
frente a 54%) y un menor ndimero de pacientes con
vasoespasmo (11 frente a 17). El estudio demuestra la
seguridad de la administracién del magnesio y estima
que se requieren cerca de 800 pacientes para probar
los hallazgos de este estudio en un ensayo clinico a
gran escala'®. Otro estudio ha sugerido una eficacia
similar del magnesio y del nimodipino intravenoso
durante tratamientos de 7 dias en relacién al vasoes-
pasmo clinico, radiolégico o infarto cerebral por vaso-
espasmo'?,

Mesilato de tirilazad y agentes captadores de radi-
cales libres: El tirilazad es un 21-aminoesteroide no
glucocorticoide que inhibe la peroxidacion lipidica y
actia como agente captador de radicales libres, antio-
xidante y estabilizador de la membrana celular. Se ha
evaluado como neuroprotector a dosis de 6 mgekg™'. Su
eficacia parece menor en mujeres y en pacientes que
toman anticomiciales, ya que en esas poblaciones las
concentraciones plasmadticas alcanzadas son menores™.
Se ha ensayado en poblaciones femeninas a dosis
mayores (15 mgekg™"). El farmaco fue bien tolerado,
pero sin una mejora en el prondstico funcional final
evaluado a 3 meses'”'. En otro estudio similar con las
mismas dosis y la misma poblacién diana, realizado en
Norteamérica, se observé una diferencia significativa
en la recuperacion funcional favorable al placebo en
los grados I-III de la WENS y favorable al tirilazad en
los grados pobres (IV-V), aunque esta diferencia no se
puede explicar por las propiedades farmacolégicas del
agente. Podria deberse a que el grupo de pacientes con
buen grado clinico desarrollan menos VC y el farma-
co es en ese grupo menos efectivo'”. En un metanali-
sis de los estudios realizados con el tirilazad se ha
observado una tendencia a la reduccién de la mortali-
dad con el farmaco, mds pronunciada en pacientes con
pobre grado neuroldgico™, pese a lo cual su uso no se
ha extendido.

En un ensayo reciente, se ha probado la eficacia ini-
cial de otro agente captador de radicales libres, el eda-
ravone (30 mge12 h' durante 14 dias). No redujo la
incidencia de vasoespasmo, pero si la isquemia cere-
bral tardia secundaria a vasoespasmo'.
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Clazosentan: Es un antagonista de los receptores A
de la endotelina, sustancia implicada en el VC. En
estudios preliminares, empleado tras el clipaje aneuris-
matico, en dosis de 0,4 ugekg'sh" durante 12 horas y
luego 0,2 ugekg'sh” hasta el dia 14, han demostrado
reduccién de la incidencia de vasoespasmo morfol6gi-
co. El farmaco se tolera bien y parece seguro'*.

Con esos antecedentes, el estudio CONSCIOUS-1'%
evalué la eficacia del clazosentdn en 413 pacientes,
confirmando una reduccién relativa de la incidencia de
vasoespasmo del 65% con dosis elevadas (15 mgeh'),
del 41% con 5 mgeh' y del 34% con 1 mgeh'. Aunque
la mejoria clinica fue discreta, no se redujo la mortali-
dad y aparecieron efectos adversos como hipotension,
derrame pleural y edema pulmonar (como consecuen-
cia de la retencién de liquidos), y anemia dilucional'*.

Hipotermia: La hipotermia moderada de 33-34°C,
bien sola o asociada a coma barbiturico, se ha utiliza-
do en pacientes con grave deterioro neuroldgico (gra-
do 4-5 de Hunt y Hess) que presentan hipertension
intracraneal y/o VC refractarios a la terapia conven-
cional. La recuperacion funcional fue buena en el 48%
de pacientes y la mortalidad aceptable [14% en el
ingreso en la unidad de cuidados intensivos (UCI)];
sin embargo, la tasa de infecciones alcanzé al 100% de
pacientes, especialmente las neumonias. La duracion
de la hipotermia mds alld de 72 h se asocié a una dis-
minucion del aclaramiento de creatinina y a menores
recuentos leucocitario y plaquetario; se cree que por
supresion de la médula 6sea y secuestro plaquetario en
el bazo'".

La hipotermia puede ser efectiva en pacientes con
vasoespasmo persistente que no mejora con tratamien-
to médico ni papaverina intrarterial; especialmente si
no hay aumento de la PIC asociado, aunque el nime-
ro de complicaciones es elevado®; especialmente las
electroliticas, las arritmias (no se recomienda el
empleo de catéteres de arteria pulmonar en estos
pacientes)'”’ y tendencia al sangrado, por lo que seria
recomendable trasfundir plaquetas si éstas se sitian
por debajo de 100.000/mm® en pacientes con HSAa.

Bloqueo simpdtico cervical: La vasculatura cerebral,
especialmente los vasos piales, reciben inervacién sim-
patica noradrenérgica, procedente sobre todo del gan-
glio cervical superior, acompaifiando a la carétida inter-
na y proyectdndose al hemisferio ipsilateral. El bloqueo
de la cadena simpadtica cervical (C,-C;) con 12-15 ml
de bupivacaina 0,5% + 50 ug de clonidina puede pro-
ducir mejoria angiogrifica y clinica en los pacientes
con vasoespasmo moderado pero no grave'®. Las com-
plicaciones de la técnica son la inyeccidn intravenosa o
intradural del anestésico, ademds del bloqueo transito-
rio del plexo braquial y nervio recurrente; asi como
cefalea y nduseas.
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Trombolisis intratecal: El liquido cefalorraquideo
(LCR) contiene cantidades pequeiias de plasminégeno
que pueden activarse por los agentes fibrinoliticos para
disolver el codgulo'®'*. Ademds, el LCR también con-
tiene inhibidor del activador del plasmindégeno que
aumenta tras la HSA, alcanzando un pico entre el 6° y 8°
dia, por lo que la administracién tardia de los fibrinoliti-
cos podria ser menos eficaz, aunque este aspecto no ha
sido probado'®. La mayoria de estudios son no aleatori-
zados y se han recogido en un metandlisis. Se empled
urokinasa intratecal a dosis de 1000-7000 Uleh"' durante
4-15 dias o r'TPA 2 mgedia’ o un bolo simple de 10 mg.
No se observaron diferencias entre los farmacos. La
reduccion del riesgo relativo fue del 14,4% para la isque-
mia tardia y del 4,5% para la mortalidad®'.

Asimismo, se ha utilizado en combinacion con la
embolizacidn precoz, la administracion de 6000 UI de
urokinasa intratecal (cisterna magna a través un caté-
ter insertado desde Li-L, bajo visién fluoroscopia) en
10 ml de salino, a 0,5 mlemin™, con repeticion de dosis
a las 12 horas. Esta técnica se ha asociado con una
reduccion de la incidencia de vasoespasmo y de hidro-
cefalia, aunque no vario la severidad del vasoespasmo
ni el prondstico final'*. El tratamiento no es adecuado
para todos los pacientes, por el riesgo de sangrado e
infeccion.

Finalmente se han empleado otras alternativas en la
prevencion y tratamiento del vasoespasmo. El drenaje
lumbar de LCR puede reducir el riesgo de vasoespas-
mo, la necesidad de angioplastia y el infarto cerebral,
al “limpiar” la sangre de la cisterna espinal, la mas
amplia; y promover la recirculacion del LCR renova-
do y claro'®.

El nitroprusiato intratecal, cuya utilizacion se basa
en su papel como donador de ON vy la influencia vaso-
dilatadora del ON en el vasoespasmo. El tratamiento
se puede realizar con 1-2 ml en dos dosis (4 mgeml")
cada 6 horas o bien retirando 10 ml de LCR y pasan-
do 40 mg (5-10 mgeml™') en 5-10 minutos, o infusiones
continuas de 2 mgeh™. El inicio del efecto se produce
en 45 minutos a 3 horas tras los bolos o de 24-36 h tras
la infusién continua®***, Puede mejorar la PtiO, y los
pardmetros angiogréficos, pero no revierte el vasoes-
pasmo clinico y debe emplearse como tratamiento de
dltima linea en el vasoespasmo refractario'*. Los efec-
tos adversos son rdpidos y precoces y destacan la
hipertensién arterial (38%), los vomitos (23%) y las
arritmias (15%). La falta de efecto puede deberse al
bloqueo de las cisternas por los codgulos o por la rapi-
da inactivacién que sufre el ON en presencia de restos
de hemoglobina.

La eritropoyetina presenta un papel neuroprotector a
nivel experimental. Puede proteger de la activacion de
los canales de calcio que produce el glutamato, actuar
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como antioxidante, modular la angiogénesis y proteger
las células endoteliales de la apoptosis e incluso puede
aumentar la liberaciéon de ON y es una terapia prome-
tedora'®’. En un modelo animal de HSA, el levetirace-
tam ha demostrado un efecto neuroprotector y de
reduccion del vasoespasmo tanto a dosis bajas (18
mgekg) como altas (54 mgekg)'**.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al manejo del vasoespasmo post HSAa*

1.- El nimodipino oral estd indicado para reducir el
mal prondstico relacionado con la HSAa (Clase I,
nivel de evidencia A). El valor de otros antagonistas
del calcio, tanto administrados por via oral como
endovenosa, no esta demostrado.

2.- El tratamiento del vasoespasmo comienza con el
tratamiento inicial del aneurisma roto y, en muchos
casos estdn indicados en mantener el volumen sangui-
neo circulante normal y evitar la hipovolemia (Clase
IIa, nivel de evidencia B).

3.- Un tratamiento razonable del vasoespasmo sin-
tomatico es la expansion de volumen, la induccion de
hipertensién y la hemodilucién (Clase Ila, nivel de
evidencia B).

4.- De forma alternativa, una angioplastia cerebral y
un tratamiento vasodilatador intrarterial selectivo pue-
den estar indicados tras la triple H, a la vez o en su
lugar, dependiendo de la situacidn clinica del paciente.
(Clase IIb, nivel de evidencia B).

2. Hidrocefalia

La dindmica del LCR suele alterarse de forma tempo-
ral en los pacientes con HSAa y tiende a normalizarse en
un plazo de 40-50 dias'®. Los pacientes que presentan
sangre intraventricular o hemorragia perimesencefélica
estdn mds predispuestos a padecerla, asi como los ancia-
nos, los que presentan valores peores de la escala de la
WENS y de la gradacién de Fisher de la TC (codgulos
gruesos o sangre intraventricular). Aunque se ha sugeri-
do mayor incidencia en los pacientes tratados de forma
endovascular'®, tal vez porque no se eliminan los codgu-
los como en la cirugia, no hay pruebas definitivas de esta
afirmacion'", salvo para aquéllos que se tratan de forma
intravascular y presentan hemorragia intraventricular
asociada importante'*?. Otros factores relacionados con
la hidrocefalia son una historia previa de hipertension
arterial, las secuelas alcohdlicas y los niveles de factores
coagulantes reducidos'*; asi como los aneurismas de cir-
culacién posterior y el sexo femenino'*.

La hidrocefalia aguda ocurre inmediatamente tras la

HSAa (primeras 72 h) en el 20-30% de pacientes y si
no se trata puede ser catastrofica. Se necesita una TC
para confirmar el diagnéstico. Si es mds tardia puede
confundirse e incluso coexistir con el vasoespasmo'®.
Se produce por obstruccion de la circulaciéon del LCR
y se presenta tipicamente como una reduccion gradual
del nivel de consciencia en pocas horas. La hidrocefa-
lia aguda puede comprometer la PPC y ser un factor
de riesgo para el desarrollo de infarto cerebral'*. A lar-
go plazo, las consecuencias de la hidrocefalia son alte-
raciones de la memoria, desérdenes psico-orgdnicos y
déficit cognitivo®™'*,

La hidrocefalia cronica aparece de 2-6 semanas tras
la HSAa, puede deteriorar al paciente y se produce por
alteraciones de la absorcion del LCR debido a las
adhesiones subaracnoideas que se forman tras la
hemorragia''. Su frecuencia es del 18-26%, aunque
puede reducirse con la fenestracion de la ldmina ter-
minalis durante el clipaje aneurisméatico'*.

El drenaje ventricular externo temporal es el méto-
do usual de tratamiento de la hidrocefalia aguda, pero
se acepta una actitud expectante de 24 horas en
pacientes con ventriculos dilatados que estdn somno-
lientos y estables, porque el drenaje precoz tiene ries-
go de resangrado aneurismatico'"’, en torno al 3,28%;
siendo s6lo el 0,5% sintomdticos'* y ademds se pue-
de esperar la mejoria espontdnea en casi la mitad de
casos. El riesgo de resangrado aumenta cuando el
drenaje es muy rdpido por la descompresién'®.

En caso de necesitarse heparinizacién tras la colo-
cacion del drenaje, por ejemplo para la embolizacion
con coils del aneurisma, ésta parece ser segura trans-
curridas 24 horas si se respetan los margenes del tiem-
po de tromboplastina activada (TPTa) entre 60-80
segundos'®’.

La ventriculitis es una complicacién comtn, espe-
cialmente si el drenaje se mantiene mds de tres dias.
Su incidencia se ha estimado entre el 0 y el 22% y
parece reducirse cuando se emplean catéteres recubier-
tos de antibidticos”. Algunos centros recomiendan el
tratamiento mientras dura el drenaje con cefazolina o
vancomincina, y el seguimiento mediante cultivos
cada 2-3 dias y/o si hay signos de infeccién (fiebre o
leucocitosis). Para minimizar el tiempo de colocacion
y evitar la colocacion de un shunt permanente que
ocurre hasta en un 15 a 30% de pacientes"'*, es con-
veniente realizar pruebas de oclusion periddicas™.
Para la retirada del drenaje se suele intentar una eleva-
cién progresiva del nivel, observando los cambios en
el nivel de consciencia del paciente. Tras el cierre del
mismo, una TC en las 24 horas siguientes permite eva-
luar la modificacién del tamafio del sistema ventricu-
lar™'. Los factores de riesgo de dependencia del shunt
son la hemorragia intraventricular, la hidrocefalia agu-
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da y el vasoespasmo sintomadtico, siendo mds frecuen-
te tras la embolizacién que tras la cirugia'.

La hidrocefalia sintomdtica arreabsortiva puede
requerir la colocacién de una derivacién ventriculope-
ritoneal permanente, en cuyo caso, la proteinorraquia o
el recuento de glébulos rojos no parecen influir en la
durabilidad de la derivacion'.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento de la hidrocefalia tras HSAa*

1.- Se recomienda un drenaje ventricular temporal o
permanente en los pacientes sintomdticos con hidroce-
falia cronica tras HSAa (Clase I, nivel de evidencia B).

2.- La ventriculostomia puede ser beneficiosa en
pacientes con ventriculomegalia y nivel de consciencia
disminuido tras HSAa aguda (Clase Ila, nivel de evi-
dencia B).

3. Hematoma intracerebral

Lo habitual de la ruptura aneurismética es la inun-
dacion por sangre del espacio subaracnoideo, aunque
su acumulacién en fisuras o cisternas puede ocasionar
pequeiios codgulos e incluso a veces hematoma sub-
dural. La hemorragia intraparenquimatosa es mds tipi-
ca de la encefalopatia hipertensiva (aguda y/o crénica)
que de las anomalias vasculares.

El hematoma intracerebral (HIC) ocurre en el 20%
de los pacientes con HSAa y puede observarse en
aneurismas rotos que se encuentran adherentes a la
superficie cerebral por fibrosis debido a la inflamacion
o microhemorragias previas. Es mds frecuente en
aneurismas distales del poligono de Willis, p. ej. arte-
ria pericallosa, troncos secundarios de la ACM (hema-
toma silviano)'*.

Aunque el efecto masa (> 30 cm®) del HIC es
comun, la tendencia de la hemorragia a disecar el
parénquima cerebral a menudo resulta en menos efec-
to masa que lo anticipado por la neuroimagen escano-
grafica (TC). Por otro lado el edema y la necrosis
isquémica alrededor del HIC pueden ocasionar dete-
rioro neurolégico, pero mds bien tardio que precoz. Se
sugiere que el edema es mds de origen excitotéxico
que por el efecto masa del hematoma'*.

La terapia médica se enfoca a evitar el resangrado
del aneurisma y el tratamiento o profilaxis de la hiper-
tension intracraneal sin olvidar la presién transmural
aneurismatica. En el HIC del territorio de la ACM hay
indicacion para los anticomiciales por su mayor ten-
dencia epileptégena. La corticoterapia (dexametaso-
na), aunque controvertida en la HSAa, cuando se aso-
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cia a HIC debe considerarse si en la neuroimagen se
observa significativo edema peri-hemorragico.

Si se opta por la evacuacién quirdrgica debe recor-
darse que una lesién subyacente (p.ej aneurisma roto)
puede estar obliterada por el HIC. Todavia persiste
controversia respecto a la evacuaciéon quirdrgica del
hematoma, debido a que la cirugia puede disminuir la
morbilidad por resangrado, edema o necrosis del efec-
to masa, pero raramente causa mejoria neurolégica'>'*,
Por lo tanto la decisiéon de operar debe ser individuali-
zada, considerando la edad del paciente, el cuadro neu-
rolégico, el tamafio y la localizacién del hematoma, sin
olvido de respetar la voluntad de la familia®.

4. Convulsiones

Se producen en hasta un tercio de pacientes, aunque
la incidencia real es probablemente mas baja (6-18%)
y parece haberse reducido en los dltimos afos'’. Son
mdés frecuentes en hombres y en grados de Fisher
mayores'”®. Tienden a aumentar la estancia hospitala-
ria, empeorar el prondstico neuroldgico y la calidad de
vida de los pacientes*'%,

En la mayoria de los casos, las convulsiones son
prehospitalarias y se producen antes de que un médico
haya atendido al paciente. S6lo un 4-7% de pacientes
presentan convulsiones tardias, y éstas suelen asociar-
se a resangrado, a la presencia de convulsiones preco-
ces, y a la pérdida de consciencia en el episodio de
sangrado inicial'®. Las crisis tardias también se aso-
cian a la presencia de derivacién de LCR'®,

La frecuencia de crisis no convulsivas puede ser de
hasta el 20%. El estatus epiléptico no convulsivo es un
proceso asociado a elevada mortalidad, que se produce
en 8-13% de pacientes y que se asocia a los pacientes
que ingresan en peor estado neuroldgico, mujeres y
pacientes de edad avanzada. Suele aparecer entre los
dias 2-20 de evolucién y se puede presentar como reduc-
cioén del nivel de consciencia'®. El diagnéstico en estos
casos requiere un elevado nivel de sospecha, por lo que
la incidencia puede ser mayor. Frecuentemente estos
pacientes presentan cursos clinicos complejos, con infec-
cion, enfermedad cardiaca y necesidad de vasopresores.

No se ha probado el beneficio de la profilaxis far-
macoldgica preventiva. El tratamiento que garantizaria
la prevencién de las convulsiones tardias deberia ser
largo, y para justificarlo, las reacciones adversas debe-
rian ser menores que los beneficios, lo que no ocurre
al menos con fenitoina™®. La fenitoina administrada
con el nimodipino puede reducir la biodisponibilidad
del mismo, al inducir al citocromo P450 que metabo-
liza el nimodipino. Ademds se ha asociado el empleo
indiscriminado de anticomiciales con la presencia de
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deterioro cognitivo tardio y funcional, que puede pro-
longarse auin tras la retirada de los farmacos®™'”, al
dificultar la regeneracién neuronal o el empleo de
redes neuronales alternativas'®. Ademds muchos anti-
comiciales aumentan el efecto de la inhibicion del
GABA (gamma-amino butyric acid) o bloquean el
tono excitatorio del glutamato, que son causas conoci-
das de degeneracién apoptotica en algunos estadios de
desarrollo cerebral. Por dltimo, los tedricos efectos
neuroprotectores de los anticomiciales s6lo se han
observado in vitro, cuando el dafio isquémico es de
corta duracion. Por todos estos motivos, algunos auto-
res desaconsejan su empleo sistemdtico's?, especial-
mente cuando se realiza tratamiento endovascular y de
forma precoz'®. Pese a ello, el empleo de anticomicia-
les en estos pacientes es muy extendido. Hasta el 65%
de los pacientes con HSAa recibieron la prescripcion
de al menos un anticomicial, siendo la fenitoina el mas
empleado (52,8%), seguido del fenobarbital (18,7%) y
sélo el 2,3% recibieron carbamazepina. Se empled
terapia asociada en el 8%".

Se puede recomendar el tratamiento cuando las con-
vulsiones, si no se tratan precozmente, puedan empeo-
rar el prondstico a largo plazo porque ocasionen dafio
cortical encefdlico'™ y/o edema cerebral'”’. En aquellos
pacientes con riesgo elevado de padecer crisis (lesion
cortical extensa, hipertension intracraneal, deterioro de
la hemodindmica cerebral, codgulos gruesos en las cis-
ternas, aneurisma en cerebral media, hematoma subdu-
ral, infarto cerebral o historia previa de hipertension
arterial severa), se mantiene el tratamiento, al menos,
hasta después de excluir el aneurisma para reducir el
riesgo de resangrado (1° dia postoperatorio) o durante
el periodo de aumento de las demandas metabdlicas
cerebrales (no mas de 7 dias). En esos casos debe
comenzarse con un bolo adecuado para alcanzar pron-
to los niveles terapéuticos del farmaco.

Otra alternativa que puede mantener la eficacia y
reducir las complicaciones de los anticomiciales es un
tratamiento corto con fenitoina 1.000 mg en bolo
seguido de 100 mge8h" durante tres dias. Las reaccio-
nes de hipersensibilidad al farmaco se reducen asi del
8,8% al 0,5%, sin aumento relevante de las convulsio-
nes (1,9% con el tratamiento corto frente a 1,3% con
el convencional)'®.

El levetiracetam es un anticomicial de reciente intro-
duccién, cuyo mecanismo de accion definitivo se desco-
noce y que estd disponible en via intravenosa, lo que
resulta ventajoso en estos pacientes'®. Presenta una far-
macocinética lineal, con escasa variabilidad intra e inte-
rindividual, no se metaboliza en el higado y estd despla-
zando a la fenitoina en la préctica clinica. En ausencia de
ensayos clinicos con tamafios muestrales suficientemen-
te amplios, existen evidencias, apoyadas por estudios

aleatorizados en pacientes neurocriticos (incluyendo la
HSA), que indican un mejor perfil de recuperacioén neu-
rolégica y menores efectos adversos con levetiracetam
que con fenitoina'’. Un estudio publicado recientemente
en pacientes con HSA considera razonable recurrir al
levetiracetam para realizar el tratamiento profilactico de
las crisis comiciales en esta patologia'®. Su administra-
cién se realiza mediante un bolo de 2 g seguido de 1 g
cada 12 horas por via oral o intravenosa'®.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento de las convulsiones tras
HSAa?

1.- En el periodo inmediato tras la hemorragia pue-
de considerarse la administracién profildctica de anti-
comiciales (Clase IIb, nivel de evidencia B).

2.- No se recomienda el uso rutinario y prolongado
de anticomiciales (Clase III, nivel de evidencia B),
pero puede considerarse en pacientes con factores de
riesgo como crisis comiciales previas, hematoma intra-
parenquimatoso, infarto o aneurisma de la arteria cere-
bral media (Clase IIb, Nivel de evidencia B).

5. Hipopituitarismo

La hipéfisis se encuentra proxima al poligono de
Willis y por tanto presenta riesgo de lesion por com-
presion tras una HSAa'™. Una de las posibles causas
de los trastornos conductuales a largo plazo de los
pacientes con HSAa puede ser el déficit de hormona
de crecimiento (HG), que también se asocia a osteo-
porosis, dislipemia, obesidad, falta de vigor, reduc-
cién de la tolerancia al ejercicio y de la relacion
social''. El déficit de hormonas adrenocorticotropa
(ACTH) y tireotropa (TSH) puede presentarse con
sintomas como la fatiga, debilidad, cefalea, alteracio-
nes mentales o deterioro de la memoria. En un grupo
de pacientes ingresados por HSAa, y que tuvieron una
buena recuperacién funcional se evalué la funcién
pituitaria tras el alta y se observaron alteraciones en el
55% de los casos, sobre todo en mujeres. No se
encontraron alteraciones de las gonadotrofinas ni de
las hormonas de la hip6fisis posterior. Esta ausencia
de alteraciones gonadotréficas y el porcentaje elevado
de alteraciones corticotropas, podrian sugerir mds una
alteracién hipotaldmica que hipofisaria, aunque los
mecanismos fisiopatoldgicos tltimos no estan aclara-
dos'”?. La disfuncién de la hipéfisis posterior o neu-
rohipéfisis, que provoca diabetes insipida central, es
poco frecuente.
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El diagndstico del proceso se basa en tests de esti-
mulacién, que en muchas ocasiones no pueden reali-
zarse en el paciente durante la fase aguda de la HSAa.
Sin embargo, pueden determinarse el nivel de cortisol
basal cada maifiana. Niveles menores a 7,2 ugedL”
(200 nMol-L") pueden sugerir insuficiencia suprarre-
nal y ser candidatos a tratamiento sustitutivo. Valores
entre 7,2-18 ugedL"' (200-500 nMolsL") en presencia
de datos de insuficiencia suprarrenal como hiponatre-
mia, hipoglucemia, hipotensién o recuperacion lenta,
pueden ser inadecuados y también puede considerarse
tratamiento corticoide'””. Debido a las serias conse-
cuencias potenciales de la disfuncidn pituitaria, debe
instaurarse tratamiento cuando haya evidencia clinica
y bioquimica convincente del déficit”'. Los pacientes
con datos de insuficiencia suprarrenal se han relacio-
nado con un aumento de la estancia en UCI y en el
hospital o los dias de ventilacion mecdanica. Esos
pacientes serian candidatos a tratamiento sustitutivo'™.

6. Edema cerebral global

Se sitta al ingreso en torno al 8% de pacientes, sien-
do focal en otro 7%. De forma tardia aparece en otro
12%. Un grado Hunt y Hess elevado y la pérdida de
conocimiento al ingreso predicen su aparicién en el
momento del ingreso hospitalario. Para el edema tar-
dio, los factores de riesgo son un aneurisma superior de
10 mm de didmetro, la pérdida de conocimiento al
ingreso y el uso de vasopresores. El edema se asocia a
su vez a mortalidad o mal prondstico neurolégico.

El origen del edema precoz puede ser una lesién
microvascular por la hipertensién. Sin embargo, el
edema tardio se atribuye a: a) progresion de las anor-
malidades relacionadas con los cambios hemodindmi-
cos producidos tras la hemorragia inicial, b) espasmo
microvascular difuso, anomalias de la autorregulacion
en presencia de hipertension, ¢) inflamacién cerebral y
d) efecto de los productos sanguineos extravasados.
Los vasopresores y la hipoosmolaridad podrian tam-
bién jugar un papel patogénico'”.

7. Daio isquémico neurolégico no relacionado con
la rotura del aneurisma ni vasoespasmo

Suelen ser fendmenos distales, benignos y no recu-
rrentes, producidos probablemente por embolizacion des-
de el saco aneurismético, y asociados a aneurismas de la
ACM vy arteria carétida interna. En caso de que estos
aneurismas no se pudiesen operar, que seria el tratamien-
to de primera eleccién, estos casos clinicos podrian cons-
tituir un campo para el tratamiento con aspirina'”.
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8. Complicaciones a largo plazo

Muchos de los pacientes que sobreviven a la HSAa
presentan problemas crénicos discapacitantes. Mds del
50% de los supervivientes refieren déficit con la
memoria, el humor o las funciones neuropsicol6gi-
cas'”. Estas disfunciones ocasionan un deterioro del
rol social incluso en ausencia de discapacidad fisica
aparente. Una evaluacion neuropsicoldgica precoz es
requerida para iniciar la terapia especifica'™'%.

Conclusiones

Las complicaciones neuroldgicas secundarias a la
HSAa son devastadoras y representan elevada morbi-
mortalidad en los pacientes que sobreviven a la hemo-
rragia inicial. De entre ellas, el vasoespasmo (reversi-
ble) es el mds frecuente pero puede ser letal si es
refractario a la terapia. El DTC permite sospechar la
aparicion del vasoespasmo cerebral, diagnosticarlo y
evaluar la respuesta terapéutica.

Los nuevos enfoques tedricos sobre la HSAa enfati-
zan una optimizacién terapéutica en la fase inicial (< 72
horas) de la HSAa, ya que la cascada de factores que
provoca son los responsables de la lesién cerebral rever-
sible y/o irreversible (apoptosis, oncosis 0 necrosis).

La prevencidn, deteccién precoz y tratamiento de
las complicaciones neurolégicas es primordial para
mejorar el prondstico de la HSAa, acortar la estancia
hospitalaria y disminuir el consumo de recursos.
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Resumen

Las complicaciones sistémicas secundarias a hemo-
rragia subaracnoidea aneurismatica son muy frecuentes
(40%) y provocan una mortalidad atribuible (23%)
comparable a la hemorragia inicial, resangrado o vaso-
espasmo. Las complicaciones médicas no neurolégicas,
aunque son potencialmente evitables, cuando surgen
empeoran el pronéstico, aumentan la estancia hospitala-
ria y generan costes afiadidos. La prevencion, deteccion
precoz y el tratamiento adecuado de las complicaciones
sistémicas es fundamental en el manejo apropiado e
individual del paciente. No debe olvidarse que el trata-
miento ha de ser tanto de los sintomas mayores como de
los menores (cefalea, emesis, vértigo, ruido ambiental)
con el objetivo de mejorar la calidad asistencial percibi-
da por el paciente para alcanzar la excelencia en los cui-
dados.

Palabras clave:

Neuroanestesiologia. Hemorragia subaracnoidea aneurismadtica.
Edema pulmonar neurogénico. Miocardiopatia neurogénica.
Sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiurética.
Sindrome pierde sal cerebral.

Introduccion

Casi un 80% de pacientes con hemorragia subarac-
noidea por rotura espontdnea de aneurisma intracraneal
(HSAa) sufren alguna complicaciéon médica durante la
fase activa de la enfermedad, y esa complicacion es
severa en el 40% de casos', lo que empeora el pronds-
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Systemic complications of subarachnoid
hemorrhage from spontaneous rupture of a
cerebral aneurysm

Summary

Systemic complications secondary to subarachnoid
hemorrhage from an aneurysm are common (40%) and
the mortality attributable to them (23%) is comparable
to mortality from the primary lesion, rebleeding, or
vasospasm. Although nonneurologic medical
complications are avoidable, they worsen the prognosis,
lengthen the hospital stay, and generate additional costs.
The prevention, early detection, and appropriate
treatment of systemic complications will be essential for
managing the individual patient’s case. Treatment
should cover major symptoms (headache, nausea, and
dizziness) and ambient noise should be reduced, all with
the aim of achieving excellence and improving the
patient's perception of quality of care.

Key words:

Neuroanesthesiology. Hemorrhage due to subarachnoid aneurysm.
Neurogenic pulmonary edema. Neurogenic cardiomyopathy.
Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion.
Cerebral salt-wasting syndrome.

tico’. La fiebre, la anemia y la hiperglucemia parece
que tienen mayor influencia sobre el prondstico de la
HSAa’ y generan en conjunto una mortalidad atribui-
ble del 23%, comparable a la hemorragia inicial, el
resangrado o el vasoespasmo. En esta revision se revi-
saran algunas de las principales complicaciones sisté-
micas de la HSAa (Tabla 1).

Disfuncion cardiaca neurogénica

Las alteraciones cardioldgicas secundarias a la HSAa
se presentan de diversas formas y son muy comunes en
las primeras 48 horas tras la rotura del aneurisma. Alte-
raciones en el electrocardiograma (ECG) ocurren en el
50-100% de los casos’ (p. ej. ondas T picudas y/o inver-
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TABLA |
Complicaciones sistémicas secundarias a la HSAa

Cardiolégicas Disfuncién miocdrdica/Insuficiencia cardiaca. Arrit-
mias. Isquemia miocdrdica. Hiper e hipotensién arterial

Respiratorias  Edema pulmonar no cardiogénico. Lesién pulmonar agu-

da/Distrés respiratorio agudo. Neumonia. Atelectasias

Trastornos
electroliticos

Otras

Hiponatremia. Hipernatremia. Hipopotasemia
Hipomagnesemia

Fiebre. Anemia. Hiperglucemia. Infeccion. Hemorragia
digestiva. Trombosis venosa profunda/Tromboembolismo
pulmonar. Cefalea

tidas, descensos en el segmento ST y prolongacién del
QT), y suelen desaparecer entre los 10 dias y las 6
semanas. Las arritmias también son comunes, pero
generalmente benignas (bradicardia sinusal, taquicardia
sinusal y disociacién auriculo-ventricular), aunque pue-
den aparecer formas malignas como la taquicardia o la
fibrilacién ventricular®.

La disfuncién miocdrdica parece correlacionarse
mejor con el grado de déficit neuroldgico que con la
severidad de las anomalias del ECG™®. En un metana-
lisis reciente se ha observado el papel predictor de la
lesion cardiaca en el prondstico de estos pacientes’. La
mortalidad se asocid con las alteraciones de la motili-
dad de la pared, la taquicardia, y las anomalias eléctri-
cas (ondas Q, descenso del ST, T negativas). Mientras,
la bradicardia pareci6 ser protectora. Sin embargo, en
la cohorte de pacientes del ensayo IHAST™, tanto la
bradicardia como la taquicardia preoperatorias se aso-
ciaron con la mortalidad a 3 meses; asi como los cam-
bios del segmento ST cercanos al episodio de HSAa,
la mayoria de los cuales se produjeron en la cara ante-
rior y anteroseptal'.

La forma mds severa de disfuncién cardiaca es el
sindrome de miocardio aturdido neurogénico (neuro-
genic stunned myocardium), que se produce en un 8-
30% de casos. Puede ser mortal'>" y se caracteriza por
disfuncién sistélica izquierda reversible tras pocos
dias, shock cardiogénico y edema pulmonar'">. Mues-
tra un patrén en el catéter de arteria pulmonar de
reduccion del volumen sistélico y del gasto cardiaco;
asi como un aumento de la presiéon de enclavamiento
pulmonar (PCWP)*. Se ha denominado también car-
diomiopatia “takotsubo-like”, por analogia con ese
cuadro'®*®, que muestra un patrén tipico de abomba-
miento cardiaco apical®.

En la biopsia endomiocardica, la lesion anatomopa-
tologica es una necrosis en banda de contraccién, en la
que se observan dreas de miocitos con bandas trans-
versales gruesas. La fibra miocédrdica presenta un
aspecto caracteristico dado por bandas formadas por
menos de 15 sarcomeros hipercontraidos con sarcole-
ma conservado mientras que el resto del cardiocito es
normal. Las fibras miocdrdicas mueren en un estado
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de hipercontraccién debido probablemente al elevado
nivel de catecolaminas; produciéndose un dafio miofi-
brilar precoz y posterior miocitolisis. Esta forma se
diferencia de la necrosis coagulativa, tipica del infarto,
en el que los miocitos pierden su capacidad de con-
traccion, muriendo en un estado aténico; y de la necro-
sis colicuativa, caracteristica de los estados de bajo
gasto y de la enfermedad de Chagas, en la que se pro-
duce vacuolizacion y disolucién de las microfibrillas
sin hipercontraccién®?'.

El marcador de cardiomiocitolisis, troponina I, se
eleva generalmente de forma moderada®; en un 40% de
casos® por encima de 0,4 ugeL! y en el 20% de casos*
por encima de 1 ugeL"!, lo que supone aproximada-
mente 1/10 de la elevacion que ocurre en la isquemia
miocdrdica®. El pico enzimdtico suele ser mayor en
pacientes con peor grado neuroldgico o con peor clasi-
ficacién de Fisher al ingreso®. Otros factores predicto-
res de elevacion de troponina I descritos son: la clase
Hunt y Hess (HH) inferior a 2, el sexo femenino, y la
superficie corporal elevada; asi como la masa ventricu-
lar izquierda elevada, la taquicardia e hipotension y las
dosis elevadas de vasopresores*. Valores elevados en
las 24-36 horas iniciales tras la HSAa se han asociado
a disfuncion cardiopulmonar y a la necesidad de trata-
miento con vasopresores®, pero también a la aparicion
de secuelas neuroldgicas severas o incluso de muerte”.

La troponina I presenta una sensibilidad del 100% y
especificidad del 86% para detectar disfuncién ventri-
cular izquierda. Incluso discretas elevaciones se asocian
a disfuncién diastdlica y a congestiéon pulmonar; mien-
tras que la fraccion MB de la CPK presenta una sensi-
bilidad del 29% y especificidad del 100% en la deter-
minacion de la disfuncién miocardica tras una HSAa*.

Con estos datos, se puede recomendar la determina-
cion rutinaria de troponina I si existen alteraciones en
el ECG, preferiblemente en los 3 primeros dias de
ingreso”. La deteccion de niveles superiores de 1,0
ugeL' es similar en pacientes clipados o embolizados;
por lo que su presencia no debe inclinar la decision de
tratamiento del aneurisma hacia una u otra técnica®,
pero si puede modificar las necesidades de monitori-
zacion. Niveles de troponina I > 2 ugeL’ pueden ser
indicadores de la necesidad de realizar una ecocardio-
grafia y de monitorizacién hemodindmica invasiva®; si
bien, las anomalias de la fraccidon de eyeccion en estos
pacientes no son un indicador definitivo de lesion
coronaria que pudiera justificar un retraso en el cierre
del aneurisma*'.

La diferencia entre el sindrome coronario agudo y el
aturdimiento miocérdico relacionado con la HSAa se
ha basado en 4 criterios: a) la presencia o ausencia de
historia previa de alteraciones miocdardicas, b) altera-
ciones ecocardiograficas no compatibles con la distri-
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bucién coronaria sugerida por el ECG, c) niveles de
troponina I elevados pero menores de 2,8 ugeL." y d)
la nueva aparicién de una fraccién de eyeccion por
debajo del 40%™>.

Estudios recientes sugieren la asociacién entre la
lesion cardiaca y los niveles del péptido natriurético
tipo B (PNB)*. La elevacion del mismo se asocia de
forma significativa con alteraciones segmentarias de la
contractilidad miocdrdica, a disfuncién diastdlica y
edema pulmonar; asi como a niveles de troponina I
superior a 1,0 ugeL.", a una fraccién de eyeccion infe-
rior al 50% y a peor evolucién®.

La ausencia de relacién entre la disfuncién miocar-
dica™ o la elevacién de troponina I y la presencia de
enfermedad coronaria en estos pacientes sugiere que la
alteracion cardiaca es probablemente el resultado, aun-
que no exclusivo, de una liberacién excesiva de cate-
colaminas tisulares desde los nervios simpéaticos mio-
cardicos™, asociado a la hiperactividad parasimpética
y el estrés'®; lo que podria dafiar el miocardio y las
propias terminales nerviosas simpdticas®-’, al menos
durante la primera semana post-HSAa*.

La cadena de acontecimientos comenzaria por un
aumento de la presion arterial, seguido de taquicardia
sinusal y arritmias, aumento de la presién en el ventri-
culo izquierdo paralelo al aumento de la presion sisté-
mica y aumento del flujo coronario, que resultarian en:
a) una liberacién de calcio masiva desde los granulos
de calcio mitocondriales, b) espasmo coronario, del
que no hay evidencia directa, pero que no se puede
descartar, y ¢) la aparicion de las dreas de necrosis
miofibrilar, que se forma especialmente alrededor de
los nervios simpéticos®. La traduccion electrocardio-
gréafica de estos fendmenos son las alteraciones de la
repolarizacion y las arritmias, que pueden constituir el
mecanismo de muerte sibita en estos pacientes®. Las
alteraciones electrocardiograficas mejoran, incluso
espectacularmente con la muerte cerebral (por desco-
nexion cerebro-corazon)®.

No estd claro si la lesion miocardica, debe mane-
jarse como si fuese una lesion primaria, aunque la
indicacion de terapia con triple H debe considerarse
de forma cuidadosa, ya que sus objetivos chocan con
los de la proteccion cardiaca. Esta restriccion puede
producir un aumento de los cuadros de vasoespasmo
en los pacientes con mayor deterioro cardiolégico*.
Debe considerarse el tratamiento con inotrépicos, diu-
réticos, concentraciones elevadas de oxigeno y PEEP.
Incluso se han comunicado casos de beneficio con el
empleo de un baldén intraadrtico de contrapulsa-
cion'**. No estd claro el mayor beneficio de la dobu-
tamina o la milrinona en estos pacientes; aunque esta
ultima ha demostrado eficacia terapéutica en algunos
casos aislados*. La dobutamina puede estar mas indi-

intracraneal

cada cuando las resistencias sistémicas y la presion
arterial son bajas; mientras que la milrinona puede ser
mejor en pacientes con disfuncién ventricular severa
en la que el aumento del gasto cardiaco sea el primer
objetivo, pero con valores al menos normales de pre-
sién arterial (> 90 mm Hg), e incluso puede usarse en
los que consuman dosis elevadas de betabloqueantes.
La asociacion de un agonista a-adrenérgico (especial-
mente la vasopresina) puede ser interesante®.

Como dato anecddtico, se ha descrito la rapida reso-
lucién de un cuadro de disfuncién miocardica neuro-
génica severa mediante un tratamiento agresivo con
insulina para lograr el control de la hiperglucemia®.

Disfuncién pulmonar neurogénica

La disfuncién pulmonar secundaria a la HSAa apa-
rece en torno al 22% de los pacientes, siendo las més
frecuentes la neumonia nosocomial, el edema por
insuficiencia cardiaca congestiva y la broncoaspira-
cién (sindrome de Mendelson); aunque estas compli-
caciones son tipicas de los desérdenes pulmonares del
enfermo critico méds que de la HSAa*. Otras causas de
insuficiencia respiratoria aguda en estos pacientes son
la presién intratordcica negativa, la hipoproteinemia,
la lesién pulmonar asociada a la transfusion y el
baro/volo-trauma*. Se ha observado asociacidn entre
complicaciones pulmonares y la presencia de vasoes-
pasmo cerebral, probablemente porque los pacientes
con lesiones pulmonares no pueden recibir terapia tri-
ple H tan intensa®.

La lesiéon pulmonar aguda (PaO,/FiO, < 300 mm
Hg) ocurre en el 27% de pacientes con HSAa y se rela-
ciona con la severidad de la hemorragia, la administra-
cion de hemoderivados y la sepsis severa; aunque un
porcentaje de estos cuadros se deben a las complica-
ciones de la estancia en unidades de criticos”. En el
desarrollo de cuadros de sindrome de distrés respirato-
rio agudo (SDRA), parece que las lesiones hipotaldmi-
cas pueden jugar un papel, ademds de otros factores
como la presencia de broncoaspiracioén o la neumonia®.

Edema pulmonar neurogénico

El edema pulmonar es una acumulacién anormal de
fluido en el compartimento extravascular pulmonar. El
neurogénico es un tipo de edema pulmonar no cardio-
génico que puede ocurrir tras lesiones del sistema ner-
vioso central y que se asocia a incrementos bruscos de
la presién intracraneal (PIC), sin enfermedad cardiaca
o pulmonar aparente”’. En pacientes con HSAa se pro-
ducen alteraciones cardiacas en el 40-100% de casos de
edema pulmonar*, con un posible papel jugado por el
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PNB*#-°_ En un 63% hay anomalias del ECG acompa-
fantes, en un 61% se eleva la CPK-MB y en un 83%
la troponina I, aunque los pacientes no muestran signos
de disfuncién miocérdica a largo plazo. Los valores
pico de troponina I son 5 veces menores que los obser-
vados en casos de sindrome coronario agudo®.

La HSAa es la causa mds frecuente del edema pul-
monar neurogénico (42,9%), especialmente tras la rup-
tura de un aneurisma de la circulacién posterior®, ya
que éstos producen un gran aumento de PIC y compre-
sién en la vecindad del bulbo raquideo, lo que facilita la
activacion de la respuesta simpdtica™. La aparicién del
edema neurogénico se asocia con aumento de la PIC en
un 67%. Se presenta aproximadamente en un 8-28%
de pacientes con HSAa®, especialmente en los mds gra-
ves® (92% de los casos de HSAa con clinica franca y
100% de los que presentan datos radiolégicos de seve-
ridad®). Aumenta el riesgo de mortalidad al 19-59%,
aunque solo en la mitad aproximadamente en relacion
directa con el edema y la mala evolucion neuroldgica.

El edema puede desarrollarse desde segundos ini-
ciales a semanas tras una HSAa, periodo similar al de
elevacion de las catecolaminas; pudiendo ser una de
las primeras manifestaciones clinicas de una HSAa*.
Los sintomas pueden desaparecer en 24-48 horas,
incluyendo los signos radioldgicos™.

El liquido del edema presenta una concentracion
de proteinas similar a la del plasma, lo que sugiere
que se produce un aumento de permeabilidad capi-
lar*, que puede deberse al control del sistema ner-
vioso central (SNC) sobre la permeabilidad capilar
pulmonar®®. Sin embargo, el edema tiene también un
componente hidrostético, ya que la estimulacién sim-
patica por el estrés isquémico resulta en aumento de
la presion hidrostética®. Para el desarrollo del edema
colaboran otras causas: el sistema de drenaje linfati-
co que puede verse superado por el fluido dentro de
los espacios aéreos, la presencia de microemboliza-
ciones pulmonares y lesiones en lugares especificos
de la médula, hipotdlamo y sistema nervioso para-
simpético*.

La etiopatogenia del cuadro no estd completamente
aclarada, pero se basa en dos teorias™:

* La de la tormenta vegetativa. El inicio de la
HSAa produce una elevacién brusca de la PIC que
ocasiona una descarga explosiva simpdtica por estimu-
lacién de los centros vasomotores hipotaldmicos (The
blast injury theory)™*%. Las catecolaminas causan
vasoconstriccién que desplaza la sangre circulante
desde la circulacién sistémica de alta presion hacia la
pulmonar de presién baja, lo que resulta en una sobre-
carga de fluido en el lecho vascular pulmonar. Ade-
mds, se produce una lesidon endotelial por las altas pre-
siones que permite la salida de liquido rico en
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proteinas al intersticio y espacios alveolares. El dafo
endotelial puede persistir ain cuando se normalizan
las presiones. Por otro lado, los pacientes con miocar-
diopatia hipertensiva son menos sensibles al efecto de
las catecolaminas, endégenas o exdgenas, y parecen
presentar cierta proteccion contra sus efectos agudos.

e Teoria del defecto de permeabilidad o del meca-
nismo inflamatorio. La estimulacion de las fibras sim-
paticas (probablemente la médula y el hipotdlamo)
causan un cambio en el tamafio y nimero de los poros
endoteliales, aumentando asi la permeabilidad vascu-
lar. El TNF-a y las interleuquinas 1 y 6 aumentan
como consecuencia del dafo cerebral, afectando a la
permeabilidad pulmonar.

El diagnéstico del cuadro sigue siendo de exclusion,
ya que a veces es dificil de distinguir del edema de
sobrecarga de fluidos o del que puede aparecer tras
una extubacion.

En cuanto al tratamiento, un objetivo fundamental es
mantener la funcién pulmonar mientras se trata la
hipertension intracraneal®®'. El tratamiento de primera
eleccién es el oxigeno suplementario, con la menor
concentracion posible para garantizar una adecuada
oxigenacion (SpO, >92%). Debe usarse la PEEP con
moderacién®™®, vigilando la PIC. La PEEP de hasta 12
cm H,0, se trasmite mds a la circulacién tordcica y
cerebral en los pacientes que presentan elastancia cra-
neo-raquidea normal, comparado con los que la pre-
sentan elevada®. En caso de que la PEEP reduzca la
presion arterial debe corregirse para mantener la pre-
sién de perfusion cerebral (PPC)%®. Cuando la PIC no
estd elevada, la ventilacién protectora con volimenes
corrientes reducidos estd indicada®, aunque no la hiper-
capnia permisiva, y la restriccion de fluidos es proble-
mdtica. En cuanto a los diuréticos, la PIC se controla
con diuréticos osméticos, que inicialmente pueden pro-
ducir sobrecarga de volumen. Se ha sugerido un papel
en el tratamiento de los antagonistas a-adrenérgicos,
aunque pueden producir episodios de hipotension y de
reduccién de la PPC, y se estdn probando la dobutami-
na, la milrinona o la dopamina a dosis bajas (< 6 ugekg
'min*) como alternativa®. Deben evitarse los -blo-
queantes en caso de insuficiencia cardiaca asociada®.
Incluso alguin autor propone el empleo de dosis eleva-
das de atropina iv para prevenir el desarrollo del edema
neurogénico, ya que ésta reduciria la bradicardia indu-
cida por reflejos baroceptores, que parece contribuir al
desarrollo de esta complicacién™. La utilizacion de un
catéter de arteria pulmonar puede orientar el tratamien-
to de forma beneficiosa”. La embolizacién del aneuris-
ma puede colaborar también a la resolucion de la clini-
ca pulmonar™.

La posicion prona se ha empleado en algin caso”.
Pese a un aumento de la PIC, la mejoria en la oxige-
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nacion producia un aumento neto final en los valores
de PtiO,” y tampoco se asocia a un incremento de la
presion venosa central, marcador indirecto de dificul-
tad circulatoria del retorno venoso cerebral™.

Alteraciones hidro-electroliticas

La hipovolemia secundaria a la HSAa se observa en
el 36-40% de los pacientes. La probabilidad de hipo-
volemia sistémica es mayor en pacientes con signos de
PIC elevada en la tomografia computarizada (TC) y su
magnitud es proporcional al grado clinico. La etiologia
es multifactorial™’, contribuyendo la emesis, la hemo-
rragia, la hipoalbuminemia y la natriuresis”, sin olvi-
dar el reposo en cama, la diuresis supina, el estrés y
los radiocontrastes. Paraddjicamente, la hipovolemia
se asocia a hiponatremia. La hipovolemia exacerba el
vasoespasmo cerebral y se relaciona con incremento
de la isquemia e infarto cerebrales.

Entre las diselectrolitemias la mds frecuente es la
hiponatremia, seguida de la hipopotasemia, hipocalce-
mia e hipomagnesemia. La hipernatremia se observa a
veces cuando la inanicién por el coma y/o la emesis se
prolonga.

La hipopotasemia suele asociarse a arritmias gra-
ves”™” especialmente QT largo® y es mds frecuente en
el sexo femenino®. También puede producirse cuando
se emplea tratamiento con barbitdricos®, con rebote al
retirar el tratamiento®. La hiperpotasemia puede obser-
varse durante la infusion rdpida de manitol y general-
mente es transitoria®.

La hipomagnesemia (<0,70 mMolsL" 6 1,7 mgedL")
ocurre hasta en el 31-37% de casos, especialmente en
los mds graves®* y se ha asociado a un intervalo elec-
trocardiogréafico PR corto y a un QT largo*, ademas de
déficits neurolégicos tardios y peor prondstico®, aun-
que estos dltimos datos no han sido corroborados de
forma definitiva®.

La hipocalcemia puede ser una complicacion del trata-
miento prolongado con magnesio, propuesto para reducir
la incidencia de vasoespasmo® o con bifosfonatos®, aun-
que no parece asociarse a un aumento de los déficits neu-
rolégicos isquémicos tardios ni peor prondstico”.

La hiponatremia (sodio plasmadtico <135 mEqeL") se
desarrolla en el 30%-40% de pacientes con HSAa”*,
como resultado de diuresis osmotica®, un sindrome
pierde sal cerebral (CSW)*'® o de un sindrome de
secrecion inadecuada de ADH (STADH)'"'', Suele
asociarse a pobre grado clinico, aneurismas de la arte-
ria comunicante anterior e hidrocefalia'”, pudiendo
ademds constituir un factor independiente de mal pro-
ndstico por su correlacion con el desarrollo de vasoes-
pasmo'”'” e isquemia cerebral®'*®!?.

intracraneal

Ambos sindromes precisan de maniobras terapéuti-
cas contrapuestas por lo que es importante hacer un
correcto diagnéstico diferencial entre ambas entidades
(Tabla 2). En el SIADH (Syndrome of inappropriate
antidiuretic hormone) el volumen vascular extracelu-
lar es normal o estd aumentado, mientras que en el
CSW estd reducido""'"'.

La patogénesis del CSW (cerebral salt wasting) es
poco conocida, aunque hay una serie de procesos que
se relacionan con esta patologia, como son: a) la dis-
minucién de la estimulacién simpdtica al rifién, lo que
provocaria un déficit en la reabsorcion de sodio a nivel
del tibulo proximal y un incremento inadecuado de la
respuesta de la renina y la aldosterona a la hipovole-
mia; y, b) el aumento en la secrecién de péptidos
natriuréticos, que son potentes vasodilatadores y
natriuréticos: el atrial (PNA)'*!  y sobre todo el cere-
bral (PNB)*'", de los ventriculos y el hipotdlamo',
respectivamente. Los neuropéptidos se liberan de for-
ma secundaria a una activacién neurohormonal intensa,
lo que lleva a un balance de sodio negativo, hiponatre-
mia y deplecion de volumen intravascular. El incre-
mento del PNB se produce sobre todo a partir del 4°
dia” y junto a la hiponatremia se han observado en
pacientes que desarrollan vasoespasmo sintomadtico,
mientras que no se observa en los pacientes sin vaso-
espasmo o con vasoespasmo no sintomdtico'®. La
reduccion del PNB se ha asociado también a la mejoria
en la puntuacion de la escala de Glasgow a los 15 dias.

Otro posible factor contribuyente al CSW es el des-
censo de produccién de renina por la hipervolemia ini-
cial que se suele inducir en estos pacientes. Como con-

TABLA 2
Criterios diagnodsticos del SIADH y del CSWS
CSWS SIADH

Peso corporal | 1
Balance hidroelectrolitico I 1
Presién arterial | >
Distension venosa yugular - +
Volemia | 1
Hematocrito 1 vo
BUN, Creatinina 61 4|
Natremia (mEq/L)" <135 <135
Osmolalidad plasmdtica (mOsm/Kg)" < 280 < 280
Osmolalidad urinaria (mOsm/Kg)" > 200 > 200
Sodio urinario (mEq/L) > 25 > 25
Acido drico | |
Bicarbonato 1 |
Presién venosa central (PVC), cm H,O <6 >6
Presién oclusién arteria pulmonar (PCWP), mm Hg < 8 > 8
Niveles de ADH en plasma And 1
CSWS: cerebral salt wasting syndrome; STADH: syndrome of inap-
propriate antidiuretic hormone ‘Para el diagndstico, debe satisfacer
estos criterios y como minimo 3 de los otros listados. Fuente: Modifi-
cada de Rahman M; Friedman WA. Neurosurgery 2009'".
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secuencia se reduce la angiotensina II que es responsa-
ble de la vasodilatacion arteriolar, la reabsorcion de
sodio en el tibulo contorneado proximal y también la
produccién de aldosterona, que es la que produciria
reabsorcion de sodio en el tibulo colector*'"°. La hiper-
tension y la hipervolemia también pueden contribuir a
la pérdida de sodio, mediante la reduccién de la pro-
duccién de angiotensina y el aumento de presion
hidrostética renal que dificulta la reabsorcién del sodio.

Las recomendaciones para el manejo de la hipovolemia
e hiponatremia producida por un CSW son evitar el
empleo de fluidos hipoténicos y monitorizar el volumen
intravascular, asi como tratar la contraccion de volumen
con liquidos isoténicos, reponiendo el sodio perdido"®. La
terapia hipervolémica previene la hipovolemia, pero no la
hiponatremia'”’. La albimina al 3 y 5% puede ayudar a
corregir la hiponatremia y se asocia con una tendencia al
mejor prondstico neuroldgico a 3 meses'®. Otra opcion
consiste en la infusién de salino, incluyendo el hipertoni-
co'?, aunque éste debe usarse con precaucion para evitar
la mielinolisis pontina, el edema cerebral y las convulsio-
nes. Los mineralcorticoides representan una alternativa,
ya que promueven la reabsorcion de sodio a nivel renal'™.
La fludrocortisona (0,3 mgedia’) reduce las necesidades
de volumen y aminas para obtener los objetivos de la tera-
péutica”, mientras colabora en la prevencion de la hipo-
natremia. Sin embargo, no reduce el vasoespasmo ni
mejora el prondstico. El efecto de retencion de sodio de la
fludrocortisona es duradero y puede producir fallo cardia-
co. La hidrocortisona también tiene efecto mineralcorti-
coide y puede manejarse de forma segura (300 mge6 h'
durante 10 dias con descenso diario hasta el dia 14), ya
que presenta efectos similares a la fludrocortisona 0,3 mg
via oral, pero mds cortos y por tanto mas controlados''.
En otro estudio la hidrocortisona 1.200 mgedia" versus
placebo en 70 pacientes previno la eliminacién de sodio,
y lo mantuvo con menores requerimientos de sodio y flui-
dos de reposicién, mantuvo la osmolaridad y redujo la
tasa de vasoespasmo al 14% frente a un 25% en el grupo
de placebo'”. Sin embargo, frente al efecto mineralcorti-
coide positivo, la hidrocortisona present6 las complicacio-
nes tipicas del efecto glucocorticoide (hiperglucemia,
hipopotasemia e hipoproteinemia).

El SIADH se acompaia de retencién de exceso de
agua libre. Aunque la restriccion de liquidos es el tra-
tamiento de eleccion, en la HSAa es mas razonable
mantener el volumen intravascular normal o elevado y
utilizar soluciones salinas para tratar la hiponatremia;
ya que en estos pacientes la deplecion de volumen
intravascular se asocia a mayor vasoespasmo.

Actualmente se considera que lo esencial en las hipo-
natremias de distintas etiologias (cirrosis, insuficiencia
cardiaca, alteraciones neuroldgicas) es la eliminacién de
agua libre sin afectar a la excrecion electrolitica'”. La
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dificultad de excretar agua suele ser secundaria a unos
niveles elevados de la hormona antidiurética (ADH) o
péptido arginina-vasopresina (AVP). Por tanto, una
opcién terapéutica son los antagonistas especificos de
los receptores-V, renales de la vasopresina situados en
la membrana basolateral de las células principales de la
parte final del tdbulo distal y a lo largo de colector'.
Féarmacos no peptidicos como las benzacepinas tricicli-
cas son antagonistas de la vasopresina-V,, por ej. el tol-
vaptan, conivaptan, lixivaptdn, y satavaptin, presentan-
do eficacia en las hiponatremias por su capacidad
acuorética'>"%. Los vaptanes consiguen aumentar el
aclaramiento de agua libre y disminuir la osmolalidad
urinaria, con minimos efectos secundarios, como p. €j.
hipotension, por lo que su utilidad ha sido aprobada por
la agencia americana Food and Drug'”.

La hipernatremia puede ocurrir en torno a un 20%"*
de casos y su presencia no se asocia al desarrollo de
vasoespasmo, pero si a alteraciones cardiovasculares'® y
a un mal prondstico a largo plazo'”, aunque no se puede
aclarar si existe causalidad en esa asociacién®. La hiper-
natremia aumenta la osmolaridad del fluido y reduce el
volumen intracerebral, lo que suele acompanarse de
dafio vascular. En ocasiones se produce por hipodipsia'®
o por déficit de ADH. En estos casos debe tratarse con
desmopresina, hidratacién y/o clorpropramida'.

Resumen de las recomendaciones de la AHA
respecto al tratamiento de la hiponatremia
y la hipovolemia tras HSAa*

1.-La administracion de grandes volimenes de flui-
dos hipoténicos y la hipovolemia deben ser general-
mente evitadas tras una HSAa (Clase I, nivel de evi-
dencia B). 2.- La monitorizacién de la volemia en
ciertos pacientes con HSAa reciente usando una combi-
nacion de presién venosa central, presion capilar pul-
monar, balance hidrico y peso corporal es razonable, asi
como el tratamiento de la hipovolemia con fluidos iso-
tonicos (Clase Ila, nivel de evidencia B). 3.- El uso de
fludrocortisona y salino hiperténico es razonable para
corregir la hiponatremia (Clase Ila, nivel de evidencia
B). 4.- En algunas circunstancias, puede ser razonable
reducir la administracion de fluidos para mantener un
estado euvolémico (Clase IIb, nivel de evidencia B).

Alteraciones de la glucosa

La mitad de la glucosa usada en el organismo se meta-
boliza en el SNC. El aporte de glucosa al cerebro requiere
que haya flujo sanguineo que la acarree, transporte a través
de la barrera hematoencefalica y captacién a nivel celular.
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En casos de hipoglucemia, se desencadena una res-
puesta sistémica de estrés, con aumento del flujo san-
guineo cerebral (FSC) y alteraciones del metabolismo
cerebral, que pueden llevar rdpidamente a deterioro
cognitivo, convulsiones y coma. Se ha asociado la
hipoglucemia a la mortalidad', por lo que una gluce-
mia inferior a 80 mgedL' deberia ser diagnosticada y
tratada precozmente.

La hipoglucemia produce un aumento de catecola-
minas, glucagén, hormona del crecimiento y cortisol.
Se pierde la autorregulacion cerebral, la vasorreactivi-
dad al CO, y se activan los receptores beta-adrenérgi-
cos. Ademds, hay alteraciones en la sintesis de las pro-
teinas neuronales, el metabolismo de aminodcidos y la
liberacion de neurotransmisores; asi como disfuncion
de membrana celular y de la homeostasis del pH.

La hiperglucemia se produce en un 30% de casos'.
Su presencia revela niveles de hormonas de estrés ele-
vadas y es perniciosa tras accidentes isquémicos'**; ya
que altera el endotelio, aumenta la produccion de radi-
cales libres e incrementa la migracion de células infla-
matorias'®”, reduciendo el umbral lesivo ante una
isquemia’*®. También altera la barrera hematoenceféli-
ca y la entrada de calcio en la célula™’. El estrés pro-
duce aumento de las catecolaminas, aumenta el gluca-
gbén y promueve la resistencia a la insulina, ademés de
aumentar los corticosteroides y la somatotropina'*®.

La hiperglucemia se asocia con peor prondstico neu-
rolégico tras una HSAa™*'* y es un factor de riesgo
controlable para el desarrollo de vasoespasmo cere-
bral*'*!, aunque no se puede determinar con exactitud
si presenta relacién causal o simplemente es un marca-
dor de gravedad'*'*. La hiperglucemia superior a 105
mgedL"' se ha asociado con aumento de la mortalidad, la
discapacidad y mala funcién neurolégica a 3 meses'®,
por lo que parece prudente corregir los niveles eleva-
dos'*. La hiperglucemia persistente tras la cirugia (>200
mgedL" 2 0 més dias) se asocia a un incremento de 10
veces del riesgo de mal prondstico, pero no los episo-
dios aislados'. En el momento del clipaje aneurismati-
co, se ha correlacionado la hiperglucemia (glucemia
>129 mgedL") con deterioro cognitivo, aumento de la
duracién de la estancia en UCI, y de los déficits neuro-
légicos, sin diferencias en el porcentaje de pacientes
dados de alta a domicilio o en la estancia hospitalaria en
los pacientes con o sin hiperglucemia'*.

En otros estudios, el control estricto de la glucemia
en pacientes con HSAa aumenté el riesgo de hipoglu-
cemia, pero redujo el nimero de infecciones y la
estancia en unidad de cuidados intensivos (UCI)'¥, e
incluso redujo el riesgo de mal resultado neurolégico
final'*, pero no la mortalidad'**. Los autores sugieren
que la hiperglucemia puede jugar un papel mayor
como marcador de gravedad y menor como contribu-
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yente a un posible mal desenlace. Ademds, el control
estricto demasiado agresivo de la glucemia puede aso-
ciarse con el desarrollo de hipoglucemia, que también
resulta lesiva'?. Conjugando todos estos datos, puede
recomendarse el control de la glucemia en pacientes
con HSAa, pero no de forma muy agresiva, para evi-
tar los episodios de hipoglucemia'*®, aunque no hay
unanimidad en el umbral terapéutico idéneo.

Otra controversia en el manejo de la glucemia del
paciente neurocritico es la observacion por microdidlisis
cerebral de un patrén de hipoglucemia tisular durante la
neuroisquemia'®, por lo que para evitar este epifenome-
no se empieza a considerar la opcion de la hipergluce-
mia permisiva a pesar de sus efectos deletéreos.

Otras alteraciones

Fiebre. Temperatura > 38,3°C se produce en un 42%-
70% de casos™***?, ya que la HSAa se asocia a la pre-
sencia de fiebre con mds frecuencia que otras patologi-
as neurocriticas'? y ésta se produce mds frecuentemente
en pacientes con peor grado clinico, con mds sangra-
do™, o en los que presentan sangre intraventricular®.
No se ha dado una explicacion clara a esta asociacion,
pero las alteraciones de la termorregulacion podrian
deberse a la compresion del hipotdlamo, del puente, o
del mesencéfalo; y a la presencia de hemoglobina en las
cisternas basales'. Por otro lado, la sangre en el LCR y
el vasoespasmo cerebral pueden producir fiebre, asi
como el aumento de la actividad simpética'>*'*,

El origen de la fiebre es variado, pero la primera con-
sideracion siempre debe ser la infeccién nosocomial®,
ya que el paciente con bajo nivel de consciencia es mas
proclive a desarrollar infecciones, aunque sélo la neu-
monia se ha asociado como complicacion infecciosa a la
fiebre'**. Se han descrito pocos casos de fiebre relacio-
nada con el tratamiento endovascular de los aneuris-
mas'"®. Mientras, hasta un 25% de casos presenta un ori-
gen central”’ o en etiologias mds raras como una
tormenta tiroidea'™®. La intubacion suele asociarse a un
origen infeccioso de la fiebre y la cateterizacion ventri-
cular a fiebre de origen no infeccioso™. En un estudio
realizado sobre 92 pacientes con HSAa, los predictores
de fiebre fueron: la presencia de una ventriculostomia, el
vasoespasmo sintomadtico y la edad. Ademés los dias con
fiebre fueron un marcador prondstico'.

La fiebre es un potente vasodilatador, e incrementa el
dafio isquémico, al aumentar el metabolismo cerebral
(CMRO,), la hiperemia, el edema cerebral y la PIC. Se
asocia a infartos mayores, aumento de la morbilidad y
empeoramiento del prondstico'™, mientras que el control
de la temperatura reduce el estrés metabdlico cerebral'®.
Aunque no estd definitivamente aclarado si la fiebre es
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una causa o un marcador de dafio'®, casi todas las evi-
dencias sugieren que las temperaturas elevadas aumentan
las demandas metabdlicas y pueden comprometer la fun-
cién neuronal'. Por ultimo, la fiebre suele acompafiarse
de anemia, hiperglucemia y fallo respiratorio'*, constitu-
yendo uno de los marcadores de mal pronéstico claves de
los pacientes'. Por todo lo expuesto, el tratamiento debe
ser agresivo'®. Los antitérmicos son en muchas ocasiones
ineficaces, debiendo ser sustituidos por medidas fisicas
de enfriamiento'®, incluidos catéteres intravasculares'¢*!%>,
aunque la administracién de antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINEs) en infusion continua podrian mejorar los
resultados respecto a la administracion de forma intermi-
tente, sin efectos adversos resefables!'*!’,

Anemia (Hb <10 gedL"). Se produce en el 36%-40%
de casos'?, mientras que la tasa de transfusion en alguna
serie es del 33%. Suele aparecer a partir del 3 dia y jun-
to a la transfusién, se asocia a peor prondstico'**'6#16%,
especialmente en los grados mds graves. Un estudio
sugiere que solo la transfusion se asocia a mal resultado,
independientemente de la antigiiedad de los hematies
almacenados y a un aumento de las infecciones nosoco-
miales. La relacion es més fuerte entre la anemia y el mal
resultado funcional en los pacientes que presentan vaso-
espasmo, y entre la transfusién con el mal prondstico en
los que no tienen vasoespasmo'”. El estudio concluye
que aunque la anemia se asocia a malos resultados fun-
cionales, una estrategia de transfusién liberal tampoco es
ideal. Sin embargo, los resultados demuestran asociacién
entre transfusién y mal prondstico funcional, pero no
causalidad, lo que puede significar simplemente que se
transfunden mads los pacientes mds graves'™. No existe un
“umbral” claro de transfusion'”*, aunque parece mas cos-
te-efectiva con niveles de hemoglobina més bajos'”.
También se ha abierto una puerta a la eritropoyetina en el
tratamiento de la anemia'®, porque ademds puede presen-
tar un papel neuroprotector'”*"”®, que todavia no ha sido
definitivamente probado en humanos' y potencial de
reduccién de los episodios de vasoespasmo cerebral'”.

Infeccion. Se asocia a un aumento de la estancia en
UCl y en el caso de la neumonia y las bacteriemias se
asocian a muerte o discapacidad a 3 meses'”. La pre-
valencia y factores de riesgo principales son: a.- Neu-
monia (20%). Se ha asociado a la edad, un grado HH
pobre, a la ventilacién mecdnica o la intubacion y a la
pérdida de conocimiento en el momento del ictus. b.-
Infecciones del tracto urinario (13%). Asociada al sexo
femenino y a la presencia de una via central. c.- Bac-
teriemias (8%). Asociada a la canalizacién de vias cen-
trales, y d.- Ventriculitis/meningitis (5%). Asociada a
la presencia de drenajes ventriculares.

Trombosis venosa profunda. La incidencia estimada
en pacientes con HSAa es de un 3.4-18%'"'®, siendo
la duracién del ingreso hospitalario y en la UCI los
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predictores independientes de su desarrollo'””. Mien-
tras el aneurisma no estd asegurado, se recomiendan
las medidas preventivas fisicas, respecto a las hepari-
nas de bajo peso molecular, que pueden reservarse
para pacientes con encamamientos prolongados''.

Complicaciones digestivas. Para evitar los esfuerzos
que favorezcan el resangrado, el estrefiimiento pertinaz
requiere tratamiento con laxantes suaves y/o procinéti-
cos, asi como las nduseas y vomitos con antieméticos.
Las ulceraciones gastroduodenales hemorrdgicas son
comunes hasta en el 8% de los pacientes y exacerbadas
por el estrés, sonda géstrica y uso de esteroides. Depen-
diendo de la severidad de la clinica o la presencia de
patologia digestiva previa se recomienda proteccion
gdstrica con antidcidos alcalinos (hidréxido de magne-
sio, almagato), protectores de mucosa (sucralfato), inhi-
bidores de la bomba de protones (pantoprazol) o inhibi-
dores H, de la histamina (ranitidina). En la relacion
riesgo/beneficio debe considerarse que los antidcidos y
los anti-H, se asocian con incremento de neumonia
nosocomial. También los anti-H, son potencialmente
sedantes y pueden ocasionar trombocitopenia.

Tratamiento del dolor. El mas frecuente es la cefa-
lea por aumento de la PIC o irritacién meningea de la
sangre subaracnoidea. En principio no son razonables
los AINEs por el potencial riesgo de alterar la coagu-
lacién y favorecer el re-sangrado. Por otro lado,
requieren precaucion los farmacos que disminuyen el
nivel de consciencia (opidceos potentes) y los que pue-
den ocasionar hipotension (p.ej. metamizol magnésico
iv.). Entre las opciones méas razonables estdn el para-
cetamol (1-2 g), codeina (30 a 60 mg) y meperidina
(25-75 mg). Los ansioliticos de corta duracién (mida-
zolam, lorazepam, bromazepam) pueden asociarse
para disminuir la irritabilidad o agitacion.

Conclusiones

Las complicaciones sistémicas secundarias a HSAa
son tan devastadoras como las neuroldgicas. Su preven-
cion, deteccidn precoz y tratamiento ha de ser equipara-
ble a las neuroldgicas, ya que incrementan la morbi-mor-
talidad y la estancia hospitalaria. Las complicaciones
respiratorias, cardioldgicas y trastornos electroliticos son
las més frecuentes junto a la presencia frecuente de fie-
bre, anemia e hiperglucemia. La hipovolemia y/o hipo-
natremia favorecen la presencia de vasoespasmo sinto-
maético, por lo que requiere un diagndstico precoz
(SIADH versus CSW) y un tratamiento adecuado.
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