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RESUMEN:

HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA:

FACTORES PREDICTORES DE MALA EVOLUCION AL
ALTAY A LOS 10 ANOS.

A pesar, de los avances en los métodos diagndsticos y técnicas
terapéuticas, asi como el manejo quirdrgico y perioperatorio, los
resultados funcionales siguen siendo pobres, con una tasa de mortalidad
del 13% en este estudio y una morbilidad significativa entre los
supervivientes,  manifestadas  por  alteraciones  fisicas vy
neuropsicoldgicas que hacen més dificultosa la reinsercion del paciente

a la vida normal.

Para ello se han incluido en el estudio 122 pacientes que han ingresado
en el Hospital Universitario Virgen del Rocio con el diagndstico de
hemorragia subaracnoidea espontanea con un buen nivel de conciencia
(Escala Hunt-Hess I-111) durante un periodo comprendido desde el mes
de abril del 2005 a diciembre del 2007. Se valoro el resultado funcional
del paciente mediante la Escala GOS al alta hospitalaria y a los diez
afios del episodio. Esta informacion se recabé mediante contacto
telefénico con el paciente, o cuidador en su defecto, complementandola
con la informacion aportada en las revisiones de seguimiento realizadas
en las consultas de los Servicios de Neurocirugia vy

NeuroRehabilitacion, asi como por el Médico de Atencion Primaria.
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En el estudio, el resultado funcional inicial se encontré asociado al
nivel neurolégico en el momento del ingreso y al desarrollo de
complicaciones secundarias de la enfermedad como fueron un nuevo
sangrado intracraneal, necesidad de insercion de drenaje ventricular
externo por presencia de hidrocefalea y por altimo, al desarrollo de
vasoespasmo. El resultado funcional del paciente a los diez afios de
evolucién del evento inicial se encontr6 relacionado con la edad del
mismo, a menos edad mejor resultado funcional. Esta enfermedad es
capaz de producir alteraciones neuropsicoldgicas que pasan
desapercibidas, pudiéndose ser estas lesiones objetivos para proximos

estudios.

El objetivo secundario del estudio fue detectar si el incremento de
velocidades/ 24 horas durante los 3 primeros dias medidos mediante
sonografia Doppler transcraneal (DTC) en pacientes con hemorragia
subaracnoidea y buena situacion neuroldgica, era capaz de predecir la
aparicion posterior de deterioro neuroldgico diferido isquémico. Se
valoro el desarrollo de vasoespasmo realizando DTC de forma diaria en
los primeros dias de evolucién. Con los resultados obtenidos se pudo
decir que el DTC era una prueba capaz de detectar a los pacientes con
buen nivel neurologico en riesgo de desarrollo de vasoespasmo
sintomatico al observar un aumento de la velocidad media a nivel de la
arteria cerebral media de 21 cm/ seg al dia en los tres primeros dias de
evolucion. También, la prueba fue capaz de diagnosticar el cuadro de
vasoespasmo mediante la elevacion de la velocidad media de la arteria
cerebral media por encima de los 120 cm/ seg asociadoaun IL>de 3y
valorar la indicacion de tratamiento endovascular, segin la severidad
del vasoespasmo y la ausencia de control de los sintomas mediante

tratamiento médico.
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La hemorragia subaracnoidea (HSA) espontanea es una enfermedad
frecuente y devastadora, que ocurre en aproximadamente el 5% de
todos los accidentes cerebrovasculares (ACV). Dicha lesion consiste en

la extravasacion sanguinea al espacio subaracnoideo.

A pesar, de los considerables avances en los métodos diagnosticos, las
técnicas endovasculares y el manejo quirdrgico y perioperatorio, los
resultados funcionales siguen siendo pobres, con una tasa de mortalidad

del 45% y una morbilidad significativa entre los supervivientes ( »)
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1. INCIDENCIA Y PREVALENCIA DE LA HEMORRAGIA
SUBARACNOIDEA ESPONTANEA.

1.1. Incidencia por Reqion Geografica.

Un gran estudio mundial realizado por la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) hall6 que la incidencia anual ajustada a la edad variaba de
2 casos por 100.000 habitantes en China a 22,5 casos por 100.000
habitantes en Finlandia (3 Otros estudios mostraron una incidencia con
un rango variable, de 8,1 por 100.000 habitantes en paises como
Australia y Nueva Zelanda a 23 por 100.000 habitantes en otros como

Japon .g).

En nuestro medio, es decir en la comunidad andaluza, segun recientes
publicaciones, la tasa de incidencia es de 5,7 casos por 100.000

habitantes al afio (7).

Los estudios poblacionales han descrito la misma tasa de incidencia
desde las ultimas cuatro décadas mientras que otros estudios han
sugerido un ligero descenso de la misma en Nueva Zelanda durante los
afios 80-90. Asi mismo, se ha objetivado en el norte de Europa (Suecia)
un descenso de la incidencia en hombres y en mujeres en la tasa de

mortalidad (g).

1.2. Edad y Sexo.

La incidencia de la HSA aumenta con la edad, ocurriendo la mayor
parte de los casos entre los 40-60 afios (presentacion media a partir de
los 50 afios). El riesgo es mayor en mujeres (1,6 veces mas) que en

hombres (;) aunque esta diferencia no ocurre en todas las poblaciones

21



). Esta diferencia en la indicencia segun el sexo esta relacionada con el
status hormonal, es decir, con el estado premenopalsico. Se ha
observado un menor riesgo de posibilidad de HSA en mujeres que
tienen sus primeros hijos a edades elevadas como las que presentan una

menarquia tardia (g).

1.3. Raza.

El riesgo de padecer HSA se ha relacionado con la etnia. Los negros
americanos tienen un riesgo mayor que los blancos americanos de
padecer el evento hemorragico. Los maories y la zona del Pacifico

tienen un riesgo mas elevado que los blancos de Nueva Zelanda (4).

1.4. Mortalidad.

Los estudios mas recientes sugieren que la tendencia de las tasas de
mortalidad se han estabilizado en el 51%. En cuanto a las diferencias
interraciales, muestra una tasa de mortalidad mas baja los blancos
americanos (1g). La mayoria de los fallecimientos tienen lugar dentro de
las dos primeras semanas después del sangrado inicial, el 10% aparece
antes de recibir atencion especializada y el 25% dentro de las primeras
24h del evento hemorragico.

Las causas del fallecimiento suelen ser el desarrollo de muerte

encefalica y resangrado.

22



2. FACTORES DE RIESGO PARA EL DESARROLLO DE
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA ESPONTANEA.

2.1. Hipertension arterial, Diabetes Mellitus y Habitos Téxicos.

El anélisis estadistico mediante modelos multivariables de los
resultados de los estudios realizados ha concluido que la hipertension
arterial (HTA), el consumo de tabaco y el uso abusivo del alcohol son
factores de riesgo independientes para desarrollar un episodio de HSA

en Estados Unidos (11y, Japon (12, Holanda (13, Finlandia, y Portugal.

Las drogas simpatico- miméticas, incluidas la cocaina @14y Y
fenilpropanolamina (;5) se han implicado en el desarrollo de HSA. La
HSA relacionada con la cocaina ocurre en pacientes jovenes y tiene un

resultado similar a los otros episodios de HSA (14).

La diabetes mellitus (DM) parece no estar relacionada.

Algunos de los mismos factores de riesgo para la HSA también se han
relacionado con el aumento del riesgo de aneurismas multiples
(consumo de tabaco, sexo femenino, HTA, historia familiar de

enfermedades cerebrovasculares y postmenopausia) (16,17)-

2.2. Factores Meteorolégicos.

Los estudios han proporcionado resultados variables, pero parece existir
una incidencia mas alta durante los meses de invierno ¢ 1 y en la

primavera, aunque otros estudios no apoyan esta relacion.
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2.3. Sindromes Genéticos v Susceptibilidad Hereditaria.

Ciertos sindromes genéticos han sido asociados con un aumento del
riesgo de HSA y se habla del concepto de susceptibilidad hereditaria

para el desarrollo de aneurismas (19.27).

Se incluyen la enfermedad poliquistica renal (autosdémica dominante) y

el sindrome de Ehless-Danlos tipo IV.

En una pequefia revision de pacientes con hermanos con episodio de
HSA, al realizar angiografias en los familiares asintomaticos se
encontrd la presencia de aneurismas en una tercera parte de los casos.
Un estudio de 23 familias diagnosticados de HSA familiar encontr6 que
se triplicaba el riesgo de esta enfermedad si tenian 3 0 méas familiares
afectos. En un gran estudio de casos y controles (,3, la historia familiar
parece ser un factor de riesgo independiente de desarrollo de HSA. Los

genes especificos involucrados no han sido identificados todavia.

2.4. Aneurisma Roto Previo.

Los pacientes tratados por aneurisma roto previo, presentan una tasa
anual de formacion de un nuevo aneurisma del 1-2% por afio. Los
pacientes con aneurismas intracraneales maultiples pueden ser
particularmente susceptibles para la formacion de nuevos aneurismas.

No esta claro si es debido a factores genéticos o adquiridos.
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3. PREVENCION DE DESARROLLO DE HEMORRAGIA
SUBARACNOIDEA.

Se ha sugerido que el control de los factores de riesgo (FR) para el
desarrollo de un episodio de HSA puede tener mayor nivel de impacto

en gente joven ().

3.1. Hipertension Arterial.

La HTA es el FR mas comun para los accidentes cerebrovasculares

(ACV) hemorragicos.

Sin embargo, en los estudios publicados hay pocos datos sobre la
relacion existente entre la presencia de HTA y HSA aneurismatica

debido al pequerio tamafio de la muestra.
El control adecuado de las cifras de la tension arterial (TA) en la
poblacion general, no modifica la incidencia de la HSA, pero su control

si puede reducir la gravedad de la misma.

La HTA no tratada parece ser un FR independiente para el pobre

resultado funcional después de un episodio de HSA (2s.

3.2. Tabaquismo.

Los estudios muestran la existencia de una evidencia indirecta para decir
que el cese del consumo del tabaco disminuye el riesgo de desarrollo de
HSA. Segun un estudio de casos-controles, los antiguos fumadores
tienen un RR mas bajo de padecer HSA que los fumadores ligeros-
moderados, y hay una relacién inversa entre el tiempo desde el Gltimo

cigarro y el riesgo de HSA (1).
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3.3. Poblacion de Alto Riesgo.

El screening de la poblacion en riesgo de presentar un aneurisma

asintomatico tiene un valor incierto.

Las técnicas de imagen no invasivas como la angiorresonancia
magnética (angioRM) y la angiotomografia computerizada (angioTC)
pueden ser usadas como screening, aunque con rendimiento limitado,
siendo la angiografia vascular continua el gold standard cuando es

necesario conocer la existencia de un aneurisma, ().
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4. HISTORIA NATURAL Y RESULTADOS DE LA
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA ESPONTANEA.

En recientes analisis la tasa de mortalidad intrahospitalaria es del 33%

entre los ingresos por HSA en el Servicio de Urgencias (2s).

4.1. Factores Relacionados con el Paciente.

En este epigrafe se incluyen la severidad del sangrado inicial, la edad y
el sexo del paciente, momento en el que se realiza el tratamiento y la
presencia de comorbilidades médicas como la HTA tratada o no,
fibrilacion auricular, insuficiencia cardiaca congestiva, cardiopatia

isquémica e insuficiencia renal (2.

4.2. Efecto de la Hemorragia Subaracnoidea Aguda.

El determinante mas importante del mal resultado funcional es el efecto
deletéreo de la HSA aguda sobre el cerebro (3. La HSA causa
disminucion del flujo sanguineo cerebral (FSC), altera la
autorregulacion cerebral y produce isquemia cerebral aguda (). Estos
procesos fisiopatologicos se encuentran ligados a un aumento de la
presion intracraneal (PIC) y descenso de la presion de perfusion
cerebral (PPC), disminucion de la disponibilidad de 0xido nitrico (s,
vasoconstriccion aguda y agregacion plaquetaria microvascular (s,
activacion de las colagenasas de la microcirculacion, perdida del
colageno microvascular (34 y la barrera endotelial, todo esto conduce a
una disminucion de la perfusion microvascular y aumento de la
permeabilidad (3334. A pesar, de los recientes avances en los
mecanismos que inducen lesion cerebral tras la HSA, existen pocos

tratamientos efectivos y son necesarias mas investigaciones.
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4.3. Factores Aneurismaticos.

Los factores aneurismaticos incluyen el tamafio, localizacion en la

circulacién posterior y tal vez, la morfologia del aneurisma.

4.4. Factores Institucionales.

Entre los factores institucionales se incluyen el volumen de pacientes
tratados en la institucién hospitalaria en la que se trata al paciente con
HSA (527280 Yy el tipo de servicios en los cuales es evaluado
inicialmente el paciente () y por Gltimo, la posibilidad de tratamiento

endovascular de la lesion causante del sangrado subaracnoideo (,7).

4.5. Resangrado.

El resangrado continua siendo una seria complicacion de la HSA
espontanea, con una tasa de mortalidad aproximadamente del 70% y es

en la actualidad, la causa tratable con peores resultados funcionales.

En el estudio prospectivo, Cooperative Aneurysm, el riesgo de
resangrado era maximo el primer dia después de la HSA (4%) y
posteriormente, una tasa del 1-2% al dia, en las 4 semanas siguientes.
Se estabiliza en una tasa aproximada del 3% por afio.

Se han relacionado como posibles factores de riesgo de desarrollo de un
episodio de resangrado en las dos primeras semanas después de la HSA
inicial, el mayor intervalo entre sangrado e ingreso-tratamiento
hospitalario, elevada TA inicial y el pobre nivel de conciencia al

ingreso.

La evidencia reciente indica que el resangrado dentro de las 24 horas
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del sangrado inicial puede ser del 15% con unas altas tasas de

mortalidad (s 37).

4.6. Escalas Neuroldgicas de Valoracion.

4.6.1. Escalas de Gravedad.

Numerosos sistemas de clasificacion se han desarrollado para establecer

la severidad del estado clinico en los pacientes que han sufrido un

episodio de HSA secundaria a una rotura aneurismatica (sg 0.

4.6.2. Escalas de Resultados.

4.6.2.1. Escala Glasgow Outcome Scale.

Una de las escalas utilizadas es la Glasgow Outcome Scale (GOS) (rapia

1) (39.40,41)- Desarrollada, inicialmente, para valoracion del resultado

funcional de pacientes con traumatismo craneoencefalico previo.

Muerte.

Estado vegetativo: sin respuesta. Ojos abiertos. Presencia de

ciclos suefio - vigilia. Ausencia de funcion cortical (Sindrome apélico).

Discapacidad severa: dependientes de soporte diario por razones

fisicas o mentales o combinacion de ambas.

(Limitacion de la capacidad mental importante con ausencia de discapacidad fisica)
Discapacidad moderada: presencia de disfasias, hemiparesias, ataxias, déficits de memoria e
intelectuales y cambios en la personalidad.

Buena recuperacion: restitucion de la vida normal. Puede haber un déficit neuroldégico o

psicoldgico menor.

Tabla 1. Glasgow Outcome Scale.
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4.6.2.2. Indice de Barthel,

Este indice es una medida del nivel de independencia en las actividades
de la vida cotidiana (4. Es la escala de medicion mas conocida,
estudiada y difundida. Es una escala funcional. Mide las actividades
personales, entendidas como aquellas que son precisas para la vida
independiente (alimentacion, desplazamiento, continencia, ...). Consta
de diez items que valoran la capacidad de ejecucién de diez

capacidades distintas (rapa 2)-

Los resultados se puntdan con un maximo de 100 puntos. Resultados de
0-20 puntos muestran una dependencia total; de 21-60 puntos,
dependencia severa; de 61-90 puntos, dependencia moderada; de 91-99
puntos, dependencia escasa y 100 puntos, independiente. El valor de 60
puntos es un punto de inflexién por encima del cual hay una alta
probabilidad de continuar viviendo en comunidad. Por debajo de 40
puntos, existe importante dependencia y los indices menores de 20

puntos se correlacionan con un aumento de la mortalidad.

4.6.2.3. Escala Glasgow Coma Scale.

Se deberia advertir que la GCS fue disefiada para predecir resultados

después de una lesién cerebral traumatica y no para una HSA.

Los pacientes que no muestran de forma grosera déficits neurolégicos
despuées de una HSA, frecuentemente tienen dificultades cognitivas o
neuroconductuales sutiles que deterioran su adaptacion social y
capacidad para volver a sus ocupaciones previas. En estos momentos,
no hay un método estandarizado de medida de estos déficits en
pacientes con HSA, y han sido usados una amplia variedad de tests

neuropsicologicos estandares.
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ALIMENTACION - Independiente 10
- Necesita ayuda
-Totalmente dependiente
BANO - Independiente 5
- Necesita ayuda 0
ASEO PERSONAL - Independiente 5
- Necesita ayuda 0
VESTIRSE - Independiente 10
- Necesita ayuda 5
- Totalmente dependiente 0
CONTROL ANAL - Sin problemas 10
- Algun accidente 5
- Accidentes frecuentes 0
CONTROL VESICAL - Sin problemas 10
- Algun accidente 5
- Accidentes frecuentes 0
MANEJO EN EL INODORO | - Independiente 10
- Necesita ayuda 5
- Totalmente dependiente 0
DESPLAZAMIENTO - Sin problemas 15
SILLA-CAMA - Minima ayuda (fisica 0 motivacion verbal) 10
- Gan ayuda (fisica de una o dos personas), puede
sentarse 5
- Incapaz de sentarse y guardar la estabilidad
sentado 0
DESPLAZAMIENTOS - Independiente 15
- Necesita ayuda 10
- Independiente en silla de ruedas 5
- Incapaz de desplazarse 0
SUBIR ESCALERAS - Independiente 10
- Necesita ayuda 5
- Incapaz de subirlas 0

PUNTUACION TOTAL

Tabla 2. indice de Barthel.
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5. MANIFESTACIONES CLINICAS Y DIAGNOSTICO DE
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA ESPONTANEA.

5.1. Manifestaciones Clinicas.

5.1.1. Cefalea y Otros Sintomas Asociados.

El sintoma caracteristico de la HSA, en el paciente consciente, es la
presencia de la “cefalea peor de mi vida”, descrita en aproximadamente
el 80% de los pacientes. La cefalea centinela, también se describe en

aproximadamente el 20% de los mismos.

La mayoria de los aneurismas intracraneales permanecen asintomaticos

hasta su ruptura.

Aunque la HSA aneurisméatica ocurre frecuentemente durante un
esfuerzo fisico o estrés, puede aparecer en cualquier momento. El
comienzo de la cefalea puede estar asociado con uno 0 mas signos y
sintomas incluyendo nauseas/ vomitos, rigidez de nuca, breve periodo
de pérdida de conciencia o déficits focales neuroldgicos (paralisis de
pares craneales: Il par por aneurisma de la comunicante posterior, VI

par por aumento de la PIC).

Puede aparecer abulia con relacion a un aneurisma de comunicante
anterior y combinacion de hemiparesia y afasia o negligencia

visuoespacial por un aneurisma de la cerebral media.

Antes de 1985, el no diagnosticar esta enfermedad ocurria en el 64% de
los casos. Segun datos mas recientes acontece en aproximadamente el

12% (1 43-45. La omision diagnostica esta asociada con casi cuatro veces
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mas de probabilidad de muerte o discapacidad en un afio, en pacientes
con ausencia o minima localidad neuroldgica, en la visita inicial médica
«3)- El error diagnostico mas comun consiste en la no-realizacion de TC

sin contraste (43.45).

5.1.2. Hemorragia Centinela.

Los pacientes pueden presentar una hemorragia menor, antes de la
ruptura definitiva, conocida como hemorragia centinela. La mayoria de
estas hemorragias menores ocurren 2-8 semanas antes de la HSA. La
cefalea asociada es, generalmente, mas ligera, pero puede durar varios

dias.

Las nauseas o vomitos pueden estar presentes, pero el meningismo es

poco frecuente después de la hemorragia centinela.

5.1.3. Crisis Convulsivas.

Las convulsiones pueden ocurrir hasta en el 20% de los pacientes.
Su presencia es mayor en las primeras 24 horas y mas comdnmente si la

HSA se encuentra asociada a hipertension intracraneal (HIC), HTA y

aneurismas de la arteria cerebral media y comunicante anterior.

5.2. Pruebas Diagnosticas.

5.2.1. Tomografia Computerizada Craneal sin Contraste.

La tomografia computerizada (TC) craneal sin contraste es el primer

estudio que debe realizarse para el diagnéstico de la HSA, ante la
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sospecha de la misma. La probabilidad de detectar la enfermedad es
proporcional a la clinica y al tiempo transcurrido desde el inicio de la
hemorragia. En las primeras 12 horas, la sensibilidad de la TC es del
98-100%, disminuyendo al 93% a las 24 horas y del 57-85% a los 6

dias de evolucion del sangrado (s).

5.2.2. Puncion Lumbar.

A causa de que la sensibilidad diagndstica de la TC no es del 100%, la
puncién lumbar (PL) diagnostica deberia realizarse en caso de que los

resultados de la TC inicial fuesen negativos o no concluyentes.

Los hallazgos encontrados al realizar la PL consisten en encontrar
elevada presion de salida del liquido cefalorraquideo (LCR), contaje
elevado de hematies que no disminuye del primer al cuarto tubo de
recogida de la muestra y una coloracion xantocromica del LCR. Se ha
publicado una guia de actuacién para el examen y la adecuada
interpretacion de los resultados tras la realizacion de una PL por
sospecha de la presencia de un episodio de HSA (4. Cuando tenemos
datos, radiologicos mediante TC y analiticos por puncion lumbar,
normales se excluiria la presencia de una hemorragia centinela

razonablemente.

5.2.3. Resonancia Magnética y Angiorresonancia Magnética.

Se esta utilizando la resonancia magnética (RM) para el diagnéstico de
la presencia de HSA. Sin embargo, tiene una serie de limitaciones como
la baja disponibilidad de la técnica de forma rutinaria, dificultades
logisticas (uso en pacientes criticos limitado en caso de intubacion
orotraqueal y conexion a ventilacion mecanica, monitorizacion

cardiaca...), la sensibilidad de los artefactos de movimiento, la
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necesidad de cooperacion por parte del paciente, la prolongada duracion
del estudio y el alto coste. Es una alternativa para evaluar a los
pacientes con una arteriografia negativa y datos radiologicos por TC y
analiticos mediante puncién lumbar, ambiguas. También, tiene
limitaciones a la hora de dar informacidn sobre las caracteristicas del
cuello del aneurisma y su relacion con los vasos nutrientes. Como
ventaja de este método diagnostico, no requiere la administracion de

contraste iodado ni emite radiacion ionizante.

La sensibilidad de la angioRM tridimensional, para los aneurismas
intracerebrales, estd entre el 55-93%. Estas variaciones son debidas al
tamario del aneurisma. Con aneurismas mayores o iguales de 5 mm, la
sensibilidad es del 85-100%, mientras que la sensibilidad disminuye
hasta el 56% en los menores de 5 mm.

5.2.4. Angiotomografia Computerizada Craneal (AngioTC).

La angioTC es una prueba diagnostica rapida, disponible y una
alternativa menos invasiva que la arteriografia. Asi mismo, ha
demostrado, a nivel del diagndstico de la lesion causante del sangrado
subaracnoideo, tener unas sensibilidades equivalentes a la arteriografia
cuando la causa son grandes aneurismas. Las imagenes deberian
obtenerse por debajo del foramen magno, por encima del poligono de
Willis y la bifurcacion de la arteria cerebral media, y durante la dosis

maxima de administracion del contraste iodado.

La sensibilidad y especificidad para la deteccion de aneurismas
depende de la localizacion y el tamafio de la lesion, la experiencia del
radiélogo, la adquisicion de imagenes y la presentacion de las mismas.
Para aneurismas mayores o0 iguales de 5 mm, la sensibilidad es del 95-

100% comparada con el 64-83% en los menores de dicho tamafio. La
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tortuosidad de los vasos disminuye la especificidad, lo que ocurre en la
bifurcacion de la arteria cerebral media, arteria comunicante anterior y
arteria cerebelosa posteroinferior. Se ha observado una buena
correlacion entre la angioTC y la arteriografia 47). Sobre la base de los
resultados obtenidos mediante la angioTC, muchos neurocirujanos
deciden la realizacion de intervencion quirdrgica para control de la
causa del sangrado, en caso de que el riesgo de espera a la realizacion

de la arteriografia cerebral provocase mas perjuicios.

La angioTC define mejor las calcificaciones en las paredes y la
presencia de trombosis intraluminales en el aneurisma, la orientacion
del mismo con relacion a la disposicion del hematoma

intraparenquimatoso (HIP) y su relacién con los huesos.

Ademaés, ha mostrado ser efectiva en determinar la presencia de

vasoespasmo (VE) severo (sg).

Puede ser una opcion para los pacientes criticos por ser una prueba

rapida, asi como de amplia disponibilidad.

Entre sus desventajas se incluyen la necesidad de la administracion de
contraste iodado. Los artefactos dseos que interfieren con la calidad de
las iméagenes, la incapacidad de estudiar los pequefios vasos distales y
los artefactos en los pacientes ya tratados previamente con coils y

stents.

5.2.5. Arteriografia Cerebral.

La arteriografia es la prueba gold standard para el diagndstico de
aneurismas intracerebrales. Aproximadamente, el 20-25% de las

arteriografias no muestran la causa del sangrado, por lo tanto se debe
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repetir la prueba, aproximadamente, a la semana después. Esta nueva
arteriografia revelard la presencia de un aneurisma previamente no

visualizado en el 1-2% de los casos.
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6. EVALUACION URGENTE DEL PACIENTE CON
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEAY CUIDADOS
PREHOSPITALARIOS.

6.1. Transporte.

Se deberia realizar un transporte rapido y notificacion al Servicio de
Urgencias del centro hospitalario de la existencia de un paciente que ha
sufrido un episodio de HSA, por parte de los servicios
extrahospitalarios. Asi mismo, es importante evitar retrasos
innecesarios desde los lugares de origen donde se encuentran los

pacientes.

Si no es posible el manejo del paciente en el centro hospitalario mas

cercano, se deben trasladar al centro de referencia adecuado.

6.2.A, B, C.

Cuando nos encontremos delante del paciente con HSA, lo primero a
valorar es el ABC, es decir, mantener una adecuada via aérea,

respiracion y circulacion.

Si es necesaria la intubacion orotraqueal por deterioro del nivel de
conciencia, la incapacidad para proteger la via aérea o el compromiso
respiratorio, se recomienda utilizar la secuencia rapida de intubacion de
los protocolos. Se deberia poner atencion especifica a la preoxigenacion
previa al proceso de intubacion, el tratamiento de las arritmias y evitar

las fluctuaciones innecesarias del TA.

Tras la 10T colocar una sonda oro o0 nasogastrica para disminuir el
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riesgo de aspiracion. Mantener niveles adecuados la oxigenacion sin

hiperventilacion.
Realizar una historia clinica y exploracion fisica completa, mostrando

especial interés en los factores de riesgo y el consumo de tdxicos en los

pacientes mas jovenes o con antecedentes de consumo de los mismos.

6.3. Escalas Neuroldgicas.

Se han utilizado numerosas escalas para clasificar el estado clinico de
los pacientes como son la escala de Hunt-Hess (raia 3, la escala World
Federation of Neurological Sturgenos-WFNS (112 4) Y la Glasgow Coma
Scale-GCS (rapia 5. Para las lesiones tomograficas usamos la escala de

Fisher (rapia 4),

La mayoria de estas escalas rara vez se han tenido en cuenta las
variabilidades intra e interobservador. La eleccion de una escala de
valoracion neuroldgica es controvertida, se ha recomendado la
utilizacion de las anteriormente mencionadas por el personal del
Servicio de Emergencias 950, Siendo Utiles para valorar la gravedad

del paciente y su prondstico.

La escala de Hunt-Hess es una escala de prondstico quirdrgico y la
World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) es una de las mas
usadas por estar derivada del Glasgow Coma Scale (GCS), esta ultima
valora el nivel de conciencia del paciente y la presencia de focalidad

neurologica (ss).
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1 Presencia de minima cefalea o rigidez de nuca.

2 Cefalea moderada o severa sin déficit neuroldgico, salvo compresion directa
por el aneurisma de algun par craneal.

3 Somnolencia, confusién o déficit neuroldgico leve.

4  Coma, déficit focal intenso.

5 Coma profundo, rigidez de descerebracion.

Tabla 3. Escala clinica de Hunt-Hess.

o Grados o Glasgow Coma Scale o Focalidad neurolégica

1 15 No déficit motor

2 13-14 No déficit motor

3 13-14 Déficit motor

4 7-12 Con o sin déficit motor
5 3-6 Con o sin déficit motor

Tabla 4. Clasificacion de World Federation of Neurological Surgeons.
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Apertura ocular: Espontanea.
A la orden verbal.
Al dolor.

Nula.

= N W B

Respuesta motora: Obedece 6rdenes.
Localiza al dolor.

Retira al dolor.

Flexion anémala al dolor.

Extension al dolor.

N W A oo

Nula.
Respuesta verbal: Orientada.

Conversacién lenta o confusa.
Emite palabras.

Sonidos incomprensibles.

N W A~ oo

Nula.

Tabla 5. Escala de Valoracion de Coma ( Glasgow Coma Score ).

I Sinsangre en el TAC. No predice vasoespasmo.

Il Sangre difusa pero no lo bastante densa como para formar codgulos.
No predice vasoespasmo.

111 Sangre abundante en forma de codgulos densos de méas de 1 mm de
grosor en el plano vertical (cisura interhemisférica, cisterna insular,
cisterna ambiens) o mas de 3x5 mm en el plano horizontal (cisterna
silviana o interpeduncular). Predice el vasoespasmo severo.

IV Hematoma intracerebral o intraventricular con o sin sangre difusa o no

apreciada en las cisternas basales. No predice vasoespasmo.

Tabla_6. Clasificacion de Fisher. (Valoracion del TAC. indice (til de prediccion de

Vasoespasmo).
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7. PREVENCION DEL RESANGRADO.

7.1. Descanso en Cama.

A pesar de encontrar esta indicacion incluida en los protocolos, por si

mismo, no disminuye el riesgo.

7.2. Control de la Tension Arterial.

Una revision retrospectiva mostrdo que el desarrollo de resangrado
ocurria.  menos frecuentemente en pacientes con tratamiento
antihipertensivo (3. El resangrado puede estar mas relacionado con las
variaciones de la TA méas que con la TA absoluta. En una revision
retrospectiva de 179 pacientes ingresados durante las 24 horas tras la
HSA, el 17% resangré6 con una TA sistolica > 150 mmHg. La
interpretacion de este dato es confusa, sin embargo, parece que la TA
era mas alta al inicio de la HSA, asi como en el momento del

resangrado (s).

Cuando la TA estd elevada, son convenientes farmacos en perfusion
continua de vida media corta con una relacién dosis-respuesta segura y
un perfil de seguridad favorable. Parece ser que los farmacos que mejor

cumplen estos criterios son el nicardipino, labetalol y esmolol.
Es razonable evitar el nitroprusiato sodico a causa de su tendencia de

producir aumento de la presion intracraneal (PIC) y por su toxicidad en

infusion prolongada.
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7.3. Terapia Antifibrinolitica.

El papel de la terapia antifibrinolitica en prevencién del resangrado ha

sido investigada desde 1967.

Un estudio multicéntrico, randomizado, doble ciego, placebo-control
basado en el uso del &cido tranexamico mostré que el resangrado
disminuia mas del 60% en el grupo tratado, pero aumentaba la tasa de
infarto cerebral, contrarrestando cualquier mejora en el resultado global
3. En un antiguo ensayo doble ciego, placebo-control de éacido
tranexamico no habia diferencia entre ambos grupos en cuanto
resangrado y se hallé un aumento de isquemia cerebral, aunque el

tamafio de la muestra no era lo suficientemente significativa ).

El tratamiento precoz del aneurisma combinado con el tratamiento
profilactico del vasoespasmo puede disminuir las complicaciones
isquémicas de los agentes antifibrinoliticos, si son utilizados durante un

periodo corto de tiempo, pero son necesarios muchos mas estudios.
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8. TRATAMIENTO QUIRURGICO Y ENDOVASCULAR
DEL ANEURISMA.

8.1. Tratamiento Endovascular.

8.1.1. Introduccion.

En 1991, Guglielmi et al describi6 una técnica de oclusion
aneurismatica a través del abordaje endovascular con coils de platino.
Estos coils se introducian directamente en el aneurisma, a través de
microcatéteres, rellenando éste con varios de ellos. De esta manera, se
conseguia producir una trombosis, excluyendo al aneurisma de la

circulacion (ss).

A lo largo de los afios, tanto la experiencia del personal sanitario como
los avances tecnoldgicos en el disefio de los coils y los materiales
accesorios, han mejorado sustancialmente, haciendo que el tratamiento

endovascular sea el usado con mayor frecuencia.

8.1.2. Complicaciones.

Tras revisar la bibliografia, se observé que la perforacion del aneurisma
durante el procedimiento acontecia en el 2,4% y que las complicaciones
isquemicas aparecian en el 8,5%, siendo éstas permanentes en el 3,7%.
El resultado tras la HSA se relacionaba, primero, con la severidad del
sangrado inicial y se confundia la interpretacion del impacto del
procedimiento endovascular en el resultado final clinico sg. En un
estudio reciente, internacional de aneurismas no rotos (), la mortalidad
tras este procedimiento, a los 30 dias, era del 2% y la discapacidad del
7,4%.
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8.1.3. Eficacia del Procedimiento.

La eficacia del procedimiento endovascular esta determinada por la tasa

de resangrado y la tasa de recurrencia angiografica.

En un estudio multicéntrico, americano, que intentaba determinar el
resangrado a largo tras recibir tratamiento endovascular del aneurisma
causante del episodio de HSA. Se contactd con los pacientes via
telefénica y parece que todos los resangrados ocurrieron en los
primeros 12 meses después del tratamiento y dicho resangrado era algo

mas frecuente que con la reparacion quirdrgica (sg).

Se ha estimado una tasa anual de re-ruptura del 1,4% tras embolizacion
de aneurismas rotos de la circulacion posterior, cuando se han

combinado los resultados de varios estudios (s, gg)-

La evidencia acumulada indica que varios factores contribuyen a la
recurrencia del aneurisma y su sangrado. ElI mas importante de estos
factores es el tamafio aneurismatico, asi como la forma e historia de
HSA del aneurisma tratado. Otro factor que influye en el desarrollo de
una nueva hemorragias después del tratamiento es la imposibilidad de
la oclusion completa del aneurisma. La oclusion completa no siempre

es posible en el primer tratamiento endovascular.

Hace unos afios se publico un articulo por Murayama et al ;) donde se
analizaron los factores de riesgo que provocaban la posibilidad de una
oclusion inicial incompleta y a la recurrencia posterior del aneurisma.
Los autores concluyeron que las variables mas importantes eran el
tamario y la forma de los aneurismas. En los aneurismas pequefios (4-
10 mm de didmetro), con cuellos pequefios (igual o menor a 4 mm) el

cierre incompleto era del 25,5%, con una recurrencia del 1,1% en
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aneurismas completamente ocluidos con coils y del 21%, en los
incompletamente ocluidos. Cuando los aneurismas eran pequefios pero
con cuellos amplios (mayores de 4 mm), el cierre incompleto ocurria en
el 59%, con una recurrencia en el 7,5% de los aneurismas
completamente ocluidos y del 29,4%, de los incompletamente ocluidos.
En los grandes aneurismas (11-25 mm de didmetro), el cierre
incompleto acontecia en el 56%, con una recurrencia del 30% en los
completamente ocluidos y del 44%, de los incompletamente ocluidos.
Con los aneurismas gigantes (mayores de 25 mm), la oclusién
incompleta ocurria en el 63%, con una recurrencia del 42% de los

completamente ocluidos y del 60%, en los incompletamente ocluidos.

La mayoria de los pacientes con una obliteracién parcial de la lesion no
resangran durante su evolucion. Un articulo reciente, sugiere que la
angioRM puede servir como alternativa a la angiografia como medida
de seguimiento (. Se podria valorar realizar el seguimiento de los
pacientes con episodio de HSA mediante angiografia cerebral, pudiendo
revelar la recurrencia del aneurisma y proveer de una oportunidad de

tratamiento antes que ocurriese el resangrado ().

8.1.4. Actuacion segun Localizacion y Tamaio.

Por su morfologia, los aneurismas de la arteria cerebral media pueden
ser dificiles de tratar mediante embolizacion (764 Y los resultados

quirdrgicos son mas favorables que para otras localizaciones ().

Los aneurismas de la circulacion posterior son mas dificiles de tratar
mediante cirugia y se han encontrado mejores resultados después de la

embolizacion ().

Los aneurismas en el segmento cavernoso y en la arteria carotida
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interna son dificiles de tratar con cirugia, pero pueden ser relativamente

accesibles a la embolizacion.

Los aneurismas con diametros menores de 2-3 mm pueden tener
dificultades a la hora de la embolizacién y es frecuente su rotura
intraprocedimiento. Como se ha comentado previamente (), la oclusion
completa del aneurisma es menos probable en aneurismas grandes con
cuellos amplios, requiriendo en su evolucion de varios tratamientos

endovasculares.

En varios estudios, el tamafio del cuello aneurisméatico ha sido un
predictor independiente de probabilidad de oclusién completa y
recurrencia tras embolizacion, sobre todo, asociado al tamafio del
aneurisma (67 Cuando se han objetivado diametros de cuello
aneurismaticos menores de 5 mm se han sido asociado a mejores
resultados, en término de complicaciones y probabilidad de oclusion

completa tras el tratamiento endovascular ).

8.1.5. Seleccion del Tratamiento.

Los antecedentes médicos del paciente y las complicaciones, tanto
sistémicas como neurologicas, secundarias a la HSA influyen en la

seleccion del tratamiento.
La presencia de un gran hematoma intracerebral (HIC) con efecto masa
puede favorecer la cirugia para disminuir la PIC, mediante evacuacion

del hematoma.

En contraste, un pobre nivel de conciencia o evidencia de swelling

cerebral hace que nos decidamos por el tratamiento endovascular.
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Los avances tecnologicos han ampliado las indicaciones de tratamiento
endovascular de los aneurismas, como ejemplos podemos nombrar el
desarrollo de coils con formas complejas y estructuras tridimensionales,

coils bioactivos, stents intravasculares....

Los resultados de la embolizacion mejoran con la experiencia del
personal médico que lo realiza, descendiendo la tasa de complicaciones

por procedimiento, despues de las cinco primeras tecnicas (gg).

La seleccion de candidatos apropiados para la embolizacion es un
proceso complejo, que necesita informacion acerca de la condicion
médica del paciente, las caracteristicas del aneurisma, la técnica y el

equipo y la experiencia de quien lo va a realizar.

8.1.6. Tasa de Recurrencia y Sequimiento Postratamiento.

La recurrencia aneurismatica no es infrecuente después de la
embolizacion ;) y puede ocurrir, incluso, en aneurismas que parecen
completamente ocluidos, después del tratamiento inicial. El
seguimiento mediante ima&genes provee una oportunidad para
identificar aneurismas incompletamente tratados antes de que el

paciente desarrolle una nueva HSA.

Algunos autores recomiendan un seguimiento con angiografia a los seis
meses después de la oclusion completa aparente del aneurisma. En un
estudio realizado, por Raymond J et al, se hall6 una recurrencia
aneurismatica del 33,6% con un intervalo medio de 12,3 meses después
del tratamiento endovascular. Es necesario un seguimiento a largo plazo
69)- EN caso de imposibilidad para oclusion completa el seguimiento se

debe realizar mas frecuentemente ().
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La angiografia cerebral ha sido la prueba de imagen preferida para el
seguimiento. Lo ideal seria disponer de una prueba de screening no
invasiva para identificar a los pacientes con recanalizacion del
aneurisma, siendo esto complicado debido a las caracteristicas de los
coils de platino. Tanto la angioRM como el angioTC pueden ser
capaces de identificar los restos del cuello aneurisméatico no
embolizado, pero ambas pruebas pueden no dar imagenes fiables por
los artefactos producidos por los coils metalicos. Recientes avances en
la angioRM con realce con gadolinio, podrian validarla como método

de seguimiento ().

8.2. Tratamiento Quirurgico.

8.2.1. Resangrado y Obliteracion del Aneurisma.

En los afos 80, el 11,1% de los pacientes con buen nivel de conciencia
sufrian un resangrado antes de la realizacidn del tratamiento quirargico
y el 1,2% de los pacientes presentaban episodios de sangrados post-
cirugia. Estos resultados han sido confirmados en la era moderna por
Naidech et al (70, quienes hallaron que le 55% de los pacientes
presentaban un episodio de sangrado antes de la cirugia, a pesar del
tratamiento agresivo. Los autores encontraron que un alto grado en la
escala de Hunt-Hess al ingreso y el tamafo del aneurisma,

independientemente, predecian el episodio de resangrado.

La evidencia indica que la tasa de obliteracion incompleta y recurrencia

es significativamente mas baja con clipado que con embolizacion.
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8.2.2. Plazo Temporal del Tratamiento Quirurgico.

Se puede decir que la demora en el tiempo para tratamiento de la lesion,
produce aumento de las tasas de resangrado pre-cirugia, asociandose
con tasas mas altas de pobres resultados funcionales de los pacientes

que sufren esta complicacion.

En los ultimos afios, ha habido una tendencia hacia la cirugia precoz,
especialmente en aquellos pacientes con buen-moderado nivel de
conciencia. Se puede decir que la cirugia precoz facilita la terapia
agresiva del vasoespasmo, por encontrarse tratada la lesion causante de
la hemorragia. Hay evidencia de que el tiempo de tratamiento es menor
en pacientes tratados endovascularmente. En el estudio ISAT (7172 el
tiempo medio de tratamiento era de 1,1 dia en el caso de realizacion de
tratamiento endovascular versus 1,8 dias para la cirugia; en este estudio
habia pocos resangrados preoperatorios en el tratamiento endovascular.
Ante estos hallazgos, se deberia realizar un procedimiento diagnéstico
angiografico y dependiendo de las caracteristicas de la lesion realizar el
tratamiento endovascular al mismo tiempo, disminuyendo de esta

manera el riesgo de resangrado.

8.2.3. Tipo de Tratamiento Quirurgico.

Los aneurismas pueden ser tratados ocluyendo la arteria de la que
surgen, sin embargo, la oclusion de las arterias intracraneales puede
conducir al desarrollo de isquemia, particularmente en la fase reciente
de la enfermedad. Las consecuencias isquémicas de la oclusion de la
arteria de la que nacen pueden predecirse con el inflado temporal de un
balon que ocluya el vaso y evaluar el efecto en las funciones cerebrales
y hemodinamicas. Sin embargo, estas secuelas isquémicas pueden

ocurrir en aquellos pacientes que toleren el test de oclusion, incluso si
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se realiza un by-pass extra-intracraneal (7).

El procedimiento quirdrgico mas utilizado es la colocacion de un clip
en el cuello aneurismatico, siendo éste un método seguro y efectivo
sobre todo con las técnicas microquirdrgicas y en manos de cirujanos
expertos (74 La oclusion temporal se puede lograr via extraluminal

mediante la colocacion de un clip o con un balon intravascular (s).

La angiografia intraoperatoria es util para facilitar la exactitud de la
localizacion del clip, y para confirmar la oclusion completa del

aneurisma, asi como la presencia de flujo en el vaso madre (6 77).

Los riesgos asociados al procedimiento quirargico incluye un nuevo
déficit neurolégico o empeoramiento de uno previamente establecido
causado por retraccion de la masa cerebral, oclusion temporal de la

arteria y hemorragia intraoperatoria por rotura del aneurisma (7).

8.3. Resultados Funcionales segun el Tratamiento.

El principal determinante del resultado tras la cirugia o embolizacién es

el estado neuroldgico previo del paciente.

El dnico ensayo grande, prospectivo y randomizado que compara
cirugia con el tratamiento endovascular es el ISAT (71 7»). La evaluacion
al afio demostrd que no existian diferencias significativas en las tasas de
mortalidad. Las tasas mayores de discapacidad fueron
significativamente mayores en los pacientes tratados quirdrgicamente

que aquellos que se trataron con embolizacion.

Estos resultados sugieren que la embolizacidén se asocia con mejores

resultados al afio que el clipado quirdrgico. Los autores del ISAT
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recomiendan el seguimiento a largo plazo para poder contestar
preguntas de la duracion del beneficio del tratamiento realizado.
Durante un seguimiento relativamente corto del ISAT, la tasa de
resangrado fue mayor en los pacientes tratados mediante embolizacion,
necesitando tratamiento adicional. Existe un sesgo debido a la no-
realizacion de angiografia intraoperatoria y muchos no cuentan con

control angiogréfico post-cirugia.
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9. MANEJO ANESTESICO DURANTE LA CIRUGIAY EL
TRATAMIENTO ENDOVASCULAR.

9.1. Manejo Hemodinamico.

En este epigrafe se incluye el control de la TA para evitar el riesgo de
re-ruptura aneurismatica intraprocedimiento, asi como varias estrategias

para proteger el cerebro de la lesion isquémica.

La induccion de hipotension ha sido usada para prevenir la ruptura.

Aunque la eficacia de esta medida no ha sido estudiada
sisteméaticamente, hay evidencia que puede afectar negativamente al
flujo sanguineo cerebral (FSC) durante la cirugia, e incluso a los
resultados funcionales del paciente. EI FSC disminuye cuando se
induce hipotension arterial en pacientes con alteracion de la
autorregulacion. Se ha podido objetivar en estudios retrospectivos que
se aumenta el riesgo de déficits neuroldgicos precoces y tardios cuando
se asocia a TA sistolica menor de 60 mmHg, con largos periodos de

hipotension (7g).

Numerosos farmacos y estrategias se han usado para promover la
proteccion cerebral durante los procedimientos cerebrovasculares,

aungue ninguno ha demostrado que mejore los resultados.
La oclusion temporal vascular se usa durante la cirugia aneurismatica

para prevenir la rotura de los grandes aneurismas o aneurismas de

dificil acceso.
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9.2. Hipotermia.

En pacientes con aneurismas gigantes, particularmente de la arteria
basilar, la hipotermia profunda acompafiada de paro circulatorio bajo
circulacion extracorporea ha mostrado ser una técnica aceptable en

centros seleccionados, con experiencia (o).
La hipotermia durante la cirugia puede ser una opcion razonable en

algunos casos como proteccién cerebral de posibles lesiones

isquéemicas, pero no esta recomendada de forma rutinaria.
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10. VASOESPASMO CEREBRAL SECUNDARIO A
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA ESPONTANEA.

10.1.Introduccion.

Se ha definido como vasoespasmo cerebral el estrechamiento tardio de
las grandes arterias de la base del cerebro secundario al episodio de
HSA, con este descenso del calibre del vaso se disminuye la perfusion

en el territorio distal de la arteria afectada.

Despues de una HSA, el vasoespasmo angiografico se ve en el 30-70%
de los pacientes con un inicio a los 3-5 dias después de la hemorragia,
posterior estrechamiento maximo a los 5-14 dias y una resolucion
gradual a las 2-4 semanas (). En cerca de la mitad de los casos, el
vasoespasmo se manifiesta por un déficit neuroldgico isquémico tardio,
que con la misma probabilidad puede resolverse o progresar a infarto
cerebral (g;). Datos mas recientes que los anteriores, muestran que el 15-
20% de los pacientes sufren un ictus isquémico o acaban falleciendo
por el vasoespasmo a pesar de la maxima terapia (gp. El vasoespasmo
parece representar casi el 50% de las muertes de los pacientes que

sobreviven al tratamiento de la HSA.

10.2. Definiciones Actuales (g3).

Cuando el paciente presenta cualquier deterioro de la exploracion
clinica neuroldgica, presuntamente relacionado con la presencia de
isquemia y que esta clinica persiste mas de 1 hora en el tiempo y
ademas, no se puede explicar de otra manera se habla de deterioro
isquémico tardio. Ocurre en hasta el 30% de los pacientes con evento

hemorragico subaracnoideo y puede presentarse como un cambio

55



insidioso en el nivel de conciencia 0 como desarrollo de afasia o

hemiparesia 0 como ambos.

Las definiciones actuales incluyen lesion cerebral temprana, lesion

cerebral retrasada, isquemia cerebral y infarto cerebral.

10.2.1. Lesion Cerebral Temprana.

Esta lesion es una consecuencia aguda de la HSA que conduce a la
isquemia cerebral, global, transitoria tras la rotura del aneurisma.
Durante la ruptura aneurismatica, hay salida de sangre al espacio

subaracnoideo, al parénguima cerebral y los ventriculos.

Tras el episodio de sangrado hay un cuadro agudo con aumento de la
PIC y ésta puede aumentar de tal forma que puede comprometer la
perfusion cerebral, causando isquemia. Esta disminucion aguda de la

PPC produce pérdida de conciencia.

La lesion cerebral inicial es el resultado de la combinacion de la
isquemia cerebral global transitoria y los efectos de la propia sangre

subaracnoidea.

10.2.2. Isguemia Cerebral Global.

La ruptura del aneurisma puede aumentar la PIC y causar isquemia
cerebral global. Si la hemorragia no se detiene, el paciente muere antes
de la hospitalizacion y esto se debe generalmente a los cambios
cardiopulmonares agudos asociados con la elevacion de la PIC o debido

a la muerte encefalica por flujo sanguineo cerebral comprometido.
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El resangrado sigue siendo la complicacion mas importante en las horas
posteriores al sangrado inicial. Por lo tanto, la gestiéon inicial debe
centrarse en estrategias para prevenir el resangrado del aneurisma y el

control de la PIC.

10.2.3. Isguemia Cerebral Retardada (1CD).

Se define como "Deterioro neuroldgico la presencia de hemiparesia,
afasia, apraxia, hemianopsia, o negligencia, o una disminucion de al
menos 2 puntos en el Glasgow Coma Scale (ya sea en la puntuacion
total o en uno de sus componentes individuales, como a nivel ocular,
motor de cualquier lado, o verbal). Este deterioro debe durar por lo
menosl hora, no es evidente inmediatamente después de la oclusion del
aneurisma, y no puede atribuirse a otras causas mediante la evaluacién

clinica, la TC o RM del cerebro, y estudios de laboratorio adecuados".

Sigue siendo la causa mas importante de discapacidad y mortalidad a

largo plazo.

En los pacientes que sobreviven a la hemorragia inicial el grado de
lesion cerebral asociado a la isquemia cerebral global transitoria es
variable. Sin embargo, el principal factor asociado con el grado de

lesion y el resultado a largo plazo es el nivel de conciencia.

Los pacientes con pequefias hemorragias usualmente no desarrollan
isquemia cerebral transitoria y no pierden el conocimiento pero estan en

riesgo de desarrollo de deterioro neurologico isquéemico.
Los pacientes que transitoriamente pierden conciencia tienen un evento

isquémico transitorio global y estan en riesgo elevado de deterioro

neuroldgico isquémico.
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10.2.4. Infarto Cerebral.

Esta patologia esta causada por deterioro neurolégico isquémico.

Se define como la presencia de infarto en la TC o0 RM en las 6 semanas
posteriores al episodio de HSA, o en la Gltima exploracion realizada
antes de la muerte dentro de las 6 semanas, o probado en la autopsia, no
presente en la TC o RM entre 24 y 48 horas después de la oclusion
temprana del aneurisma, y no atribuible a otras causas como el clipado

quirargico o tratamiento endovascular.

Las hipodensidades en la TC secundarias a la colocacion del catéter
ventricular o HIC no deben considerarse como infartos cerebrales
secundarias a deterioro neuroldgico isquémico. Estos sintomas pueden
ser reversibles si son tratados de manera rapida y agresiva, en caso
contrario, el deterioro neurologico tiende a progresar a infarto cerebral,

asociandose con mayores tasas de discapacidad y mortalidad.

Los pacientes requieren de una vigilancia extrema y un tratamiento de
hasta dos semanas. Se incluye la monitorizacién invasiva de la TA, del

FSC y del metabolismo. A menudo, necesitan un complejo tratamiento

(84)

La evidencia acumulada, sugiere que el estrechamiento arterial no es la
Gnica causa del deterioro clinico tardio, es decir, que fuese

multifactorial.

10.3. Fisiopatologia del Estrechamiento Arterial.

Comunmente, se distinguen dos fases en el curso de HSA.

Una primera fase inicial de cambios fisiopatologicos en los primeros 3
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dias tras el episodio hemorragico, se le dio el téermino de "lesion
cerebral temprana” (LCT), mientras que la "“isquemia cerebral
retardada™ (ICR) describe una serie compleja de reacciones que se
producen mas tarde. El deterioro neurologico isquémico aparece,
generalmente, 3-4 dias después de la hemorragia. La mayor incidencia
y gravedad se alcanzan a los 6-8 dias y por lo general, se resuelve
después de 12-14 dias 5. Se cree que el ICR se debe a una
combinacién de factores como el vasoespasmo angiogréafico, la
isquemia de extension cortical, la microtrombosis y la vasoconstriccion

de la microcirculacion ().

10.3.1. Lesion Cerebral Temprana.

La extravasacion de sangre en el espacio subaracnoideo provoca cefalea
intensa y aumento de la PIC. Estos valores de PIC y la detencion de la
circulacion cerebral pueden agravarse por factores como el edema
cerebral y la hidrocefalia aguda, provocando mayor hipoperfusion

cerebral (gs).

Un aumento de la PIC resulta en una reduccion significativa del flujo
sanguineo cerebral regional (FSCr) y por tanto, de la presion de
perfusion cerebral (PPC), contribuyendo también el deterioro de la
autorregulacion cerebral. Esto puede ser un factor pronostico para la

aparicion de ICR y mal resultado funcional (gs).

El FSCr alterado puede conducir a isquemia global o focal transitoria,
lo que inicia una cascada de eventos fisiopatoldgicos adicionales. La
hipoxia inicial conduce a un fracaso metabolico temprano con un

edema cerebral citotoxico, i6nico y vasogeénico.

Ademas, la isquemia inicia la apoptosis de las neuronas, de los
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astrocitos y las células vasculares mediante la activacion de las vias
dependientes e independientes de la caspasa y también activa las vias

inflamatorias y del sistema de coagulacion (gs).

Muchos pacientes con HSA sobreviven a esta fase inicial, pero sufren
deterioro de la perfusion cerebral debido a ICR en los dias posteriores
de la evolucion de la enfermedad condiciona en un deterioro

neurolégico adicional (gs).

10.3.2. Vasoespasmo Angiografico e Isguemia Cerebral
Retardada.

Hasta la mitad de los pacientes que sufren de HSA desarrollan déficits

neuroldgicos retardados causados por la ICR.

El desarrollo de dafio isquémico, a menudo, coincide con la presencia
de vasoespasmo angiografico. Sin embargo, el ICR puede desarrollarse
en ausencia de vasoespasmo angiografico y el vasoespasmo

angiogréafico puede resolverse sin causar lesiones isquémicas.

La aparicion de vasoespasmo angiografico esta relacionada con la
cantidad de sangre subaracnoidea y los productos de degradacion de la
sangre como la hemoglobina ferrosa, que puede conducir al cierre
tardio arterial por multiples mecanismos. Entre los posibles
mecanismos podemos incluir la apoptosis neuronal (g7, el descenso de
la produccion de 6xido nitrico (NO) (gg), €l incremento de los niveles de
endotelina 1, el stress oxidativo directo a nivel de las células del
musculo liso (g9), la produccion de radicales libres y la peroxidacion
lipidica de las membranas celulares (), la modificacion de los canales

de potasio y calcio, y la up-regulacion de los genes (o).
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No todos los pacientes con HSA que presentan vasoespasmo
angiografico desarrollan un deterioro de la perfusién cerebral
relacionado con el ICR vy el porcentaje de pacientes que desarrollan un
deterioro neurologico real debido al ICR es del 30%. Los procesos
fisiopatologicos durante LCT, incluida la isquemia global transitoria,
podria iniciar la isquemia cerebral posterior y la disfuncion de la
sefializacion neuronal después del tercer dia de evolucién de la HSA.
La isquemia por vasoconstriccion de los vasos cerebrales principales
parece ser un factor crucial para el desarrollo de deterioro neurol6gico
isquémico junto a otros procesos fisiopatologicos como la disfuncion
microvascular, la microtrombosis, la despolarizacion de la extension

cortical y la inflamacion.

10.3.2.1. Disfuncion Microvasculatr.

El vasoespasmo angiografico de la microvasculatura cerebral se cree
que es causado por componentes sanguineos, en particular la
hemoglobina oxigenada y parcialmente por productos de
descomposicion tales como productos de oxidacion de bilirrubina
(BOXes) que son producidos cuando las células sanguineas son
fagocitadas por los linfocitos. Los BOXes tienen un efecto vasospastico

directo (85,88) (Fig. 1)-

Otros factores que producen disminucion del calibre de los vasos
sanguineos cerebrales de pequefio diametro son los astrocitos
edematizados, los pericitos deshidratados y el edema cerebral y como
consecuencia reducen el FSCr. Recientemente, la atencion se ha
desplazado hacia el papel de los pericitos situados alrededor de
arteriolas, capilares y vénulas. Estdn células son consideradas el
principal factor de regulacion de la microcirculacién en la patologia de

HSA. El FSCr puede ser revertido y esta situacion es conocida como
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fenomeno de no-reflujo (gs).

Hemoglobin  +—— SAH Blood
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Fig. 1. Produccion de fragmentos oxidados de Bilirrubina (Bi) de la sangre tras la HSA.
Liberacion del grupo hem y oxidacion de los radicales libres. Tomado de Pluta RM, Hansen-
Schwartz J, Dreier J, Vajkoczy P, et al. Cerebral vasospasm following subarachnoid
hemorrhage: time for a new world of thought. Neurol Res. 2009;31(2):151-158.

10.3.2.2. Microtrombosis.

Este proceso patolégico se inicia en el curso temprano de la

enfermedad, alrededor del segundo dia de evolucion.

Es el resultado de un proceso multifactorial que incluye la activacion de
la cascada de la coagulacion con actividad procoagulante, alteracion de
la actividad fibrinolitica, agregacion plaquetaria en los vasos cerebrales,
estrechamiento de la luz arteriolar y capilar por estrechamiento de los
extremos astrociticos edematizados y edema cerebral o procesos

inflamatorios.
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Se cree que contribuye a los cambios irreversibles, degenerativos y al

deterioro neurocognitivo permanente.

En el contexto clinico, la microtrombosis también se ha correlacionado
con deterioro neuroldgico isquémico y los microémbolos se detectan en
el 30 al 70% de los pacientes con HSA.

Los enfoques terapéuticos se centran principalmente en una reduccion

farmacologica del desarrollo de coagulos (gs).

10.3.2.3. Despolarizaciéon, Depresion e Isguemia Corticales

Expansivas.

La despolarizacion se propaga de forma polifasica con cambios de
potencial lento y se caracteriza por ondas de despolarizacion neuronal.
Son una reaccion cerebral a estimulos tipo desequilibrios iénicos,
traumatismos,  isquemia, estimulacion  eléctrica 0  agentes

farmacoldgicos.

Estos breves estados de hiperexcitabilidad son seguidos de depresion de
la actividad neuronal y conduce a potenciales de tejido negativos que
duran al menos 1 min., en el tejido normal. La depresién es un
fenomeno de propagacion de despolarizacion y se define como la
depresién de la actividad electroencefalografica con velocidad a través

de la corteza cerebral de 2-5 mm/ min. s g2).

Se asocia con diversos cambios a nivel celular: los niveles
extracelulares de K + aumentan y los de Na *, Ca® * y el pH
disminuyen. Esto provoca un cambio neto del agua del espacio
extracelular en las neuronas, causando edema neuronal con hinchazén y

distorsion de las espinas dendriticas. Los transmisores excitatorios,
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como son el glutamato y el aspartato, se liberan durante la
despolarizacion. La concentracion de K ™ extracelular elevada y / o la
de los transmisores excitadores puede promover la propagacion de la

dispersion de la despolarizacion.

En el tejido cerebral normal, las despolarizaciones de la extension
cortical inducen un incremento neto en la FSCr similar a la actividad
neuronal fisiologica. Este aumento puede dar lugar a la hiperemia en
extension y dura varios minutos. La respuesta vascular tipica de la
despolarizacion cortical es una gran hiperperfusion seguida de una
hipoperfusion prolongada. La hiperemia puede no ser totalmente
adecuada para abastecer de forma suficiente a los territorios lejanos.

Por lo tanto, la isquemia focal puede ocurrir a pesar de la hiperemia.

En el tejido cerebral lesionado, el acoplamiento neurovascular puede
invertirse 'y la despolarizacion puede acabar provocando una
vasoconstriccion neta, isquemia e "isquemia expansiva™, con un retraso
significativo de la recuperacion dependiente de la energia de la
propagacion de la despolarizacion. En tejidos en riesgo de dafio, esto
contribuira a la progresion de la lesion. Las despolarizaciones dispersas
corticales aisladas estan asociadas con una respuesta fisiologica que
resulta en hiperemia, hiperoxia tisular o en una respuesta vascular

inversa o0 ausente que conduce a hipoxemia e hipoxia.

Se supone que los productos de degradacion de los eritrocitos en el
espacio  subaracnoideo  promueven la  extension de las
despolarizaciones, con relacion al aumento de la concentracion basal de

K" extracelular y la endotelina-1 y disminuyendo el NO (Fig. 2).
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Fig. 2. Modelo de déficits neurologicos isquémicos tardios (gg. Tomado de Pluta RM,
Hansen-Schwartz J, Dreier J, Vajkoczy P, et al. Cerebral vasospasm following subarachnoid
hemorrhage: time for a new world of thought. Neurol Res. 2009;31(2):151-158.

10.3.2.4. Marcadores Inflamatorios.

Los marcadores inflamatorios sistémicos como la proteina C reactiva
(PCR) v las citoquinas pueden aumentar su concentracion en respuesta

a la HSA y se relacionan con mal resultado funcional.

El uso de esteroides mostré6 un mejor resultado del paciente, pero no
mostrd ningun efecto sobre el desarrollo de vasoespasmo angiografico
0 deterioro neuroldgico isquémico. Un estudio publicado recientemente
demuestra el papel de la activacion microglial después de la HSA y
propone un nuevo concepto denominado "inflamacion de extension
cortical": un mecanismo de lesion cerebral retardada. La quimiotaxis de
las células inmunitarias al lugar de la lesion se acompafia de un
aumento de las citocinas pro-inflamatorias (IL-6, TNFa), de lesion

axonal y neuronal con incremento de la acumulacion intracerebral de la
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proteina precursora amiloide extracelular, asi como de la tasa de muerte

celular neuronal (gs).

Humphrey el at (g3 proponen que el vasoespasmo resulta de una
vasoconstriccion aguda debido al sangrado inicial, un proceso de
crecimiento y remodelacion dominado por factores quimioterapicos a
corto plazo que progresa en la evolucién a los estados vasoconstrictivos
vasculares en respuesta al coadgulo subaracnoideo y produce un
estrechamiento vascular y una pared mas gruesa. Esto provoca que la
pared sea mas rigida y no responda a los vasodilatadores exdgenos y se
afiade un proceso mecanico que progresa a los estados vasodilatados en
respuesta a la disolucién del codgulo y restaura la normalidad del vaso,

con el paso del tiempo.

Como el coagulo se organiza mediante la cascada trombina-fibrina, se
activan las plaquetas liberando sustancias vasoconstrictoras. A la vez,
hay una reaccion en cadena de radicales libres, como el NO y la
oxihemoglobina, que interactdan, dando como resultado especies
reactivas del oxigeno (ROS) con un incremento de factores
vasoconstrictores como la serotonina, tromboxano A2 (TX-A2),
endotelina-1 y trombina. Este proceso exacerba la contraccion del

musculo liso y la vasoconstriccion inicial (g4).

Los mitogenos relacionados con el coagulo, el factor de crecimiento
derivado de las plaguetas transforman el factor de crecimiento B y la
endotelina-1, y promueven la proliferacion/ migracion de las células
musculares lisas de la capa media del vaso y los fibroblastos de la
adventicia. Esto condiciona la sintesis de colageno, incrementando el

grosor de la pared de los vasos y la rigidez estructural.

La vasoconstriccion severa puede romper las células endoteliales,
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causando un descenso en la produccién de NO y prostaciclina (PG 12) y
también, se produce un descenso en la sensibilidad a los factores

vasodilatadores circulantes y por tanto, vasoconstriccion.

La regulacion de mdltiples factores de adhesién y quimiotacticos
favorecen la respuesta inflamatoria y degradatoria por secuestro/
activacion de los leucocitos y fagocitos mononucleares. ElI coagulo
subaracnoideo y las alteraciones endoteliales resultan en cambios en las
células del musculo liso y matriz extracelular y como resultado final
condicionan un estrechamiento del vaso y un adelgazamiento de la

pared del vaso.

Estas alteraciones biomecanicas de la pared del vaso pueden, sin
embargo, estimular la produccién de agentes vasodilatadores (NO),
inhibidores de las plaquetas (PG 12) y factores de crecimiento. Estos
factores con el lavado de la sangre subaracnoidea y la recuperacion
endotelial, favorecen la remodelacion de la pared del vaso y finalmente,

la restauracion del diametro normal del vaso (g4

Investigaciones recientes, se han focalizado en el estrés oxidativo que
causa o contribuye al vasoespasmo, posiblemente via directa, por
activacion de los canales de calcio en las céelulas del muasculo liso por
proteinas vasoactivas (95 0 a traves de modificaciones en los enlaces
covalentes. Por ejemplo, los reactantes del oxigeno pueden actuar sobre
el acido araquidonico (AA) para producir lipidos vasoactivos, los cuales

pueden contribuir a la vasoconstriccion vascular.

El stress oxidativo en el espacio subaracnoideo activa tanto a la protein-
quinasa C como la quinasa Rho, produciendo la contraccion del
musculo liso. La quinasa Rho inicia la contraccion vascular a través de

la activacion de la protein quinasa C delta (g 3), la cual induce la

67



proliferacion y crecimiento de las células del musculo liso vascular ().

5 /'1
SRAHE
1'."'1" Bs

slgnal

Rho-kinage

[emernn]
actin =€ ' MLC H myosin] [myasin MLC %— actin
.

LR 111, YRRy |

4 rrhEber

Fig. 3. Relaciones entre la Rho cinasa, Rho A, PKCI’ y PKCI"" para la regulacién de la
actina y miosina en la contraccién y relajacion de las células del masculo liso vascular. La
Rho cinasa y la Rho A activan la fosforilacion de la cadena ligera de la miosina (MLC). La
Rho cinasa y la Rho A inhiben la MLC fosfatasa produciendo una fosforilacion mas larga.
También, activan la PKCI’, lo que favorece la contraccion de las células del musculo liso
vascular. PKCI™" activa, independientemente, la contraccion de las células del mésculo liso
vascular. La PKCI’ inhibe la caldesmon, una proteina reguladora en el lado de la actina, a
través de su fosforilacién, lo cual causa una larga interaccion entre la actina y la MLC.
MLCK: cinasa de cadena ligera de la miosina. P: fosforilacion. PKC: protein cinasa C.
Tomado de Pluta RM, Hansen-Schwartz J, Dreier J, Vajkoczy P, et al. Cerebral vasospasm
following subarachnoid hemorrhage: time for a new world of thought. Neurol Res.
2009;31(2):151-158 (gg).

10.3.2.5. Blogueo de los Canales de Ca ** Controlados por

\oltaje.

En total, se han descrito diez tipos diferentes de estos canales.
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Tras la HSA, se han documentado cambios en las propiedades
eléctricas de las células del muasculo liso de las pequefias arterias
cerebrales, lo cual conduce a un aumento del flujo del Ca **, con
vasoconstriccion y descenso del flujo sanguineo cerebral (g7, 1o mismo
que la expresién de unos canales adicionales voltaje-dependientes de

2
Ca”" (98)-

La combinacion del aumento de la densidad de los canales de calcio
voltaje-dependiente 'y la despolarizacion de la membrana (g
aumentarfan el Ca ®* iénico y provocarian vasoconstriccién. Al mismo
tiempo, el descenso de la sensibilidad de los canales de calcio voltaje-
dependientes a los antagonistas de los canales tipo L pueden limitar la
utilidad de agentes, como el nimodipino, en el tratamiento del

estrechamiento arterial (gig, 4)98)-

Los antagonistas del canal de Ca®* de tipo L reducen el riesgo de mal
resultado mediante la prevencion de la isquemia secundaria. No se ha
identificado claramente el mecanismo fisiopatologico a través del cual
las dihidropiridinas previenen la isquemia secundaria y posteriormente
mejoran el resultado después de la HSA. Se ha propuesto que el
Nimodipino ejerce su efecto a través de cambios en FSCr, reduccion de
los microvasoespasmos angiograficos, la isquemia de extension cortical
y la formacion de microtrombos. Ademas, se ha discutido un posible
efecto neuroprotector de las dihidropiridinas. El publicado ensayo
NEWTON ha demostrado que la aplicacion intratecal del nimodipino
era segura y estaba asociada, no sélo con una disminucion del deterioro
isquémico neuroldgico y terapia de rescate, sino también un mejor

resultado clinico (gs).
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Eig. 4. Potenciales mecanismos de aumento del calcio intracelular en el musculo liso vascular
y contraccién de los miocitos vasculares cerebrales. El flujo de calcio a través de los canales
dependientes de calcio (VDCCs) puede resultar de una combinacién de la expresion
aumentada y un incremento de la actividad de dichos canales debido a la despolarizacion de
la membrana. Los mecanismos que contribuyen a la despolarizacion incluyen la
internalizacion de la oxihemoglobina por los canales voltaje dependientes de potasio (Kv) y
el descenso en la actividad de los canales potasio-calcio activados de gran conductancia
(BK), debido a la inhibicién del calcio y/ o incremento de los niveles de | metabolito de la
citocromo P-450, &cido 20-hidroxieicosatetranoico. Tomado de Pluta RM, Hansen-Schwartz
J, Dreier J, Vajkoczy P, et al. Cerebral vasospasm following subarachnoid hemorrhage: time
for a new world of thought. Neurol Res. 2009;31(2):151-158 (gg).

10.3.2.6. Endotelina-1.

La endotelina-1 es la sustancia vasoconstrictora enddégena mas potente

conocida.

La oxihemoglobina causa un aumento en la sintesis de la endotelina-1

por las células endoteliales. Los astrocitos pueden sintetizar endotelina-
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1 en respuesta a la isquemia, al igual que los leucocitos infiltrados en el

espacio subaracnoideo tras la HSA (gg).

Las arterias cerebrales pueden llegar a ser mas sensibles a la endotelina-
1, incluso en ausencia de un incremento en la misma. Este aumento del
tono contribuye a reducir mas el flujo sanguineo regional, aumenta la
severidad y el tamafio de la zona infartada y empeora el resultado
neuroldgico. Un estudio en relacion con el antagonista del receptor de
la endotelina-1, clazosetan, equilibré los factores pronosticos. El
vasoespasmo angiografico de grado moderado a severo se reducia
significativamente, dosis-dependiente. A pesar de este descenso, no hay
efecto significativo en el resultado, basado en la escala Rankin a los tres

MESES (100)-

10.3.2.7. Sistema del Complemento. Fiticolina-1.

El balance entre la activacion y la inhibicion del sistema del
complemento es critico en el control de la respuesta inflamatoria. El
sistema del complemento es una parte innata del sistema inmune y se
han descrito tres vias para su inicio: la clasica, la alternativa y la lectina.
La via de la lectina se activa sobre el reconocimiento de la union de la
molécula lectina union a la manosa (MBL), la colectina-LK o una de
las tres ficolinas (M-ficolina también denominada ficolina-1, L-ficolina
también denominada ficolina-2 y H-ficolina denominada ficolina- 3), a
ligandos adecuados que se encuentran en microorganismos o tejidos

dafiados (101).

Estudios experimentales y clinicos han sugerido que la activacion del
complemento contribuye al dafio de la barrera hematoencefalica (BHE)
y el edema cerebral tras la HSA y que la ficolina-3 es el iniciador. Los

bajos niveles plasmaticos de ficolina-3 y la actividad funcional de la
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lectina de la via del complemento mediada por este factor estaban
relacionadas con la gravedad de la HSA, el vasoespasmo y la isquemia
cerebral mientras que los bajos niveles de ficolina-2 y los altos de
ficolina-1 se asociaban a cambios sistémicos inflamatorios mas que a
cambios locales cerebrales, ademas se ha observado peor nivel
neuroldgico inicial tras la HSA, a la identificacion de vasoespasmo
angiografico y a lesiones agudas isquémicas cerebrales en las pruebas
de imagen de seguimiento. Colectivamente, estos hallazgos apuntan a
que la ficolina-1 es un biomarcardor de lesion cerebral en los pacientes

con HSA (10y).

10.3.2.8. Oxido Nitrico.

Factor relajante, sintetizado por la NO sintetasa (NOS). EIl descenso de
la biodisponibilidad de ésta se une al desarrollo de vasoespasmo. Se
conocen varias mutaciones y polimorfismos de la NOS, que

predisponen al vasoespasmo (g4, 102, 103, 104)-

La desaparicion de la inmunorreactividad neuronal de la NOS de las
arterias espasmodizadas, disfuncion de la NO sintetasa endotelial en los
vasos cerebrales tras una HSA y la afinidad del grupo hem de la
hemoglobina por el éxido nitrico sugiere un papel en la fisiopatologia

del estrechamiento arterial (gig. 5)ss).

Se mejora la funcion endotelial mediante una “up-regulation” de la
expresion de la NOS por las estatinas (105. El resultado es un aumento
del flujo sanguineo cerebral y una reduccion significativa del
vasoespasmo sintomatico cerebral en los pacientes tratados con las

estatinas (106,107)-
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10.3.2.9. Organelas Subcelulares.

El ndcleo, el reticulo endoplasmico, la mitocondria y el sistema
liposomal-autofagico muestra funciones alternativas durante el curso de
la HSA. En las neuronas, la activacion de la autofagocitosis se ha
detectado durante la lesion cerebral precoz, induciendo la muerte
celular. El stress puede resultar en apoptosis, sobre todo, a nivel de la

célula endotelial y por tanto, una disrupcion de la BHE (gs).

10.3.2.10. Ryanodina.

Los receptores de ryanodina (RyR) son una clase de canales liberadores
de Ca * localizados en el reticulo endoplasmico que regula la
concentracion de Ca ** luminal y regulan el diametro del vaso cerebral.
Hay tres subtipos presentes en el musculo liso vascular. El tipo 1 se
asocia al vasoespasmo sintomatico. El dantrolene, un antagonista

especifico del RyR1 puede reducir la vasoconstriccion (g4 10s).

10.3.2.11. Otros Biomarcadores Inflamatorios.

HMGB1: Proteina de union al DNA que facilita el gen de la
transcripcién en el ndcleo. Estimula las citoquinas proinflamatorias. Se
libera al LCR por las neuronas necroticas y por consiguiente, puede ser

un marcador de isquemia cerebral y lesion neuroléogica (o).

MMP-9: Las metaloproteinasas regulan la matriz celular y la lamina
basal. Existe un paralelismo temporal entre el incremento de los niveles

y el desarrollo de vasoespasmo (g4).
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Fig. 5. Sefial de transduccion del 6xido nitrico (NO) y la Endotelina (ET-1). Son reguladores
antagonistas del flujo sanguineo cerebral, liberados desde las células endoteliales en
respuesta a los cambios de la presion transmural, la concentracion de CO, y O,, isquemia. El
NO (vasodilatador) y la ET-1 (vasoconstrictora) regulan la tension de los vasos sanguineos a
través de las células del musculo liso. EI NO, debido a su alta afinidad por la molécula hem,
estimula a la guanil ciclasa conduciendo a un incremento de la 3,5° GMP ¢ y desfosforilacion
de las MLC, hiperpolarizacién de las células del musculo liso y cierre de los canales de Ca **,
resultando en vasodilatacion y aumento del flujo sanguineo. La ET-1 act(ia en el musculo liso
via dos tipos de receptores: ET A presente en la mayoria de las células del musculo liso, cuya
estimulacion conduce a una contraccion muscular, y ET B, presente en la mayoria de las
células endoteliales, su estimulacidn conduce a un incremento en la liberacién de NO y a una
relajacion muscular. La estimulacion de la ET A conduce a la formacién de diacilglicerol y
1,4, 5- inositol trifosfato, que aumenta la contraccion via calcio directamente o protein cinasa
C, produciendo vasoconstriccion y descenso del flujo. Tomado de Pluta RM, Hansen-
Schwartz J, Dreier J, Vajkoczy P, et al. Cerebral vasospasm following subarachnoid
hemorrhage: time for a new world of thought. Neurol Res. 2009;31(2):151-158 (gg).
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10.4. Predictores de \Vasoespasmo.

10.4.1. Nivel de Conciencia.

Un importante predictor de vasoespasmo es el nivel de conciencia del
paciente, tras la HSA, al ingreso en el hospital. La frecuencia y la
severidad del vasoespasmo aumentan con el deterioro del nivel de
conciencia inicial. Las escalas mas cominmente usadas para predecir y
evaluar el resultado tras una HSA son la escala de Hunt-Hess (tapia 3,
WFENS (1apia 4y Y 12 GCS (1ap1a 5. La exactitud para la prediccion de
discapacidad permanece bastante imprecisa y ninguna escala de las

mencionadas anteriormente, ha sido universalmente aceptada.

La realizacion de evaluaciones seriadas se ha convertido en factores
importantes en la prediccion de los resultados clinicos. Las
evaluaciones realizadas cerca del momento de la intervencion
quirargica han mostrado mayor capacidad predictiva. Evidentemente,
el momento de la clasificacion es un factor importante en la prediccion

de los resultados que necesita ser normalizada.

10.4.2. Volumen Sanguineo y Frecuencia de la Hemorragia

Subaracnoidea.

Un segundo predictor de ocurrencia, severidad y distribucion del
vasoespasmo es la extension del sangrado subaracnoideo evidenciado
por TC. Existe una alta correlacion entre el desarrollo de vasoespasmo

severo y la presencia de gran cantidad de sangre o coagulos.

El volumen sanguineo cerebral se encuentra elevado en las regiones

donde los vasos arteriales estan severamente espésticos, un hallazgo
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que sugiere que las pequefias arteriolas distales pueden dilatarse y
perder su capacidad de autorregulacién en un esfuerzo para disminuir la
resistencia arterial cerebral. Junto al volumen sanguineo, el nimero y
severidad de los sangrados se ha correlacionado con la incidencia de

vVasoespasmo.

10.4.3. Consumo de Cocaina.

La cocaina, directamente, puede predisponer a los pacientes con HSA
aneurismatica a desarrollar vasoespasmo sintomatico por aumento de la
reactividad de los vasos cerebrales a los factores vasoconstrictores e
indirectamente, por descenso del flujo sanguineo cerebral a través de la

hipoperfusion cronica (gs).

10.4.4. Tamano y Localizacion del Aneurisma.

La evidencia clinica de la correlacion existente entre la localizacion y el
tamafio del aneurisma cerebral y el desarrollo de vasoespasmo

permanece inconclusa.

10.4.5. Efecto del Género.

No existe correlacion entre el sexo y el incremento de riesgo o

incidencia de vasoespasmo (i1g).

10.4.6. Efecto de la Edad.

El efecto de la edad con relacidn al vasoespasmo es controvertido. Se
puede decir que el vasoespasmo sintomatico es mas frecuente en

pacientes de edad avanzada. Otros no han encontrado relacion entre la
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edad y el riesgo de espasmo sintomatico. La discrepancia en estos
resultados puede ser atribuida a las diferencias en las caracteristicas de
la poblacién a estudio, definiciones del vasoespasmo, y estrategias de

manejo entre varios estudios.

10.4.7. Consumo de Tabaco.

El consumo de tabaco parece que esta asociado con un incremento de la

incidencia de vasoespasmo clinico.

10.4.8. Hipertension Arterial.

Se ha demostrado que incrementa, independientemente de otros
factores, el riesgo de infarto cerebral tras HSA. Se ha sugerido que el
cerebro de los pacientes hipertensos puede ser menos tolerantes a la

isquemia.

10.5. Clinica del \Vasoespasmo.

El vasoespasmo puede ser asintomatico.

Sin  embargo, el resultado neto de la vasoconstriccion, la
autorregulacion alterada y un volumen intravascular inadecuado
conduce a un flujo sanguineo cerebral insuficiente que produce
sintomas. El desarrollo es, tipicamente, subagudo y puede ser

fluctuante.

El rango de los sintomas va de vagos e inespecificos como
somnolencia, letargo y estupor a un espectro de hallazgos localizadores

como hemiparesia o hemiplejia, abulia, alteraciones del lenguaje,
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déficits del campo visual, alteracion de la mirada y paralisis de los
pares craneales. Estos signos no son diagndsticos y se debe realizar
diagnostico diferencial con la presencia de resangrado, hidrocefalia,

convulsiones Y trastornos metabolicos.

Existe dificultad a la hora de detectar signos clinicos, en pacientes con
bajo nivel de conciencia, a causa de las limitaciones en la exploracién
a1)- La evaluacion incluye la ultrasonografia transcraneal (DTC) y la

angiografia.

10.6. Diagndstico de VVasoespasmo.

10.6.1. Exploracion Clinica.

Presencia de un nuevo déficit focal no explicado por la presencia de
hidrocefalea o resangrado. Debemos tener un alto indice de sospecha
ante un adecuado nivel de conciencia, pero existe elevacion de la TAM
0 sintomas leves del tipo, empeoramiento de la cefalea o de la rigidez

del cuello, aumento de la temperatura o hiponatremia progresiva (ga).

10.6.2. Sonografia Doppler (DTC).

Valora el flujo en las arterias de grueso calibre, a nivel proximal. Por la
Academia Americana de Neurologia (AAN) el nivel de evidencia que

consideran es nivel A, clase IlI.

Es una técnica complementaria a otras (g4,112), aunque la literatura no
muestra unos buenos valores a cerca de su sensibilidad y especificidad

para detectar vasoespasmo.

Esta prueba puede detectar incrementos en las velocidades en los
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segmentos proximales de las arterias carotida interna, cerebral media,
cerebral anterior, cerebral posterior, vertebral y basilar, lo cual
presumiblemente es secundario a una reduccién de la luz del vaso. Un
aumento de la velocidad en el DTC en los vasos cerebrales basales
ocurre en casi todos los pacientes tras HSA, y un aumento rapido hasta
altos niveles estd frecuentemente asociado con deterioro clinico
causado por el vasoespasmo Yy subsiguiente, isquemia tardia. Las
velocidades mayores de 120 cm/ s estan asociadas con leve a moderado
vasoespasmo angiografico, y velocidades mayores de 200 cm/ s,
asociadas con vasoespasmo severo. Algunos pacientes, sin embargo,
pueden encontrarse asintomaticos a pesar de velocidades mayores de
200 cm/s.

Los valores absolutos de la lectura del DTC pueden ser engafiosas en
situaciones de HTA/ hipervolemia/ hemodilucion, pero el indice de
Lindegaard (IL — ratio de la velocidad media en el vaso arteria cerebral
media, dividido por la velocidad media de la arteria carotida interna
extracraneal ipsilateral) se ha mostrado util en el seguimiento. Valores
del IL entre 5-6 para la arteria carétida interna supraclinoidea y cerebral
media han demostrado indicar severo vasoespasmo Yy deberia ser tratado
sobre la base de la situacion clinica.

Medidas secuenciales con tasas de aumentos en la velocidad sanguinea

(> 50 cm/ seg/ dia) pueden incrementar la especificidad de la prueba.

En situaciones de vasoespasmo proximal y distal, no se observan

aumentos compensatorios de velocidad, provocando falsos negativos.

Podemos encontrarnos, pacientes con angioplastia técnicamente exitosa
de los vasos espasmodizados y normalizacion de las velocidades en el

DTC después del tratamiento, con técnicas de imagen tipo SPECT

79



(tomografia computerizada con emision de fotones simples)

persistentemente alteradas, correspondiendo a tejido muerto.
Entre las limitaciones de la prueba se incluye la experiencia del

personal sanitario que realiza la prueba y la sonolucencia de la ventana

sonica transcraneal.

10.6.3. AnqioTC Cerebral.

Es rapido, no invasivo y barato.

Es util para el diagnoéstico de vasoespasmo tanto de la porcion proximal

como distal del vaso.

Tras la administracion del contraste se debe controlar el tiempo, ya que

de ello depende la calidad de las imagenes.

Es un problema en pacientes con insuficiencia renal, aunque existen
nuevos algoritmos con necesidad de menos dosis de contraste y
métodos protectores de la funcion renal (pauta de bicarbonato,

hidratacion y N-acetilcisteina oral) (g4.

10.6.4. TC Cerebral y TC de Perfusion Cerebral.

La TC ha sido usada como herramienta inicial de screening para
predecir el vasoespasmo cerebral. La cantidad total de sangre
subaracnoidea vista en la TC inicial es un predictor de infarto causado
por el vasoespasmo. Cuando la sangre subaracnoidea no se ve en la
primera TC o la distribucion es difusa, el vasoespasmo sintomatico es
poco frecuente. Colecciones de codgulos de sangre densas o focales en

la cisterna basilar, pone al paciente en riesgo de desarrollar
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vasoespasmo Y déficit neurolégico tardio (Escala de Fisher)apia ).

Otros métodos de imagen como la RM y SPECT son mas sensibles en
detectar areas de vasoespasmo-isquemia y descenso del flujo sanguineo
y perfusion (13). Sin embargo, aunque estas tecnicas son mas sensibles
que las imagenes de la TC, no estan ampliamente disponibles y no

pueden ser facilmente obtenidas.

La TC de perfusién provee correlacion directa anatomica, se calcula
directamente el coeficiente de particion, y ademas, da informacién de
alta resolucién, cuantitativa y reproducible del flujo sanguineo cerebral.
Es un estudio de imagen funcional a nivel capilar cerebral durante la
infusion rapida de contraste iv, se repite el TC en la fase de
administracion y lavado del contraste y se miden los cambios de
atenuacion del parénquima cerebral. Las curvas tiempo-atenuacion se
pueden obtener en la fase arterial, venosa y parenquimatosa. LoS
métodos post-procesamiento se usan para calcular los parametros de
perfusion cuantitativas del FSC en ml por 100 gr/ min, volumen
sanguineo cerebral (VSC) en ml por 100 gr y el tiempo de transito
medio (TTM). Los valores normales de VSC 4.4 +/- 0.9 ml/ 100 gr en
la sustancia gris y 2.3 +/- 0.4 ml/ 100 gr en la sustancia blanca. El rango
normal de TTM es menos de 5. En presencia de isquemia cerebral el
FSC disminuye y aumenta el TTM, existiendo asimetrias de perfusion

en pacientes con deterioro neurologico isquUemico (gs).

La TC realzada con xendén permite distinguir entre la isquemia
reversible y el infarto irreversible, asi como detectar la caida del flujo
sanguineo cerebral. Las desventajas incluyen irradiacion significativa,
efectos en el estado mental y complejos efectos del xendén en la
perfusion cerebral y limitaciones por parte de la tolerancia de los

pacientes.
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10.6.5. Electroencefalograma (EEG).

Muestra una alta correlacion con el vasoespasmo. Esta prueba puede ser
un indicador de vasoespasmo que se correlaciona con los sintomas

clinicos de isquemia.

La monitorizacion continua se centra en la ratio de actividad alfa rapida
y delta lenta, esta ratio disminuye mas del 50% de la ratio basal. La
variabilidad alfa disminuye con el vasoespasmo y aumenta con su
resolucion. Sugiere una buena sensibilidad y un fuerte valor predictivo
negativo (VPN).

Deben realizarse mas investigaciones para analizar el potencial del

EEG a tiempo real (g).

10.6.6. Arteriografia Cerebral.

Es el método “gold standard” para el diagndstico definitivo de
vasoespasmo. El diagndstico de vasoespasmo arteriografico esta basado

en una reduccion objetiva de la luz arterial.

La arteriografia convencional es un procedimiento invasivo con
ocasionales complicaciones, como el espasmo inducido por el catéter y
la diseccion arterial, mas frecuente a nivel de la arteria cardtida interna

(‘aproximadamente en el 1% ).

Aungue esta aceptado que es la prueba diagnostica mas exacta, puede
perder pacientes con vasoespasmo, si el mismo esta restringido a los
pequefios vasos que no pueden ser vistos angiograficamente (gg.

Ademas, no siempre el vasoespasmo angiografico es sintomatico.
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10.6.7. TC con Emision de Fotones Simples (SPECT).

El SPECT puede valorar la perfusion cerebral a nivel celular.
Esta prueba es Util en pacientes con bajo nivel de conciencia, que no

pueden ser valorados clinicamente de forma fiable por su deterioro.

El SPECT permite obtener imagenes, que reflejan el flujo que existia en

el momento de la infusion.

Las ventajas adicionales incluyen la falta de molestias para el paciente
y visualizacion de la imagen multiplanar. Los inconvenientes del
SPECT incluyen el andlisis semicuantitativo (excepto con Xe 133), el
error del operador en la generacion de la region de interés y la
normalizacién en el cerebelo (que puede verse afectada por

vasoespasmo).

10.6.8. Resonancia Magnética de Difusion-Perfusion.

Esta técnica puede ser usada para mostrar el dafio cerebral en pacientes
con vasoespasmo. La utilidad, probablemente, depende del tiempo en el
que se realiza la prueba y la severidad del vasoespasmo. Se requieren

mas estudios para valorar la utilidad de esta técnica.

10.6.9. Microdialisis Cerebral.

Es una prueba sensible para monitorizar cambios metabolicos en areas
cerebrales que son consideradas en riesgo para lesion isquémica
secundaria. Detecta isquemia cerebral por medicion del oxigeno tisular,

el FSC y cambios metabdlicos en los pacientes ingresados en una
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unidad de cuidados neurointensivos.

Para esta técnica se coloca un pequefio catéter de microdialisis en el
parénquima cerebral, monitor continuo e invasivo. El catéter se
perfunde con una solucion fisiolégica, que pasa a través de una
membrana semipermeable, recogiendo las sustancias enddgenas desde

el fluido extracelular al catéter.

Las muestras se recogen de forma horaria.

La microdialisis permite a pie de cama la comparacién de los cambios
bioquimicos (glucosa, glicerol, lactato, glutamato, aspartato, acido
gamma-aminobutirico, y taurina) con el estado neurolégico del

paciente.

La microdialisis debe ser localizada en el tejido que podia llegar a
convertirse en isquémico. No esta claro que esta tecnologia, que es
costosa y consume tiempo, sea un indicador precoz o mas sensible para

impedir el vasoespasmo que otros métodos ya existentes.

La microdialisis no permite al médico evaluar mas de una region del
cerebro a la vez, es decir solo es capaz de medir un éarea de
aproximadamente 1 cm3. Esto es problemético dado las diferentes
distribuciones vasculares que no se miden porque estan a méas de 1 cm
del sensor, aungue en un estudio se ha observado una especificidad del
89% para el diagndstico de isquemia antes de que el paciente se

muestre sintomatico (114,11s).

10.6.10. Espectroscopia Infrarroja (NIRS).

NIRS es una modalidad de monitorizaciébn continua no invasiva
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realizada a la cabecera del paciente que utiliza las propiedades de
iluminacidn y la cinética de flujo de los cromo6foros de la hemoglobina
para proporcionar evaluaciones, continuas y en tiempo real de la

perfusion cortical cerebral.

Esta tecnologia es usada en la UCI pediatrica para la deteccion de
hipoperfusion cerebral global en neonatos con malformaciones
cardiacas. Este aparato mide un indice de oxigenacion tisular dentro del
cerebro, que sirve como un indicador del flujo sanguineo cortical
cerebral y la extracciobn de oxigeno de la corteza cerebral. Esta
extraccién de oxigeno aumenta en casos de demanda de oxigeno o

suministro reducido de oxigeno.

La medicion se realiza mediante tira de oximetria que contiene tanto
una fuente de luz laser como dos sensores que reciben sefiales
especificas de longitud de onda. La triangulacion de estas sefales
permite al sensor detectar cambios en la oxigenacion de los tejidos a un
promedio de 3 cm de profundidad. Un modelo matematico se utiliza
para determinar la oxigenacion del tejido basado en la ecuacion de
difusion de luz. Los valores correspondientes se transfieren desde el

monitor a un ordenador para mostrar y grabar en tiempo real los datos

(114,115,116,117)-

Esta técnica podria ser Gtil para la deteccidn y tratamiento precoz del
vasoespasmo cerebral, lo que podria mejorar los resultados de los

pacientes (g4).
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10.7. Prevencién del Desarrollo de VVasoespasmao.

10.7.1. Administracion de Nimodipino.

Es la Gnica intervencién farmacoldgica asociada con un mejor resultado.
En guia Stroke lo recomienda con un nivel de evidencia A, clase | (g4).

Multiples ensayos han demostrado el beneficio de su uso, manifestado
por disminucion del desarrollo de infarto cerebral, el pobre resultado
neuroldgico y la muerte con la administracion de 60 mgr/ 4h vo durante
21 dias, siendo el régimen de administracién recomendado, aunque la

forma iv esta admitida como régimen alternativo en Europa.

Como el farmaco produce hipotension la dosis se puede dividir en 30

mgr/ 2h o disminuir la dosis a 30 mgr/ 4h.
Se esta realizando un estudio en fase 3 valorando la administracion

Unica intraventricular de nimodipino, 600 mgr, para optimizar su

eficacia y disminuir sus efectos secundarios (gy).

10.7.2. Aclaracion Sanguineo.

La presencia de sangre y sus productos de degradacion se han asociado
con vasoespasmo, como se ha mencionado anteriormente en el apartado

de fisiopatologia del desarrollo de vasoespasmao.

Se han hecho numerosos intentos para acelerar el aclaramiento de la
sangre subaracnoidea con la esperanza de que esto pudiera prevenir el
desarrollo de deterioro neuroldgico isquémico tardio: Ensayos clinicos
no exitosos de rt-PA administrado intraoperatoriamente, drenaje lumbar

de LCR, irrigacion cisternal de urokinasa. En estos momentos, no se
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aconseja su uso (g).

10.7.3. Evitar la Presencia de Hipovolemia e Hiponatremia.

Su presencia se ha asociado a desarrollo de deterioro neuroldgico
isquémico.
Se recomienda la administracion de cristaloides isotonicos para valores

normales de Na" y euvolemia.

La administracion de fluodrocortisona, 0.2-0.4 mgr/ dia, reduce el

desarrollo de hiponatremia (g).

10.8. Tratamiento del VVasoespasmo.

10.8.1. Terapia Médica.

10.8.1.1. Terapia Hemodinamica.

Se conoce como triple H, que incluye hipervolemia, HTA vy
hemodilucion. Existen ensayos que demuestran que no existe mejora en
los resultados a corto y largo plazo con la administracion de

hipervolemia profilactica (115 119).

Una opcion razonable en el manejo del vasoespasmo seria incluir la
monitorizacion del estado del volumen corporal mediante uso de un
catéter a nivel de la arteria pulmonar dadas las complicaciones que
puede conllevar una terapia hidrica tan vigorosa y tratar la hipovolemia
con fluidos isotonicos (clase Ila, nivel de evidencia B). La hiponatremia
secundaria al sindrome pierde sal puede ser un factor independiente de

mal pronostico. Para su tratamiento administrar grandes volimenes de
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fluidos isoténicos para disminuir la hipovolemia, asi como la
administracion de fluodrocortisona y salino hiperténico para conseguir

unas concentraciones plasmaticas de sodio dentro de la normalidad (gs).

La hipervolemia se basa en el mantenimiento de un alto volumen
sanguineo circulante, que incrementa las presiones de perfusion y
disminuye la viscosidad sanguinea, lo cual intensificaria el flujo

sanguineo cerebral en el lugar del vasoespasmo.

La HTA permisiva y la inducida son herramientas comunmente
utilizadas a pesar de no existir soporte literario. Se basa en la
reversibilidad del deterioro isquémico tardio en pacientes con
vasoespasmo con HTA inducida. No hay una fuerte evidencia de que la
HTA profilactica disminuya la incidencia de VE sintomatico (4. Esta
HTA, a veces, se logra simplemente con la expansién volumétrica, pero
otras veces son necesarias las drogas vasoactivas, como dopamina o0
noradrenalina, para lograr el nivel de HTA deseado. Su uso ha
demostrado una mejora del FSC y/ o la oxigenacion, resultando en una
mejora del déficit neuroldgico en aproximadamente el 70% de los
pacientes. La vasopresina también se ha usado de forma segura en un
grupo pequefio de pacientes con HSA, se reserva su uso para la
presencia de deterioro neuroldgico isquémico refractario y son
necesarias mdultiples drogas vasoactivas para obtener las dianas
hemodindmicas. Inicialmente, se pone como objetivo una TAS de 160-
180 mmHg, dependiendo de la TA de base del paciente. El objetivo es
la resolucion de los sintomas. Ante la ausencia de respuesta a los 30
min se deberia escalar la diana de TAS. La mayoria de los centros
ponen como objetivos maximos: 120 mmHg de PPC, 140 mmHg de
TAM vigilando el desarrollo de isquemia miocardica o insuficiencia
cardiaca (IC). Datos recientes confirman que la induccién de HTA en

pacientes con aneurismas no rotos es seguro. Para desescalar la HTA, al
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menos una ventana de 24-48h de estabilidad neuroldgica antes de
disminuir la dosis de drogas vasopresoras Y vigilar la recurrencia de la

isquemia (g).

La hemodilucién es una situacion controvertida. No hay datos
convincentes que apoyen un hematocrito ideal en el tratamiento del
vasoespasmo, aunque muchos médicos abogan por un valor del 28-32%
(120.121122)- Entre las complicaciones que puede provocar se encuentran
el edema pulmonar, la isquemia miocardica y la hiponatremia, lo cual
puede obviar los beneficios. Ademas, esta terapia puede exacerbar el
edema vasogénico cuando se encuentra alterada la BHE y puede ser
perjudicial cuando el infarto, edema cerebral o aumento de la PIC son
evidentes en el momento donde estan presentes los déficits

neurologicos isquémicos.

Una reciente revision de la literatura sobre este tema revel6 que no hay
datos suficientes basados en la evidencia para hacer recomendaciones
para el uso y Optimo régimen de la triple H como tratamiento

profilactico (123

En las guias lo que se comenta es el tratamiento precoz del aneurisma
roto para facilitar la HTA inducida como primer paso en el deterioro
isquémico clinico por vasoespasmo. Evitar la hiponatremia e
hipovolemia. La HTA profilactica e hipervolemia no estan apoyadas por

la literatura disponible. La hemodilucion no esta apoyada (g4).

10.8.1.2. Calcio Antagonistas.

Han llegado a ser el principal tratamiento del vasoespasmo.

El nimodipino es el calcio antagonista mas ampliamente utilizado,
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basado en su seleccion relativa para la dilatacion de las arterias
cerebrales, sobre todo, en la microcirculacion. Pueden favorecer el
desarrollo de circulacion colateral. Tienen un efecto neuroprotector
celular por disminuir la afluencia de Ca ** después de la isquemia
cerebral. Podria disminuir la incidencia de microtrombos aumentando
la fibrinolisis enddgena y antagonizar la propagacion cortical de la

isquemia (gs).

Este tratamiento produce un descenso de la morbilidad y una mejora en
el resultado funcional de los pacientes incluso a largo plazo en la
poblacion con pobre exploracion clinica (g3). Esto puede ser debido a su
proteccion cerebral, mas que a un efecto actual en la vasculatura
cerebral, porque aunque el nimodipino parece no disminuir la
incidencia del vasoespasmo angiografico, el andlisis de maultiples

ensayos ha mostrado que mejora los resultados.

El nimodipino estd considerado el standard de tratamiento tras HSA
aneurismatica y es seguro y efectivo para el tratamiento del

vasoespasmo sintomatico (;24).

El uso intravenoso del nimodipino se ha asociado con la posibilidad de
inducir hipotension sistémica, requiriendo ajustes de dosis para
conseguir la TA media mas alta de 90 mmHg. En la administracion
enteral, se tolera bien una dosis de 60mg/ 4h, manteniéndose 3

semanas.

El nicardipino es otro calcio antagonista que actta de forma selectiva
regionalmente en el musculo liso vascular. Puede administrarse via
parenteral. Se ha demostrado que mejora los sintomas y los hallazgos
angiograficos en pacientes con vasoespasmo, aungue no muestra

beneficos en el resultado neurologico.
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Rinkel et al examinaron la eficacia de los antagonistas del Ca ?* de 12
diferentes ensayos. Su uso estaba relacionado con mejora de los
resultados. Aunque, disminuian significativamente la tasa de isquemia
secundaria su uso no reducia la alta tasa de mortalidad asociada con la

ruptura (i2s).
En guia Stroke lo recomienda con un nivel de evidencia A, clase I.

También recomienda la terapia endovascular como tratamiento del

vasoespasmo sintomatico después, con o en lugar de la triple H (qs).

10.8.1.3. Terapia con Magnesio.

El sulfato de magnesio es un agente neuroprotector a través de su
inhibicion de la liberacion de aminoacidos excitadores y el blogueo del
receptor de N-metil-D-aspartato glutamato (NMDAR). Ademas, es un
antagonista no competitivo de los canales de calcio voltaje
dependientes, tiene actividad dilatadora cerebrovascular y es un

cofactor importante de ATP-asa celular.

La eficacia de este agente no ha sido probada.

La conclusion de estos ensayos es que el sulfato de magnesio 1V no

mejora los resultados en pacientes con SAH (qg).

En un reciente ensayo van den Bergh et al (156, sugirieron que el
magnesio disminuia la isquemia cerebral tardia y mejoraba los
resultados. Otro ensayo realizado por Prevedello et al (157, mostro un

descenso de la morbilidad y duracion de la estancia hospitalaria.
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10.8.1.4. Mediadores Inflamatorios.

Los mediadores inflamatorios de las células endoteliales conducen a la
diapédesis de los neutréfilos al espacio subaracnoideo y juegan un
papel en el vasoespasmo (1s129). LOS neutréfilos contribuyen a la
produccion de endotelinas, radicales libres de oxigeno y disminucion
del NO (129 130).

La respuesta celular inmune, también, ha sido implicada en la
patogénesis del vasoespasmo cerebral, motivo por el que los esteroides

han sido evaluados en el tratamiento, pero con resultados

decepcionantes.

La ciclosporina ha sido valorada en un estudio, no siendo efectiva.

10.8.1.5. Oxido Nitrico.

La utilidad clinica esta limitada por su corta vida media, sus efectos

adversos y su potencial toxicidad (31).

Como donante de 6xido nitrico se ha usado el nitroprusiato sodico
intratecalmente. La administracion intratecal evita la hipotension
sistémica y la accion local periadventicial puede ser mas sostenida y

efectiva.

Es posible que aumente el volumen sanguineo intracerebral a causa de
una accion no selectiva en el compartimiento venoso con un incremento
potencial de la PIC en pacientes con disminucion de la compliance

cerebral.
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10.8.1.6. Antagonistas de los Receptores de la Endotelina (ET).

Familia de 3 péptidos (ET-1, ET-2 y ET-3) que actuan sobre los
receptores ETA 'y ETB. Los datos experimentales muestran que las ETs
estan implicadas en el desarrollo del vasoespasmo arterial y arteriolar

despues de HSA (g4).

Se han desarrollado una variedad de antagonistas del receptor de la ET,
entre ellos el TAK-044, antagonista no selectivo de receptores ETA 'y
ETB. En estudios recientes se ha observado una menor incidencia de

eventos isquémicos tardios a los 3 meses (;3s).

Otro antagonista es el clazosentan, comentado en el apartado siguiente.

10.8.1.7. Clazosentan.

Este farmaco es un antagonista selectivo del receptor ET con alta
selectividad del receptor ETA para la prevencion del vasoespasmo

angiografico.

Un trabajo, con resultados prometedores, sugirié que los antagonistas
del receptor ET invirtieron el vasoespasmo experimental inducido por

HSA en animales (132133 134).

Puede producir como complicaciones las pulmonares, la anemia y la

hipotension, entre las mas frecuentes.

Se ha observado que el uso de dosis altas de clazosentan (15 mg/ h)
evita déficits neuroldgicos isquémicos retardados y es capaz de
producir reduccion del tratamiento de rescate aunque este epigrafe

podria evaluarse en futuros estudios ().
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10.8.1.8. Estatinas.

El tratamiento con inhibidores de la 3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima
A reductasa (estatinas), mejora la funcién endotelial y aumenta la

expresion de la NOS.

En un estudio reciente (107 se ha demostrado que el tratamiento agudo
con pravastatina después de una HSA aneurismatica es seguro, mejora
el vasoespasmo cerebral y disminuye los déficits neuroldgicos tardios
relacionados con el vasoespasmo. Existia una alta tolerancia al farmaco
tras dosis diarias de 40 mgr. En otro estudio, valorando la simvastatina,
se demostro un descenso de la tasa de vasoespasmo, como descenso de
los niveles plasmaticos de factor de von Willebrand y proteina S100B,
las cuales se han relacionado con el prondstico y la presencia de

Vasoespasmo (1o¢)-

Los participantes en la Conferencia Internacional de Consenso
Multidisciplinario sobre el Manejo de Cuidados Criticos de la
Hemorragia Subaracnoidea han escrito una revision que resume la

evidencia de la efectividad de las estatinas en pacientes con HSA (137

Las estatinas pueden ser beneficiosas para reducir los deficits
isquémicos retardados y posiblemente beneficiosos para el
vasoespasmo cerebral. Por lo tanto, esta terapia puede reducir la

mortalidad temprana ().

10.8.1.9. Antioxidantes y Scavengers de los Radicales Libres.

Nicaravin, un scavenger del radical hidroxilo, parece mejorar los

resultados al mes, pero no a los tres meses.
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El mesilato de tirilazad, un es un 21-aminoesteroide con capacidad para
inhibir la peroxidacion lipidica. En un estudio europeo-australiano se
observo mejores resultados neurolégicos y menor mortalidad, pero con
diferencias en relacion con el sexo y con interacciones con otros
farmacos. Los farmacos anticonvulsivantes pueden aumentar el
aclaramiento del farmaco y las mujeres pueden tener un metabolismo
mas rapido para el mismo. En un estudio americano no se confirman los

efectos beneficiosos de la medicacion.

El NXY-059, un agente que bloquea el radical nitron, administrado 6
horas despueés del accidente isquémico disminuye la discapacidad a los
90 dias (139). Su eficacia en prevenir o hacer reversible el vasoespasmo

esta todavia por estudiar.

10.8.1.10. Inhibidores de la Serin Proteasa.

El mesilato de nafamostat (FUT-175), que inhibe los factores
complementarios de la trombina y la plasmina, y suprime la
inflamacidn relacionada con las proteasas, un estudio consiguidé una

mejora de los resultados y un descenso de la isquemia tardia.

10.8.2. Agentes Intracisternales.

La administracion cisternal de agentes vasoactivos como la papaverina,
milrinona y nicardipino son prometedoras. La aplicacién de agentes
tromboliticos como la urokinasa y el tPA han dado resultados
provocativos. Aunque no hay consenso en el papel de estos agentes en

el vasoespasmo (g).

Las complicaciones asociadas con el uso de la fibrinolisis intratecal han

contrarrestado el beneficio en términos de morbimortalidad a los 6
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meses. Un ensayo reciente mostro un descenso en el déficit neurolégico

isquémico permanente (149).

Es importante evitar dafios sistémicos y metabolicos como
hiperglucemia, acidosis, fluctuaciones electroliticas, hipoxia e
hipertermia y manejar agresivamente los episodios sépticos. El
tratamiento del vasoespasmo comienza con el manejo precoz de la
ruptura aneurismatica y en la mayoria de los casos, manteniendo un

volumen circulante sanguineo normal y evitando la hipovolemia.

10.8.3. Terapia Intervencionista.

10.8.3.1. Introduccion.

Si se detecta vasoespasmo 0 la sospecha clinica se mantiene se debe
realizar una angiografia, al igual que cuando el vasoespasmo no revierte
con tratamiento médico (angioplastia con baldn, infusion intra-arterial o

ambos).

El tratamiento agresivo temprano en menos de 2 horas parece la forma
mas efectiva de prevenir el infarto cerebral y mejorar la funcion
neurologica en pacientes refractarios a la medicacion. Hay evidencia,
sin embargo, que el tratamiento retrasado (mas de 2h) puede beneficiar
algunos pacientes y deberia considerarse incluso 12-24h del inicio de

los sintomas.

Las contraindicaciones relativas al tratamiento endovascular incluyen
un déficit neuroldgico fijo mayor o igual a 24 horas, estudios de imagen
que demuestran un infarto completo sin penumbra significativa y gran
infarto existente con riesgo de hemorragia por reperfusion. Ademas, los

pacientes no deben ser considerados para la angioplastia con baldn si la
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DTC, el angioTC y / o la angiografia demuestra evidencia de
vasoespasmo en un paciente neuroldgicamente intacto y asintomatico.
Las guias no apoyan el tratamiento invasivo de los pacientes

asintomaticos (gs).

En resumen, las indicaciones de realizacion de tratamiento
endovascular son: a) déficit neurolégico de nueva aparicion no debido a
otras causas; b) no infarto establecido en la TC; c) déficit resistente al
tratamiento hiperdindmico y d) evidencia angiografica de vasoespasmo
que concuerde topograficamente con la clinica deficitaria.

El objetivo es el incremento del flujo sanguineo cerebral para evitar el
dafio isquémico irreversible. Consiste en la dilatacion mecanica de
arterias mediante catéteres-balén (‘angioplastia transluminal percutanea
—ATP) y/ 0 mediante la instilacién intra-arterial de diferentes farmacos

vasodilatadores.

Se utiliza en pacientes con vasoespasmo refractario al tratamiento
médico o aquellos con comorbilidades cardiacas, renales o pulmonares
se excluye el manejo meédico agresivo, realizdndose tratamiento

endovascular (gg).

10.8.3.2. Angioplastia Transluminal con Balon.

10.8.3.2.1. Mecanismo de Accion.

Se ha usado para tratar de forma efectiva el vasoespasmo localizado en
los segmentos proximales de las arterias, compuestas por capas

musculares mas gruesas.

Su objetivo es dilatar estos segmentos para mejorar el flujo sanguineo,

la oxigenacidn y el metabolismo del territorio distal.
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Se postula que la disfuncion de las fibras musculares y la rotura del
tejido conectivo proliferante en la pared arterial vasoespastica son los
mecanismos por los que la angioplastia logra su efecto vasodilatador
duradero.

Segun los estandares se considera un procedimiento con un nivel de

evidencia clase lla y nivel B (g4).

10.8.3.2.2. Procedimiento de la Técnica.

Inicialmente, se utilizaron balones de latex relativamente rigidos, que
fueron sustituidos por balones de silicona dirigidos por flujo y, méas
recientemente, balones dirigidos por guia. Estos mejoran la
navegabilidad, pero podrian conllevar méas riesgo de perforacién

vascular y rotura.

Existen los modelos flexibles y no flexibles. Los flexibles son
tedricamente menos traumaticos para la pared del vaso y navegan mas
facilmente en anatomias tortuosas. Sus diametros minimos son de
tamafio superior que la porcién més proximal de las arterias cerebrales
anterior o media, lo que supone riesgo de rotura. Los balones no
flexibles son mas traumaticos por la rigidez, pero tienen diametros
menores y no se pueden inflar facilmente por encima de su didmetro
nominal. Sélo desde hace poco tiempo se dispone de balones
especificamente disefiados para la angioplastia intracraneal (14;). Esta
técnica se lleva a cabo via transfemoral y mejor, bajo anestesia general.
Inicialmente, se obtienen series angiograficas con sustraccion digital
para dilucidar si la localizacion de los vasos espasticos se correlaciona

con el déficit neuroldgico del paciente.

Para evitar fenomenos tromboembolicos, se hepariniza a los pacientes,
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a menos que exista una contraindicacion absoluta, antes de la
cateterizacion intracraneal. La heparina sodica se puede revertir con la
administracion de la protamina y ademas, presenta este farmaco una
vida media corta. Las pruebas de coagulacion deben tener un rango de

2-2.5 veces la basal (g4

Tras la colocacion de un catéter guia de 5 6 6 Fr en la porcion cervical
distal de la arteria cerebral afectada, y controlando con mapa de arteria
digital, se realiza el microcateterismo de la arteria o las arterias
afectadas mediante catéter con balén, con lo que se procede a la

angioplastia.

El vasoespasmo afecta a los segmentos A, de la arteria cerebral anterior
y a los M; y M, de la media y menos frecuentemente, a los segmentos

P, de la posterior y otros vasos del territorio vertebrobasilar.

La técnica de ATP requiere dilataciones lentamente progresivas.

El balén no se debe inflar en las ramas pequefias de los vasos arteriales,
por riesgo de rotura, ni en areas curvas de los vasos ni se debe
enderezar el vaso con el balon inflado. No inflar el balon en vasos con
perforantes por posibilidad de ocluirlas o lesionarlas. No realizarla
proxima a la colocacion de un clip aneurismatico, por riesgo de
movilizarlo. El diametro del baldn debe ser ligeramente inferior al del
vaso normal. No se recomienda utilizarlo a nivel de vasos hipoplasicos.
En caso de que el vasoespasmo sea tan severo que no permita la

progresion del catéter, administrar de farmacos vasodilatadores (qa).

Se debe mantener durante el procedimiento una adecuada perfusion

cerebral prestando atencion a la TAM y PIC.
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10.8.3.2.3. Eficacia Clinica y Resultados.

Los cambios angiograficos y las velocidades en la DTC no son los
marcadores ideales para valorar el éxito del tratamiento, ya que no
proporcionan informacién sobre el estado funcional del lecho vascular.
Este puede evaluarse por la mejoria clinica o mediante estudios de flujo

sanguineo cerebral antes y después del procedimiento.

Las tasas de mejoria neuroldgica oscilan entre el 31 y el 93% tras el
tratamiento (14. La probabilidad de obtener resultados clinicos
favorables esta relacionada con la instauracion precoz del tratamiento
tras la aparicion del déficit neurologico. Este tratamiento no deberia

demorarse mas de 2 horas tras la clinica.

El ensayo clinico, Balloon Prophylaxis of Aneurysmal Vasospasm (143,
indica que la angioplastia profilactica no mejora el resultado
neuroldgico de los pacientes con HSA grado 11l de Fisher, aunque se
constata, una tendencia a que se produzcan menos casos de

vasoespasmo en los pacientes tratados que en el grupo control.

10.8.3.2.4. Complicaciones.

La tasa de complicaciones mayores se estima entorno al 5%, con una
incidencia de rotura arterial del 1,1-4% (4 142). Entre las complicaciones
publicadas se encuentran el riesgo de perforacion del vaso tratado, la
tromboembolia, la diseccion arterial, la oclusién del vaso, la isquemia
cerebral, la hemorragia por reperfusion, el resangrado de aneurisma no
tratado y la rotura arterial intracraneal y movilizacion del clip pudiendo

acabar todos en el fallecimiento del paciente (g4

100



10.8.3.3. Infusion Intra-arterial de Farmacos VVasoactivos.

10.8.3.3.1. Papaverina.

Es uno de los farmacos mas cominmente usados en el tratamiento del
vasoespasmo cerebral. Debido a sus efectos secundarios ha quedado

relegada (g4

Es un potente vasodilatador no especifico del musculo liso actuando a
nivel venoso y arterial proximal como distal, por lo que se considera
indicado para el tratamiento del vasoespasmo difuso y para actuacion en
la vasculatura distal no asequible a la cateterizacion con bal6n para

angioplastia.

Entre los inconvenientes, se encuentran su efecto transitorio con una
vida media es de aproximadamente 2h y la duracion del efecto es de
aproximadamente 24h o menos con recurrencia de la elevacion de las
velocidades sonograficas (144145 Y €l tiempo de retraso de la circulacion
cerebral (145, . Los efectos secundarios de la infusion son hipotension y
aumento de la PIC con pobres resultados funcionales (14, por lo tanto
se recomienda la monitorizacion de la PIC (147. Es atribuible a la
elevacion del volumen y el flujo sanguineo cerebral tras la
vasodilatacion cerebral. La hipertension intracraneal puede ser
intratable y desencadenar la muerte del paciente. Aparece hasta en el

10% de los tratados (14¢).

La papaverina es un alcaloide derivado del opio, que parece que inhibe
la fosfodiesterasa y la liberacion de calcio al espacio intracelular,

mediante bloqueo de sus canales en la membrana.

La dosis varia entre 3-5 mg/ ml diluido en suero salino fisioldgico
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(SSF), se debe infundir a una velocidad de 1-2 mg/ min. durante 30-60
min. hasta una dosis total de 100-600 mgr/ vaso (149, durante 20-35
min., valorando las variaciones en la TAM y la PIC. No debe mezclarse
con agentes de contraste o heparina, que favorecen su precipitacion en
forma de cristales, que puede ser causas de embolias (149). LOS cambios
visuales posiblemente debidos al microembolismo cristalino son una de
las razones por las que se recomendd que la colocacion del microcatéter

fuera distal a la arteria oftalmica antes de la infusion (gs).

Durante la infusion, es importante monitorizar la TA, la PIC y el estado

neurologico del paciente.

La tasa de mejoria clinica es modesta y oscila entre el 25 y 52% en la

mayoria de las series.

Entre las complicaciones se incluyen elevacion de la PIC, hemiparesia
transitoria, midriasis (infusion proximal a la arteria oftalmica),
hipotension, disfuncion cardiaca y parada respiratoria (infusion en la
circulacion posterior) (145150 También, neurotoxicidad con deterioro
neurolégico, con cambios selectivos en la sustancia gris visibles en la
RM vy en la histologia (151), convulsiones (157 Y exacerbacion paradojica
del vasoespasmo (1s3. Otra complicacion seria la rotura de la BHE con

deterioro neurol4gico (1s4.

El efecto transitorio puede hacer que el paciente necesite de varias

angiografias terapeuticas mientras se encuentre sintomatico (gs).

10.8.3.3.2. Bloqueadores de los Canales de Calcio.

Reducen el flujo de calcio a través de los canales voltaje dependientes

de calcio tipo L en las células del musculo liso y como resultado un
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descenso de la contraccion del mdsculo liso y la consecuente

vasodilatacion.

Tienen propiedades neuroprotectoras por blogueo de los radicales
libres, mejorando la reactividad del CO2 y del metabolismo del O2 y

reduce la apoptosis en las neuronas isquémicas (ga).
El efecto dura de 12-24h o més horas cuando se usa intra-arterial.
Producen hipotension transitoria y se puede necesitar apoyo sistémico

de la TA.

Aumento de PIC con el nicardipino.

10.8.3.3.2.1. Nimodipino.

Pertenece a la familia de las dihidropiridinas. La dosis de
administracion es de 1-3 mgr por vaso (5-15 ml diluido en SSF para
obtener un 25% de dilucion) y se administra a 2 ml/ min (;55. La dosis
total depende del grado de vasoespasmo, el grado de respuesta
angiografica obtenida y la TA inicial, aunque no debe superar los 5 mg

por procedimiento (;sg).

Durante la infusiébn debe monitorizarse el estado neurolégico del
paciente, la TAy la PIC. En los estudios se constata una mejoria clinica
inicial del 76-89% y una dilatacion angiogréafica del 43-69% y no se

detectaron complicaciones mayores (is7,1s).

Se asocia a rotura de la BHE (159 Yy edema vasogenico con las

consecuencias deletéreas de la rotura de la BHE (1¢40).
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10.8.3.3.2.2. Nicardipino.

Perteneciente a la familia de las dihidropiridinas. Produce hipotension
sistémica. Se metaboliza en el higado y menos del 1% se detecta en la
orina de forma intacta. Los niveles plasmaticos dependen de la funcion
hepatica. Aumenta la frecuencia, la duracién y la severidad de la angor
cardiaco con los aumentos de la dosis, pudiendo progresar a infarto
agudo de miocardio (IAM) en pacientes con enfermedad cardiaca
severa y el mecanismo por el que se produce no esta claro (gs).

El nicardipino ha demostrado su eficacia en la infusion intratecal y la

colocacion de implantes de liberacion lenta en el espacio subaracnoideo

(161,162)-

En la infusion intra-arterial, se diluye en SSF hasta una concentracion
de 0,1 mg/ ml y se infunde en dosis sucesivas de 1 ml hasta un maximo
de 5 mg por vaso (163). La complicacion mayor consistio en aumento de

la PIC, por lo que se debe monitorizar este parametro (1¢3).

10.8.3.3.2.3. Verapamilo.

Farmaco perteneciente a la familia de las fenilalquilaminas.

Los efectos adversos dependen de la dosis y estos consisten en reducir
la contractilidad miocardica y la post-carga, mejora la funcion
diastdlica del ventriculo izquierdo en pacientes con hipertrofia
idiopatica, en estenosis subadrtica y enfermedad coronaria. El indice
cardiaco (IC) no se modifica. Puede causar bloqueo auriculo-ventricular
(BAV) de 1° grado y bradicardia transitoria. Algunas veces, se
acompafia de ritmo nodal de escape. Los efectos secundarios de
bradicardia, insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), BAV de 1°, 2°y 3°

grado o IAM son menos o igual al 1.8% (ga).
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No se sabe cudl es la dosis efectiva para tratar el vasoespasmo. Es la
primera droga de eleccion para la infusion intra-arterial para el
tratamiento del vasoespasmo refractario desde el 2000, a nivel de vasos
pequefios o hipoplésicos. Los rangos de la dosis oscilan desde 5 a 20
mgr/ vaso y depende del grado de vasoespasmo (g4). LOS pacientes

necesitan de soporte de aminas.

Ocasionalmente, pueden presentar convulsiones (;es).

10.8.3.3.3. Otros Farmacos Vasodilatadores.

Se han usado de forma anecdoética.

10.8.3.3.3.1. Fasudil.

Farmaco inhibidor de la protein quinasa y un potente vasodilatador a
nivel de la vasculatura cerebral, siendo efectivo para el tratamiento del
vasoespasmo. El fasudil y su metabolito activo, hidroxilo de fasudil,
causan vasodilatacion por inhibicion selectiva de la rho quinasa, con la

desinhibicion de la fosfatasa de cadena corta de la miosina (g4).

Se debe administrar en la porcién proximal del vaso espastico, la dosis
es de 30-75 mg durante 10 min o 60 mgr en perfusion continua con una

velocidad de 3 mgr/ min (g4).

Como efectos secundarios es capaz de producir convulsiones, sobre
todo, cuando se administra a més de 3 mgr/ min. No se producen

cambios en la TAM (y¢5).

En un estudio se han publicado mejorias clinicas y angiogréaficas del
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65% y minimos efectos adversos del tipo hipotension y alteracion del

nivel de conciencia transitorio (;eg).

10.8.3.3.3.2. Milrinona.

Farmaco inhibidor selectivo de la fosfodiesterasa del AMPc especifico,
un derivado de la amrinona pero tiene una potencia hasta 30 veces

mayor y menos efectos secundarios que el farmaco original.

La vasodilatacion ocurre a causa del incremento del AMPc en el
musculo liso vascular, facilitando el consumo de Ca 2* en el reticulo
endoplasmico y por tanto, en la cantidad de Ca ?* disponible para la

contraccion y disminuyendo el tono vascular (qs).

Su vida media es de 50 min. La dosis de administracion es de 1 mgr/ h
intra-arterial y a nivel intravenoso 1 microgr/ Kgr/ min asociado a

heparina 1000 U/ h (g4).

Como efectos secundarios pueden aparecer taquicardia o hipotension.

10.8.3.3.3.3. Amrinona y Colforsina Daropato.

La amrinona y la colforsina daropato son farmacos vasodilatadores
coronarios, que han sido ensayados con un namero bajo de pacientes,

para revertir el vasoespasmo cerebral.

10.8.4. Guia de Actuaciones.

Los cambios comUnmente utilizados para guiar las intervenciones a

realizar a este tipo de pacientes:
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1. Un aumento en la velocidad media del flujo sonografico en la arteria
cerebral media (FVMCA) de mas de 50 cm / seg durante 24 horas o
FVMCA medio de al menos 200 cm / seg o la relacion arteria cerebral

media / arteria carotida interna de mas de 6 o ambos.

2. Parametros de perfusién de CT: FSC de menos de 25 ml/ 100 g/
minuto o tiempos medios de transito (MTTs) de mas de 6,5 segundos o

ambos.

3. Vasoespasmo angiografico grave (definido como un estrechamiento
de al menos 70% de la linea de base) detectado por angiografia de
sustraccion digital (es decir, gold standard) o angiografia por TC (que

también es altamente especifica para el vasoespasmo angiogréafico).

4, Disminucion de la variabilidad alfa en el estudio

electroencefalografico (EEG).
5. Niveles anormales de oxigeno en el tejido cerebral (PtiO2 de méas de

40 y glucosa inferior a 0,5 mM vy en la segunda linea para el glutamato

de mas de 40mM o ambos (microdialisis) (gs).
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11. COMPLICACIONES ASOCIADAS ALAHEMORRAGIA
SUBARACNOIDEA.

11.1. Hidrocefalia Asociada a la Hemorragia Subaracnoidea.

11.1.1. Hidrocefalea Aguda.

La hidrocefalia aguda, es decir, el aumento del tamafio ventricular
dentro de las 72 horas siguientes al episodio de sangrado
subaracnoideo, no comunicante, ocurre en aproximadamente el 20-30%

de los pacientes.

El aumento ventricular esta a menudo, pero no siempre, acompariado de
sangre intraventricular. La hidrocefalia sin hemorragia intraventricular
se asocia con una cantidad y distribucion de sangre a nivel de las

cisternas.

La hidrocefalia aguda es mas frecuente en pacientes con estado
neurologico pobre (5g), alto grado en la escala de Hunt-Hess, asi como la
presencia de gran didmetro aneurismatico y alto valor en la escala de

Fisher.
El significado clinico es incierto, porque muchos pacientes estan
aparentemente asintomaticos y no deteriorados. En pacientes con

descenso del nivel de conciencia, el 40-80% tienen algin grado de

mejora tras la colocacion de drenaje ventricular externo.

La colocacion del drenaje puede 0 no (167 estar asociado a resangrado.
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11.1.2. Hidrocefalia Croénica.

La hidrocefalia crénica es la comunicante, por obstruccion de los

granulos de Paccioni.

Esta requiere de métodos shunts permanentes aes)- La necesidad de una
valvula se ha asociado con ser pacientes afiosos, desarrollar hidrocefalia
precoz, presencia de hemorragia intraventricular, un bajo nivel de

conciencia al ingreso y ser mujer (1gg-171).

Se ha sugerido que la fenestracion de la lamina terminalis disminuye la

incidencia de hidrocefalia cronica (17,

Comparando los pacientes que son tratados mediante clips o mediante
tratamiento endovascular, las tasas de incidencia de la hidrocefalea no

son diferentes (¢g).

La velocidad con la que se produce el destete del drenaje ventricular
externo no parece afectar a la necesidad posterior de véalvula

permanente (;73).

11.2. Convulsiones Asociadas a la Hemorragia Subaracnoidea.

11.2.1. Introduccion.

El riesgo y las implicaciones de las convulsiones asociadas a la HSA no
estdn bien definidos, asi como la necesidad y la eficacia de la
administracion de forma rutinaria de farmacos anticonvulsivantes. Las
mas recientes revisiones retrospectivas publican una baja frecuencia de

convulsiones, del 6-18% (174.17s).
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Otra revision hall6 que la mayoria de las convulsiones precoces
ocurrian antes de la presentacion clinica y que las convulsiones una vez
ingresado el paciente eran raras si los pacientes recibian tratamiento con

farmacos anticonvulsivantes profilacticos (;7s).

Las convulsiones tardias ocurrian en aproximadamente el 7% de otras

series de pacientes (177).

Las convulsiones relacionadas con la administracion de papaverina,

también han sido publicadas (;s).
Un estudié donde se monitorizaron los pacientes con EEG continua

mostrd que el 19% de los pacientes estuporosos 0 comatosos tenian

crisis no convulsivas en una media de 18 dias tras la HSA (17g).

11.2.2. Factores de Riesqgo.

Los factores de riesgo para el desarrollo de las convulsiones han sido
publicados en varios estudios retrospectivos, incluyendo la presencia de
aneurismas  de la  arteria  cerebral media, hematomas

intraparenquimatosos, infartos, e historia de HTA.

11.2.3. Resultados de los Farmacos Anticonvulsivantes.

Estudios  retrospectivos han concluido que los farmacos
anticonvulsivantes profilacticos no son beneficiosos después de una
HSA. Estos estudios tenian una muestra pequefia y los niveles de los
farmacos no fueron monitorizados. Otro trabajo investigd el impacto
del uso de la fenitoina profilactica en el resultado cognitivo y hallé que
estaba asociada independientemente con una peor funcion cognitiva a

los 3 meses de la hemorragia (179).
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En resumen, los farmacos anticonvulsivantes profilacticos pueden ser
considerados en el periodo post-hemorragico inmediato. El uso a largo
plazo no esta recomendado, pero puede ser considerado en pacientes

con los factores de riesgo, anteriormente nombrados.

11.3. Hiponatremia y Contraccion del Volumen Secundaria

Hemorragia Subaracnoidea.

11.3.1. Introduccion.

La incidencia de la hiponatremia es de aproximadamente el 10-30%.
Esta alteracion es mas comun en pacientes con bajo nivel de conciencia,
aneurismas de la arteria comunicante anterior y la presencia de
hidrocefalia y ademas, puede ser factor de riesgo independiente para

pobres resultados funcionales (1g0151).

La etiologia de este trastorno ionico es variada, pudiendo ser debida a
una pérdida real de sodio con un consecuente aumento del valor del
hematocrito, puede existir una hiponatremia dilucional y por ultimo, ser

secundaria a la administracion de farmacos.

Estudios prospectivos no controlados sugieren una relacion de la
hiponatremia con una excesiva natriuresis y concentracion de volumen.
La restriccion de fluidos ha sido asociada con un aumento de la
incidencia de déficits neurologicos tardios y la contraccion de volumen

se ha asociado a vasoespasmo sintomatico.

11.3.2. Tratamiento.

En caso de estar producida por un Sindrome pierde sal, la
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fluodrocortisona ayuda a disminuir las necesidades de fluidos y mejora

los niveles de sodio.

También, puede ser efectivo para corregir la hiponatremia el suero

salino al 3% o la albimina al 5%.

Se debe evitar la administracion de grandes voliumenes de fluidos

hipotonicos y la contraccion de volumen intravascular.

11.4. Manejo de la Elevacion de la Presion Intracraneal.

La aproximacion inicial al tratamiento del aumento de la PIC incluye la
elevacion de la cabecera de la cama (entre 30 ° y 45 °) para optimizar el
drenaje venoso cerebral, la normoventilacion (presion arterial parcial
de dioxido de carbono-PaCO2) entre 35-40 mm Hg, uso de sedacion y
analgesia para lograr un estado tranquilo y silencioso (puntuacion de la
escala de sedacion de agitacion de Richmond de -5 o Sedacion-
Agitacién Escala puntuacion de 1) y la intervencion quirdrgica en caso
de presencia de lesiones masa, para su evacuacion. El uso de
bloqueadores neuromusculares se aplica durante la succion traqueal y la

fisioterapia (gs).

Si el PIC se mantiene elevada a pesar de estas intervenciones, un
periodo corto (menos de 2 horas) de hiperventilacion (PaCO2 de 30-35
mm Hg), mientras que se realiza una nueva prueba de imagen o se

decide otra intervencion (g3).

El drenaje del liquido cefalorraquideo (LCR) es un pilar en el manejo
de la PIC si existe presencia de hidrocefalia. Cuando la hidrocefalia se
asocia con un nivel de conciencia disminuido se debe insertar un

drenaje ventricular externo (DVE) para permitir el drenaje de LCR y la
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monitorizacion de la PIC. La insercion del drenaje antes del tratamiento
del aneurisma ha demostrado ser seguro y no estar asociado con un
mayor riesgo de resangrado. Ademas, el drenaje del LCR debe
practicarse con precaucion, ya que el débito rapido puede aumentar la
presion transmural, aumentando el riesgo de resangrado. EI 30% de los
pacientes con mal grado clinico mejoran neurolégicamente. Estos
respondedores tienen un resultado funcional similar a los de buen nivel

clinico (g3).

Los agentes hiperosmolares, como el manitol y la solucion salina
hipertdnica, se consideran cuando las estrategias anteriores no controlan
la PIC, aunque su papel en el resultado clinico en la poblacion HSA no

esta bien establecido (gg).

La ultima linea de tratamiento incluye el uso de barbituricos,
hipotermia inducida y la craniectomia descompresiva. Como
complicaciones médicas asociadas al tratamiento realizado mediante
hipotermia / barbitirico pueden incluir trastornos electroliticos,
neumonia asociada a ventilacion mecanica (NAVM), trombocitopenia y

shock séptico (g3).

La craniectomia descompresiva es otra posible estrategia para el
manejo refractario de la PIC elevada. Se ha asociado con disminucion
de la mortalidad, reduccién significativa de la PIC, la mejora de la
oxigenacién cerebral y del metabolismo cerebral. Sin embargo, la
mayoria de los pacientes tienen mal resultado funcional, con
discapacidad grave o muerte. Los mejores resultados se obtienen
cuando el procedimiento se realiza de forma temprana (dentro de las 48
horas posteriores al sangrado) y en ausencia de signos radiologicos de

infarto cerebral (g).
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Los resultados funcionales mejoran cuando los pacientes son manejados
en una unidad de intensivos neurocritica, en centros de alto volumen de
pacientes, observandose que existe una disminucion del 24% de

mortalidad por cada 100 pacientes ingresados al afio (1g,1s3,184,185)-
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12. SONOGRAFIA DOPPLER TRANSCRANEAL (DTC).

12.1. Principios Generales.

Christian Doppler en 1842, formuld el principio que establece una
relacion entre la velocidad de un objeto en movimiento y el cambio de
frecuencia que se produce al reflejar dicha onda. La mala conductancia
6sea para el paso de la onda de ultrasonido hizo que su aplicacién se
retrasara hasta 1982 que es cuando Aaslid et al (156), le dio utilidad a la
técnica. La sonografia Doppler transcraneal (DTC) se ha convertido en
una herramienta Util a pie de cama del paciente, para el seguimiento del

vasoespasmo cerebral.

Es una técnica no invasiva, que monitoriza las velocidades de flujo
sanguineo en las arterias cerebrales del poligono de Willis y provee de

informacion Gtil acerca de los cambios hemodinamicos cerebrales.

El DTC se basa en el principio hemodinamico de que la velocidad de
flujo sanguineo cerebral en una arteria dada es inversamente
proporcional al area de esa arteria. EI DTC emite una onda ultrasonica a
una determinada frecuencia, f o y velocidad, c. La frecuencia percibida
por el receptor disminuye cuando el emisor se aleja, y aumenta cuando
se acerca. Esta onda cruza el hueso en las denominadas “ventanas
acusticas” y son reflejadas en los eritrocitos en movimiento con otra
frecuencia distinta, f .. La diferencia de frecuencia entre la onda
transmitida y recibida se denomina “efecto Doppler” y puede ser
calculado:

fag=fe—"To

La velocidad, v, de los eritrocitos puede ser calculada, también:

V=cxfy2xfyxcos
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Donde “cos” es el angulo entre la direccion de la onda y la direccion del
flujo sanguineo. Se estima mejor la velocidad del flujo, reduciendo el

angulo.

La frecuencia de un sonido es un numero de oscilaciones o ciclos que
presenta su onda por unidad de tiempo. La unidad es el Hertz (Hz). El
ultrasonido es aquel cuya frecuencia es superior a los 20.000 Hz,
frecuencia considerada como el limite de audicion superior del oido

humanao.

La sonda, que contiene el transductor, emite el haz de ultrasonidos y
capta los ecos. Los transductores son los elementos béasicos de las
sondas. A traves del efecto piezoeléctrico transforman la energia
eléctrica en mecanica e inversamente. Utilizan bajas frecuencias (2-2.5
MHZz), emision pulsada y con un tamafio de muestra tan pequefio como
de 1x1. Los méas usados van de 2x2 a 4x4. La maxima emision de
energia es de 200 Mw./ cm?. Los filtros de pared ayudan a minimizar

los artefactos de los movimientos de la pared del vaso.

El DTC es pulsado (sefial emitida de forma discontinua) y el intervalo
de tiempo desde el pulso de emision al de recepcién puede ser
manipulado. La variacion del intervalo de tiempo determina la
profundidad de insonacion y permite examinar selectivamente un
segmento especifico del arbol vascular cerebral. La introduccion del
Doppler-color ha mejorado esta técnica, dando informacién adicional

de la direccidn del flujo sanguineo.

La informacion recibida consta de una serie de frecuencias de onda por
existir multiples particulas en movimiento, cada una con una velocidad
distinta. Cada frecuencia se recibird con una intensidad proporcional al

numero de células que se mueven a una determinada velocidad. El
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analisis de ese conjunto de frecuencias daréa la velocidad media de flujo.

12.2. Configuracion del Equipo.

La potencia de los ultrasonidos emitidos por la sonda viene determinada

por el nivel de excitacion eléctrica del transductor.

La ganancia es un nivel regulable por el usuario, de la amplificacién de

la sefial eléctrica provocada por los ecos sobre el transductor.

La compensacion temporal de la ganancia consiste en corregir los
efectos de atenuacién, proporcionales a la profundidad de los ecos, ya
que los ecos pierden energia cuanto mas largo sea su recorrido. Permite

amplificar mas los ecos a medida que sean mas profundos.

La dinamica se expresa en decibelios. Sera mayor a medida que permita
distinguir la menor diferencia entre dos valores, sobre todo, con
relacion a la energia de las sefiales recibidas. Depende de la potencia de
la sefial. Se trata de los niveles de ecogeneicidad de las estructuras que

se traducen a niveles de gris.

La resolucion del contraste esta relacionada con la ganancia, se eleva

con la frecuencia.

Las condiciones ideales para obtener una imagen de calidad se logran
cuando el transductor es de gran tamafio, la frecuencia y la potencia son
elevadas, los medios atravesados son poco atenuantes y moderadamente
reflejantes, que la zona de investigacion se sitle en la zona focal del
transductor y que el nimero de niveles que permitan una buena

resolucién en contraste sea suficiente.
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12.3. La técnica.

12.3.1. Introduccién.

El principal obstaculo de los ultrasonidos es la penetracion a traves del
hueso. Las bajas frecuencias, 1-2 MHz, disminuyen la atenuacion de las

ondas ultrasénicas causadas por éste.

La ventana acustica son aquellas porciones de la estructura dsea que

permiten un mejor acceso a las ondas sonicas.

12.3.2. Ventana Temporal.

Se encuentra situada en la porcion mas fina del hueso temporal, entre el
canto externo del ojo y el conducto auditivo externo, por encima del
arco cigomatico. Es la ventana méas frecuentemente utilizada y es
posible explorar el segmento proximal (M1) de la arteria cerebral media
(ACM), asi como el segmento M2, el segmento Al de la arteria cerebral
anterior (ACA), la arteria cerebral posterior (ACP) y el segmento final

de la arteria carotida interna (ACI).

Por compresion de la carétida coman, es posible evaluar la competencia

de las arterias comunicantes, tanto anterior como posterior.
En aproximadamente el 10% de los pacientes, esta ventana no es Util

por aumento del espesor del hueso. Esto es mas frecuente entre las

mujeres.
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12.3.2.1 Arteria Cerebral Media.

Se recomienda iniciar la exploracién a 50 mm de profundidad, aunque

puede seguirse normalmente entre 30-60 mm.

La velocidad media depende de la edad del individuo examinado.

Su valor medio se sitla entre 55-75 cm/ seg, con un pico sistélico de
90-110 cm/ seg, pico diastolico de 35-55 cm/ seg, indice de pulsatilidad
(IP) 0.84-0.97, indice de resistencia (IR) 0.55-0.62.

La direccion del flujo es siempre hacia la sonda, se acerca y por tanto,
positivo. La compresion carotidea ipsilateral se traduce en una

reduccion o incluso, desaparicion del flujo de la ACM.

12.3.2.2 Arteria Cerebral Anterior.

Si se mantiene insonada la ACM vy profundizamos hasta un valor de
profundidad de 55-65 mm encontraremos un flujo en doble sentido, que

corresponde a la bifurcacion entre la ACM y la ACA.

A una profundidad de 60-80 mm, se puede insonar el segmento Al. La

direccion del flujo es alejandose de la sonda y por tanto, negativa.

La velocidad media es de 50-60 cm/ seg, con un pico de velocidad
sistolica 80-90 cm/ seg, velocidad diastolica de 30-40 cm/ seg, IP 0.82-
0.92, IR 0.53-0.59.

La respuesta a la compresion carotidea ipsilateral depende de la
presencia o ausencia de la comunicante anterior funcionante (ACoA).

Si el flujo esta presente, se invierte debido al aporte contralateral,
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mientras que si estd ausente o no es funcionante, se observa una

reduccidn o desaparicién del flujo en esta arteria.

12.3.2.3. Segmento Intracraneal de la Arteria Carotida

Interna.

El flujo insonado se dirige hacia la sonda, entre 55-65 mm de

profundidad y con una velocidad media de 39-48 cm/ seg.
La respuesta al test de compresion puede ser de inversién del flujo,
cuando las arterias comunicantes estdn permeables o desaparicion del

flujo, si no existen los mecanismos compensatorios.

12.3.2.4. Arteria Cerebral Posterior.

Se identifica con mayor facilidad el segmento P1 de la arteria. El flujo
se dirige hacia la sonda, flujo positivo. La profundidad es de 60-70 mm.
A una profundidad de 80 mm, se localiza un flujo bidireccional que
corresponderia al top de la basilar. EI segmento P2 se localiza a una
profundidad algo menor que el segmento P1 y el flujo se aleja del

transductor.

El segmento P1 tiene una velocidad media de 42-53 cm/ seg, con un
pico de velocidad sistolica de 66-81 cm/ seg, velocidad diastolica de 3-
26 cm/seg, IP 0.84-0.97, IR 0.54-0.60.

El segmento P2 muestra una velocidad media de 42-47 cm/ seg, con un
pico de velocidad sistolica de 68-71 cm/ seg, velocidad diastolica de
26-32 cm/ seg, IP 0.82-0.97, IR 0.55-0.60.

Con la compresion carotidea, habitualmente, no se modifica el flujo de
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la arteria, aunque ocasionalmente puede detectarse un discreto aumento

del flujo si la comunicante posterior es permeable (ACoP).

12.3.2.5. Arterias Comunicantes.

Tanto la arteria comunicante anterior como la comunicante posterior no
suelen detectarse en personas sanas. En situaciones de estenosis del

poligono de Willis, se detecta un flujo de alta velocidad y turbulento.

La ACoA se localiza a una profundidad de hasta 70-80 mm. Su flujo
puede tener una direccion variable y cuando esta actuando como
colateral podria confundirse con una estenosis en territorio de la ACM
del lado explorado, observandose la presencia de velocidades medias

elevadas.

La ACoP se localiza en el trayecto entre la ACM y la ACP. En caso de

ser funcionante, presenta velocidades elevadas y turbulencias.

12.3.3.\Ventana Transorbitaria.

Hace posible el acceso a la arteria oftalmica, al sifon carotideo y la
ACM. Se localiza en la parte superior del parpado cerrado. Se debe
disminuir la potencia de la sefial el 20% para evitar dafios sobre la

retina y la cornea.

12.3.3.1. Arteria Oftalmica.

Se localiza a una profundidad de 40-60 mm. Presenta una velocidad
media baja, de 21-26 cm/ seg y una pulsatilidad, relativamente, elevada.

La direccion del flujo es desde la arteria carOtida interna hacia la
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externa. La compresion carotidea puede hacer desaparecer el flujo o

invertirlo.

12.3.3.2. Sifon carotideo.

El sifon presenta menor indice de pulsatilidad. Con el transductor
dirigido hacia la porcion inferior de la orbita se registra un flujo
positivo, que corresponde a la porcion paraselar o paraclinoidea con
una velocidad media de 47-61 cm/ seg. Si el transductor se inclina en
direccion craneal se registra un flujo negativo, que corresponde a la
porcion supraclinoidea, con una velocidad media de 41-52 cm/ seg.
Existe un punto de transicion entre ambos flujos que corresponde a la

rodilla del sifén.

12.3.3.4. Otros Vasos.

En caso de no ser posible evaluar el poligono de Willis a través de la
ventana temporal se pueden analizar la ACM, ACA, ACI. El transductor
se debe colocar en posicion lateral y dirigiendo el haz en direccion

medial.

12.3.4. VVentana Suboccipital.

Se localiza posteriormente, en la porcién mas alta del cuello. Se debe
orientar el transductor hacia la linea media. El haz de ultrasonidos
penetra en el craneo a través del espacio entre el atlas y la base del

craneo.
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14.2.4.1. Arterias Vertebrales (AV).

Entre los 35-55 mm de profundidad encontramos el tramo extradural
con flujos hacia el transductor, positivos. El tramo intradural se localiza

a 60-90 mm vy el flujo se aleja, negativo.
La velocidad media es de 33-44 cm/ seg, la velocidad sistolica de 52-66
cm/ seg, la velocidad diastolica de 22-31 cm/seg, IP 0.82-0.94, IR 0.54-

0.59.

12.3.4.2. Arteria Basilar (AB).

Se encuentra a una profundidad de 80-120 mm, con un flujo que se

aleja del transductor, siendo por tanto negativo.
La velocidad media es de 35-50 cm/seq, la velocidad sistolica de 54-74

cm/ seg, la velocidad diastélica de 23-34 cm/ seg, con un IP 0.81-0.95 y
un IR 0.51-0.60.

12.3.5. Ventana Submandibular.

Se utiliza para valorar el segmento distal de la ACI extracraneal, antes
de su entrada en el foramen carotideo. Se debe localizar en el angulo de
la mandibula y orientado cranealmente. La velocidad media es de 37-46

cm/ seg y es posible seguir la arteria entre 30-85 mm de profundidad.

12.3.6. VValores Normales de las Arterias.

Los rangos normales de los valores del flujo sanguineo han sido

enumerados por Vaso (tapia 7)-
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En la tabla 8 se recogen los valores en diferentes grupos de edad. La
variabilidad se correlaciona con la reduccion del flujo sanguineo

cerebral, constatada con la edad.

La reduccion del hematocrito produce un aumento de la velocidad
media, que no se hace patente hasta un descenso por debajo del valor de
32-35%. En las mujeres, existe un incremento del flujo, que se traduce

en un aumento de la velocidad media del 3-5% en la ACM.

Los factores metabolicos, como la pO2, pCO2 y la demanda metabolica
cerebral, influyen en los valores de la velocidad media. El principal
factor es la pCO2. Esto permite su utilizacion como test de reserva
vascular, de autorregulacion cerebral. El gasto cardiaco influye en las

situaciones en las que la autorregulacion no funcione correctamente.

Arteria Ventana Profundidad Sentido CCH CCC

flujo

ACM-M1 Temporal 30-60 Positivo Disminucion No cambios

ACA-Al Temporal 60-80 Negativo Obliteracion, No cambios o
disminucion 0 aumento
inversion

ACP-P1 Temporal 60-70 Positivo No cambios o No cambios
aumento

ACP-P2 Temporal 60-70 Negativo No cambios o No cambios
disminucion

AB Occipital 80-120 Negativo No cambios No cambios

AV Occipital 60-90 Negativo No cambios No cambios

CCC: compresion arteria carotida contralateral, CCH: compresion arteria

carétida homolateral.

Tabla 7: Técnica de identificacidn de arterias
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La velocidad depende, en gran medida, de la angulacion de la sonda.

ACM 70+/-16 57+4/-11 51+/-10 41+/-7 >86 >61

ACA 61+/-15 48+/-7 46 +/-9 38+/-6 >76 >55
ACP 55+/-9 42 +/-9 39+/-10 36+/-8 >64 >49
AB 46 +/-11 38 +/-8 32+/-7 32+4/-6 >57 >39

AV 45+/-9 35+/-8 37+/-10 35+/-7 >54 >47

ACM: arteria cerebral media, ACA: arteria cerebral anterior, ACP: arteria cerebral
posterior, AB: arteria basilar, AV: arteria vertebral.

Tabla 8: Velocidades medias normales en el Doppler Transcraneal.

12.3.7. indices Valorados Mediante Ultrasonografia Doppler

Transcraneal.

El DTC nos da una serie de medidas del flujo de las arterias cerebrales.

Los principales son la velocidad media, la velocidad sistolica y la
velocidad telediastélica. Estas velocidades tienden a disminuir con el

aumento de la edad.

Estos valores pueden ser utilizados para calcular el indice de
pulsatilidad (IP = FVs— FVp /[FV)) vy el indice de resistencia (IR = FVg
— FVp / FVs). La evidencia muestra una estrecha correlacion del IP con
la PIC y se piensa que es un indicador de la resistencia en la vasculatura

distal (157. Ambos indices aumentan con la edad.

El indice de Lindegaard 158y (FV acm / FV aci) se calcula dividiendo la
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velocidad de la ACM entre la velocidad de la ACI ipsilateral,

extracraneal (gg).

Un indice de Lindegaard menor de 3 indica hiperemia, entre 3-6
vasoespasmo moderado y mayor de 6, severo. Este indice puede ser
usado para valorar el vasoespasmo de la arteria basilar (;95). En cerca del
70% de los pacientes (1), el vasoespasmo detectado con el DTC
ocurria 2.5 dias antes de que apareciese el déficit neurologico tardio.
Esto sugiere que un precoz reconocimiento del vasoespasmo usando el
DTC, resultaria en la realizacion de un tratamiento, también, precoz con

una potencial mejora en los resultados de los pacientes (1q1).

12.3.8. Tests Funcionales en la Sonografia Doppler

Transcraneal.

Hay dos tests que evallan la vasorreactividad cerebral y son la

compresion de la arteria car6tida comin y la inhalacién de CO,.

12.3.8.1. Respuesta Vasomotora a la Inhalacion de CO,.

En sujetos normales, la reduccion de la ventilacién o el incremento de
la presion parcial arterial de CO, puede incrementar la velocidad
sistolica y la telediastolica en la ACM, debido a la vasodilatacion

arteriolar y a una reduccion de la resistencia periférica.
El indice de respuesta normalizada autorreguladora (NAR)
correlaciona el aumento de la velocidad sistdlica de la ACM con el

aumento de la PaCO, de 40 a 46 mmHg.

Rangos de NAR de 18-28 son normales, méas bajos de estos valores
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representan riesgo de lesion en pacientes con estenosis severa del la
ACI.

12.3.8.2. Test de Compresion Carotidea.

Se denomina test de respuesta hiperémica transitoria (THRT).

Este test se basa en la vasodilatacion compensadora de las arteriolas,
tras la compresion breve de la arteria carétida comin. Se comprime
durante 10 seg la carotida homolateral, lo cual causa una reduccion de
la presion de perfusion cerebral. Si la autorregulacion esta intacta, las
arteriolas cerebrales responden a la reduccion de la presion de perfusion
cerebral con vasodilatacion para disminuir la resistencia y mantener el

flujo sanguineo cerebral constante.

Una vez que desaparece la compresién, se puede observar que hay un
incremento temporal en el flujo sanguineo como en la presion de

perfusion cerebral que actla en la red vascular dilatada.

Se define el THRT como la ratio entre la velocidad sistdlica durante la
fase hiperémica (dos ciclos después de la liberacién de la compresion,
excluyendo el primer ciclo) y la velocidad sistélica basica (cinco ciclos

antes de la compresion).

El rango normal oscila entre 1.105-1.29.

La fuerza y la duracion de la compresion de la cardtida son dos
variables que hacen que el THRT no sea valorable como indicador
cuantitativo, sino cualitativo. En la literatura hay desacuerdo en la
duracion de la compresién. En cuanto a la fuerza, se necesita aquella
que cause una reduccién en el flujo sanguineo cerebral de al menos el
40%.
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Tiene el inconveniente de no poder aplicarse en pacientes con estenosis

secundaria a ateromatosis o presentar una placa ulcerada.

12.4. Indicaciones de la Sonografia Doppler Transcraneal (9.

12.4.1. Estenosis de la Arteria Caroétida Interna.

Para estudiar estenosis carotideas > del 50%, habitualmente, se realizan
mediante angiografia de substraccion digital, la cual se considera la

técnica gold standard.

El DTC puede ser una herramienta Util para evaluar la velocidad
sistdlica, telediastdlica, IP y IR, asi como los flujos de los vasos

colaterales y la reactividad cerebral en la estenosis de la ACI.

Se ha descrito una relacion inversa entre la velocidad sist6lica o media

y el grado de estenosis homolateral de la ACI.

Se deben utilizar agentes de contraste de ultrasonidos para incrementar
la sefal de flujo de la ACM.

La reduccién de la velocidad sistolica no es constante y depende del
flujo de las colaterales y la presencia de estenosis severa bilateral de la

ACI o carétida comun.

En una obstruccion > del 80%, la velocidad telediastolica de la ACM

puede aumentar y el IP disminuir.

El flujo ipsilateral de la arteria oftalmica es retrogrado, turbulento y con
un marcado aumento del flujo a causa de las colaterales y las

anastomosis con las ramas de la cardtida externa. El flujo retrogrado de

128



la arteria oftalmica es altamente especifico de descenso de la presion de

perfusion cerebral.

El flujo de la ACoA puede mostrarse indirectamente con un flujo
retrogrado y acelerado, de 110-140 cm/ seg, en el segmento Al de la
ACA. Puede ser, también, directamente demostrado por las maniobras

de compresion de la carétida.

El flujo colateral de la ACoP es dificil de demostrar, pero
indirectamente se sugiere con un incremento del flujo y presencia de

turbulencias en el segmento P1 de la ACP.
Los pacientes con estenosis severa de la ACI tienen disminuida la
reactividad cerebral con un bajo NAR, lo cual es un riesgo para lesién

isquémica.

12.4.2. Estenosis de las Arterias Intracraneales.

Los criterios de diagnostico para estenosis > del 50% con DTC
incluyen: aceleracion segmentaria de la velocidad de flujo, caida de la

velocidad tras el segmento estenotico, asimetria y flujos turbulentos.

La sensibilidad y especificidad diagnostica del DTC es mas alta a nivel
de la circulacion anterior (sifon carotideo y el segmento M1 de la
ACM).

Se incrementa la velocidad sistélica a 150-350 cm/ seg, de acuerdo al
grado de estenosis, en la zona estenoética y descenso del flujo con baja
frecuencia bidirrecional durante la sistole en el segmento distal a la

estenosis.
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12.4.3. Oclusién Intracraneal.

El diagndstico de oclusion es posible cuando la sefial de flujo no puede
ser encontrada en la posicién y profundidad adecuadas, o cuando su
velocidad se encuentra significativamente reducida y ninguno de los

otros vasos pueden ser insonados.

Puede haber incrementos en al velocidad en otros vasos intracraneales

debido a la activacién de los colaterales.

12.4.4. Monitorizacion de la Velocidad del Flujo Sanguineo

durante la Endarterectomia Carotidea.

ElI DTC se considera una técnica complementaria a la angiografia.

La isquemia durante el clampado se considera severo si la velocidad
media en la ACM va del 10-15% del valor preclampado (10-15 cm/
seg), leve si el valor va del 16-40% y ausente si la velocidad media

excede el 40%.

12.4.5. VVasoespasmo tras la Hemorragia Subaracnoidea.

El vasoespasmo es frecuente después de una HSA, ocurriendo desde el
cuarto al decimoséptimo dia después del sangrado, con un pico del 6°-
12° dia, descendiendo del 15°-20° dia.

La velocidad media de la ACM se relaciona directamente con el grado
de estenosis del vaso.

Una velocidad media por encima de 120 cm/ seg, se correlaciona con
un vasoespasmo ligero angiografico (< del 25% de estenosis). Entre

120-200 cm/ seqg, se corresponde con un estrechamiento del 25-50%
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(vasoespasmo moderado) y una velocidad media por encima de 200 cm/

seg se considera vasoespasmo severo (estrechamiento > del 50%).

El vasoespasmo definido por DTC predice déficits neurolégicos tardios
el 64% de las veces. Este incremento de la velocidad, asociada con el
vasoespasmo severo, puede ser detectado con una alta sensibilidad y
especificidad, hasta dos dias antes de la aparicion de los sintomas (193).
En un meta-analisis (1949, mostrd que el DTC raramente indica
vasoespasmo cuando la angiografia no la muestra (alta especificidad) y
pueden ser usada para identificar pacientes con vasoespasmo (alto valor

predictivo positivo).

Un réapido incremento de 50 cm/ seg 0 mas, durante un periodo de 24
horas parece ser un predictor de vasoespasmo sintomatico. Otros

autores sugieren, incrementos relativos de mas de 25 cm/ seg/ dia (195).

Los resultados de un estudio apoyan el uso diario del DTC por personal
entrenado, provee una identificacion precoz de pacientes en alto riesgo

de desarrollar isquemia cerebral tardia.

El uso del DTC en el vasoespasmo vertebrobasilar tras la HSA es un
area reciente de estudio todavia no esta completamente dilucidado, pero
parece que tiene cierta utilidad (196.199. Cuando las velocidades de la
arteria basilar exceden los 85 cm/ seg, muestra significativamente mas
déficits neuroldgicos tardios. Otro estudio establece el limite por

encima de 115 cm/ seg (199).

Para realizar un diagndstico exacto entre vasoespasmo e hiperemia se

utiliza el indice de Lindegaard (;sg).
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12.4.6. Malformaciones Arteriovenosas (MAV) o).

Las MAV se encuentran formadas por pequefias arterias que fluyen en

shunts en pequefias venas, directamente sin red capilar.

ElI DTC permite un estudio directo del nido y de los vasos que lo
alimentan, asi como los cambios de velocidades en el poligono de

Willis debido a la malformacion.

En el nido, la velocidad es alta, entre 140-200 cm/seg con un IR e IP
bajos, a causa de la baja resistencia de los vasos periféricos. Este flujo
presenta, tipicamente, un rango bajo sistole-diastole. Las venas de

drenaje llevan sangre arterial pulsatil y acelerada (velocidad 40-50 cm/

seg).

En el poligono de Willis observamos la ACM, ACA y el sifon de la ACI
ipsilateral a la MAV con un flujo acelerado asociado a IP e IR bajos.
Existe flujo retrogrado en la ACA contralateral con flujo relativamente
normal en la ACM contralateral, sugiriendo la contribucion a la MAV
por la ACI contralateral a través de la ACoA. La ACP y la arteria basilar

ipsilateral a la MAV presentan un flujo acelerado con IP e IR bajos.

ElI DTC es dtil para el seguimiento de las MAV tras la cirugia,
embolizacion u oclusion mediante clips o radioterapia esteroataxica.
Cuando el shunt hemodinamico se elimina, los valores del DTC se
normalizan con aumento del IP e IR, mientras que la velocidad de flujo

y la direccion del poligono de Willis se normalizan.

En caso de mantener un registro sonografico similar después del
tratamiento recibido para eliminar la MAV puede ser visto cuando un

vaso aumenta de tamafio de forma fulminante y existe edema cerebral,
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se denomina ruptura de la presion de perfusion normal (NPPB). La
NPPB es causada por la pérdida de la vasoconstriccion compensadora

en el tejido de alrededor a una MAV.

Cuando se elimina la MAYV, los pequefios vasos no responden al
incremento de presién con la vasoconstriccion protectora y mantienen
una vasodilatacién inapropiada con alto flujo. Este evento puede poner

en peligro la vida del paciente.

12.4.7. Lesiones Intracraneales Expansivas.

El DTC puede dar una informacién sobre el volumen de flujo
sanguineo por la su sensibilidad, incluso ante la presencia de flujos muy

bajos.

12.4.8. Muerte Encefalica.

Se define como el cese irreversible de todas las funciones del cerebro

(201)-

Se recomienda el uso de tests complementarios a la exploracién clinica
para el diagndstico de muerte encefalica, en caso de encontrarnos con
sedacion a altas dosis 0 uso de sedantes de larga vida media, ante la
existencia de controversias legales o éticas, en presencia de traumas

faciales severos o con alteraciones preexistentes pupilares (zoy).

Cuando la PIC es tan elevada que supera el valor de la tension arterial
diastdlica, causa una reduccion de la velocidad cerebral diastdlica, que
llega a 0, observando flujo solo en sistole. La velocidad media es de 10
cm/ seg y un IP muy elevado, se aprecia un patron muy sistolizado ante

la preparada circulatoria (ys).
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Si la PIC continua aumentando, y ésta presenta un valor igual o superior
a la tension arterial sistdlica, hace que se pare la perfusion cerebral. El
flujo diastdlico reaparece invertido ( flujo reverberante o flujo diastolico
invertido), indicando un flujo retrégrado durante la fase diastolica del
ciclo cardiaco. El flujo cerebral neto es igual a cero. Estos hallazgos se

correlacionan con la parada circulatoria cerebral en la arteriografia (203

Cuando la hipertension intracraneal es lo suficientemente alta como para
superar la tension arterial sistélica, se observan breves picos sistolicos
anterogrados, cortos, puntiagudos de breve duracion y menores de 50

cm/ seg de velocidad. Se denomina espiga sistolica (3.

En los casos evolucionados con HEC marcada se produce una
obstruccion al flujo en las arterias de la base del craneo, en sus
segmentos proximales, que provocan ausencia de la sefial de flujo. Para
aceptar este registro como un registro de parada circulatoria, debe ser
realizado por la misma persona que previamente hubiese encontrado

flujo (203).

En resumen, un flujo reverberante y las espigas sistdlicas se consideran
concordantes con paro circulatorio, ya que significa que la circulacion
anterior y posterior estan afectadas, como los vasos colaterales. Si no
hay sefial en cualquiera de los vasos de la base del craneo, se considera
indicativo de muerte encefalica solo cuando el examen previo mostraba
flujo. La sensibilidad del DTC es del 96.5% vy su especificidad del 100%

para el diagndstico de muerte encefalica.
Para excluir el paro temporal a causa de hipotensién, la TA sistolica no

debe ser menor de 70 mmHg y se necesita haber monitorizado el flujo al

menos dos examenes previos en los ultimos 30 min.
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12.4.9. Traumatismo Craneoencefalico (TCE).

Tras un TCE pueden aparecer trastornos en la autorregulacion, de la
reactividad vascular al CO2, incrementos de la presion intracraneal,

descensos de la presion de perfusion cerebral, etc.

12.4.9.1. Patrones de Velocidades Elevadas.

Una elevacion de las velocidades registradas en el DTC puede deberse
a un incremento del volumen de flujo (hiperemia) o a una reduccion del

calibre de la arteria insonada (vasoespasmo).

Tras una fase inicial de flujo sanguineo bajo, durante el primer dia del
traumatismo comienza a elevarse el flujo para llegar a un maximo a las
48-72 horas. Cuando el flujo sanguineo es superior a 55 ml/ 100g/ min
puede considerarse que existe hiperemia absoluta. Este incremento se
asocia a un aumento del volumen sanguineo cerebral y en
consecuencia, a un aumento de la PIC. Cuando el flujo es superior a las

necesidades cerebrales se puede hablar de perfusién de lujo.

Para su diagnostico se necesita aumento de la velocidad media de la
ACM superior a 100 cm/ seg, incremento bihemisférico y un indice de

Lindegaard menor de 3.

Es posible observar este aumento de velocidad, tras la evacuacion de
lesiones ocupantes de espacio de alto volumen y aparece en la zona

donde se ha evacuado la lesion. Se muestra un registro asimeétrico.

Puede ocurrir que el aumento de la velocidad se asocie a flujo

sanguineo normal o disminuido, secundario a vasoespasmo cerebral.
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Comienza a las 48 horas, alcanzando el maximo a los 5-7 dias y su
duracion puede llegar hasta las dos semanas. La presencia de HSA es
un dato de mal pronostico. Actualmente, se utilizan los mismos

parametros de vasoespasmo que en el caso de la HSA espontanea.

12.4.9.2. Patrones de Velocidades Disminuidas y Pulsatilidad

Elevada.

El descenso de la velocidad en los registros sonograficos se genera por
disminucion de la presion de perfusion cerebral, secundaria a un

aumento de la PIC, a descenso de la TA media 0 por ambos.
El limite inferior de velocidad media normal de la ACM es de 35 cm/
seg. Velocidades tele-diastdlicas por debajo de 20 cm/ seg de la ACM

pueden considerarse por debajo de la normalidad. Se asocia a aumentos

del IP, por encima de 1.3.

Ambas caracteristicas, deben hacernos pensar en un aumento de la PIC.

12.4.9.3. Patrones de Velocidades Normales y Pulsatilidad

Elevada.

Debemos pensar inicialmente, en causas extracraneales como son el

empleo de drogas vasoactivas o tratarse de pacientes de edad avanzada.

12.4.9.4. Patrones de Pseudonormalizacion.

La combinacion de un patron de baja velocidad diastélica con aumento
del IP con un patron de elevacion de la velocidad media y diastdlica y

descenso del IP puede dar un registro DTC normal.
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12.4.10. Foramen Oval Patente.

La prueba se realiza con la inyeccion de 9 cm® de solucién salina
fisioldgica en una vena braquial, esa inyeccion se realiza de 3 en 3 cm®

y 1 cm?®de aire.

Si existe un shunt derecha-izquierda podemos ver los émbolos gaseosos

en la ACM a los 5-15 seg después de la inyeccion.

Si el resultado es negativo, se puede aumentar la sensibilidad del test

realizandolo durante una maniobra de Valsalva.

El shunt extracardiaco (intrapulmonar) es responsable de los falsos

positivos.

12.5. Limitaciones de la Técnica.

Esta técnica es operador-dependiente. Se debe realizar por personal
entrenado para obtener valores correctos de los vasos y ventanas
adecuados. Otra fuente de error puede ser debida a la dificultad en la
correcta identificacion del vaso insonado, por la variabilidad anatomica
del poligono de Willis o variaciones en el trayecto y disposicion de los
vasos arteriales, mas frecuente en la circulacion posterior.

Una pequefia proporcion de pacientes (8%), especialmente mujeres y
personas de edad elevada, no muestran una adecuada ventana acustica

(189)-

Esta técnica es incapaz de proveer de informacion a nivel de la
vasculatura cerebral distal y ademdas, puede existir una pobre

correlacion con la arteriografia a nivel del territorio de la ACA.
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Objetivo principal del estudio:

- Establecer la relacion existente entre el resultado funcional de los
pacientes con los factores clinicos de gravedad, factores demogréaficos y
el desarrollo de complicaciones secundarias a la hemorragia
subaracnoidea espontanea (HSA) al alta hospitalaria a los 10 afios del

evento hemorragico.

Objetivo secundario del estudio:

- Detectar si el incremento de velocidades/ 24 horas durante los 3
primeros dias y no los valores absolutos de velocidad media de la
arteria cerebral media (ACM) en pacientes con HSA en buena situacion
neuroldgica, puede predecir la aparicion ulterior de deterioro

neuroldgico diferido isquémico.
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- La HSA espontanea se asocia a peores resultados funcionales en
aquellos pacientes que desarrollan complicaciones neuroldgicas
secundarias a la enfermedad, siendo de las méas temida el desarrollo de
vasoespasmo Yya que las alteraciones fisicas y neuropsicologicas hacen

mas dificultosa la reinsercion del paciente a la vida normal.

- La sonografia doppler transcraneal urgente seria una herramienta util
para predecir de forma precoz el desarrollo de vasoespasmo sintomatico
y poder disminuir la morbimortalidad, de aquellos pacientes con HSA
espontanea y buen estado neurologico (grado I-111 de la escala de Hunt-
Hess), ya que el espasmo arterial que se produce como consecuencia de
la HSA es progresivo y aparece en las grandes arterias del poligono de

Willis que se asocia a esta patologia.
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1. TIPO DE ESTUDIO Y TIEMPO DE DESARROLLO.

Estudio descriptivo, longitudinal y unicéntrico realizado en el Servicio
de Urgencias, Servicio de Cuidados Intensivos y en el Servicio de
Neurocirugia del Hospital Universitario Virgen del Rocio—Hospital de
Traumatologia y Rehabilitacion, en el periodo comprendido desde el 1
de abril del 2005 hasta el 31 de diciembre del 2007 y siguiendo las

directrices del Comité de Investigacion del centro.
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2. CRITERIOS DE INCLUSION.

En el presente estudio se incluyeron todas las HSA espontaneas, de
cualquier edad, de baja severidad clinica segun la escala de Hunt-Hess
(grados I-111) al ingreso en el centro y permaneciendo un periodo de 24-
48h en el area de Observacion del Servicio de Urgencias del centro y

que fueron atendidas en el area de Urgencias y Cuidados Intensivos.
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3. CRITERIOS DE EXCLUSION.

Los pacientes se excluyeron si presentaban algunas de las siguientes

caracteristicas:

1. HSA postraumaticas.

2. Aneurismas incidentales.

3. Ausencia de ventana sénica temporal para la realizacion de
sonografia doppler transcraneal.

4. HSA espontaneas de la escala de Hunt-Hess IV-V.
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4. VARIABLES ANALIZADAS.

4.1. Datos Generales.

De los pacientes incluidos en el estudio, se recogieron una serie de

datos generales:

1. Fecha y hora del sangrado, es decir, tiempo transcurrido desde el

inicio de los sintomas/ signos hasta la llegada del paciente al hospital.

2. Presencia de hipertension arterial (HTA) como antecedente personal.

3. Grado de gravedad clinica mediante la Escala de Hunt-Hess y la
World Federation of Neurological Surgeons (WFNS. Se eligio la

puntuacién de llegada al hospital.

4. Nivel de conciencia mediante el Glasgow Coma Score (GCS. Se

eligid la puntuacion de llegada al hospital.

4.2. Ingreso en el Servicio de Medicina Intensiva.

Se recoge la necesidad de ingreso en el Servicio de Medicina Intensiva.

En dicho servicio se anoto:

1. Escala de Hunt-Hess y nivel de conciencia mediante el Glasgow

Coma Score, de ingreso en la unidad.

2. Presencia de focalidad neuroldgica, manifestada por paresias o

plejias de los miembros y presencia de afasias.
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5. METODOS DIAGNOSTICOS.

5.1. Tomografia Computerizada Craneal.

El diagndstico fue confirmado en todos los casos con tomografia axial
computerizada (TAC). Se utilizé la escala de Fisher para determinar la

severidad radiolégica del sangrado.

5.2. Puncion Lumbar.

El diagnostico fue confirmado mediante puncion lumbar cuando resulto
negativa la exploracion radioldgica previa y la clinica fuese sugestiva

de presencia de HSA.

5.3. Arteriografia Cerebral.

En todos los pacientes se procedio a la realizacién de arteriografia de
los cuatro troncos cerebrales para concretar la etiologia de la misma

(aneurisma, malformacion arteriovenosa, otros).
La arteriografia se repitié a los catorce dias de evolucién del sangrado
inicial, si la arteriografia inicial fue negativa y el sangrado de una HSA

no fuese localizado a nivel perimesencefalica.

En caso de presencia de vasoespasmo arteriografico, este dato se anoto.
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6. SONOGRAFIA DOPPLER TRANSCRANEAL.

6.1. Datos Sonoqraficos.

En cuanto al registro DTC (Doppler Multidop-P, DWL, Alemania), se
insonG con una sonda de ultrasonidos de 2 Megahercios (MHz), la
porcion proximal de la arteria cerebral media en la ventana temporal de

forma bilateral, segun el método descrito por Salid et al (4,

Se practico un estudio DTC en las primeras 24 horas y otro a las 48

horas del ingreso, como minimo.

Asi mismo, se realiz6 una exploracion sonografica entre los 4°-14° dias
de la evolucién del sangrado, salvo si el primer estudio realizado en

este periodo de tiempo dio un resultado concordante con la normalidad.

Solo siete facultativos realizaron los estudios sonogréaficos.

Se determino la velocidad media (VM) de la arteria cerebral media
proximal (ACM M1), tanto el lado dcho como del izg.. Cuando se
observo una VM superior a 2 desviaciones estandar (DE) para la edad
del paciente, alcance o0 no 120 cm/ seg, se insono la arteria carotida
interna extracraneal (ACl-ex) de ese mismo lado a nivel submandibular
y se calculd el Indice de Lindegaard (IL): VM ACM/ VM ACl-ex.

En los pacientes que requirieron de la colocacién de un drenaje
ventricular externo (DVE) por presentar hidrocefalea en las primeras 24
horas, s6lo se tuvo en cuenta el registro realizado tras la evacuacion de

liquido cefalorraquideo.
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En caso de necesitar ingreso en UCI, los registros sonograficos se

realizaron, al menos, cada 24 horas.

6.2. Variables Sistémicas del Paciente que Influyen en los

Resultados Sonograficos.

Los datos que se registraron previa la realizacion del estudio
sonografico fueron la presion arterial media (PAM), la frecuencia
cardiaca (FC), la temperatura, el valor capnografico del CO2 end-tidal
(ETCO2), el hematocrito, la presencia de cualquier signo de
hipertension endocraneal (cefalea, vomitos, bradicardia, edema bilateral
de papilas o presién intracraneal mayor de 20 mmHg, en caso de
encontrarse, el paciente, neuromonitorizado mediante sensor

intracraneal).

Se registrd de forma continua e incruenta la PAM mediante sistema
tonométrico Colins y el CO2 end-tidal (ETCO2) mediante capnografia

(Kontron) durante el estudio sonografico.
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7. DIAGNOSTICO DE VASOESPASMO.

7.1. VVasoespasmo Sonografico.

Se definid vasoespasmo sonografico, después del tercer dia de

evolucion, cuando la VM era superior a los 120 cm/ seg.

Se procedi6 a insonar la arteria cardtida interna extracraneal
homolateral, a nivel submandibular a una profundidad de 45 mm vy se
hall6 el indice interhemisférco-indice de Lindegaard (IL), cuando
aparecieron los valores anteriores. Dicho valor se calculd de forma
bilateral. Si este indice era mayor de 3 se catalogd de presencia de

vasoespasmo. Si era inferior a 3 se catalog6 de presencia de hiperemia.

7.2. \Jasoespasmo Sintomatico.

Se catalogd de vasoespasmo sintomatico el deterioro del nivel de
conciencia igual o superior a dos puntos del Glasgow Coma Score o la
aparicion de un déficit focal, entre el cuarto y decimocuarto dia de
evolucion, no atribuible a otras causas como resangrado, hidrocefalia,

convulsiones o alteraciones metabdlicas.

7.3. VVasoespasmo Arteriografico.

Se considerd vasoespasmo arteriografico a la disminucion del 25% del
didmetro de la ACM en la bifurcacion (diametro normal de 2 mm). Sélo
se analizaron los que presentaron vasoespasmo arteriografico de la
ACM.
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8. COMPLICACIONES RECOGIDAS.

8.1. Resangrado.

Presencia de un nuevo episodio de sangrado objetivado mediante

prueba de imagen (TC).

8.2. Hidrocefalia.

Presencia de la misma desde el momento del diagnostico hasta la

colocacion del DVE o su resolucién.

Se considero su presencia cuando estuvo presente una o mas de las

siguientes caracteristicas:

1. Didmetro bicaudado/ biparietal mayor del 20%.
2. Redondez del 111 ventriculo.
3. Astas temporales de los ventriculos laterales patentes.

4. Aumento del diametro del 1V ventriculo.
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9. TRATAMIENTO ADMINISTRADO.

9.1. Tratamiento con Nimodipino.

En cuanto al tratamiento, se recogié la administracion de nimodipino,
que segun las recomendaciones habituales, la dosis fue de 60 Mg./ 4

horas en ausencia de contraindicaciones.

Se inici6 por via intravenosa a 0.5 Mg./ h, con aumento gradual de la
dosis en las siguientes 6 horas hasta 2 mg/h, en aquellos pacientes con
intolerancia digestiva y en ausencia de hipotension arterial.

Posteriormente, se continué con administracién via oral.

9.2. Tratamiento Analgésico.

Se anotd la administracion de analgésicos para un adecuado control de

la cefalea.

9.3. Tratamiento Antihipertensivo.

Se registré la administracion de antihipertensivos en caso de ser

necesarios para control de la TA.
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10. ESTADO FUNCIONAL AL ALTA.

Se anoto el estado neuroldgico en el que se encuentra el paciente al alta

hospitalaria, valorado mediante la escala Glasgow Outcome Scale
(GOS) (Tabla 1).
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11. ESTADO FUNCIONAL A LOS 10 ANOS DE
EVOLUCION.

Se anotd el estado neuroldgico del paciente (GOS) a los diez afios del
momento del sangrado inicial. Los datos se obtuvieron a través de
contacto telefénico con el paciente o el cuidador en su defecto,
completandolas con las anotaciones realizadas en las revisiones de las
consultas externas de los Servicios de Neurocirugia como de
NeuroRehabilitacion a través de la estacion clinica-DAE y las

valoraciones por parte de los Médicos de Atencion Primaria.
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12. TAMANO DE LA MUESTRA.

Se realiz6 una estimacion del tamafio de la muestra, segun la regla de
Freeman, [n =10 * (k + 1)], que enuncia que el tamafio de la muestra ha
de ser unas diez veces el nimero de variables independientes a estimar

MA&s UNO (05, 206).

La media de HSA espontaneas atendidas en el hospital al mes es de 7-8

casos, Yy de ellos, la mitad presentan un adecuado nivel neurolégico.

La incidencia de vasoespasmo sintomatico se promedia en el 20-30%,
aunque podria variar por diferentes factores como la presencia de HTA,

peor estado clinico, intensidad de la hemorragia ...
En los 30 meses de estudio pudimos alcanzar el tamafio de la muestra

adecuado para conseguir los objetivos propuestos: 120 HSA y de 24-36

casos de vasoespasmo sintomatico.
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13. ANALISIS ESTADISTICO.

Para el analisis estadistico se utilizo el paquete SPSS 18.00.

Se consideraron resultados estadisticamente significativos los valores
de p < 0.05.

Las variables continuas se expresaron como media y su desviacion
estandar y se analizaron mediante comparacion de medias utilizando el

test de la t de Student o U de Mann-Whitney cuando se preciso.

Las variables cualitativas se compararon con el test de Chi Cuadrado o

el test exacto de Fisher.

Se realiz6 la curva ROC para el célculo del mejor punto de corte del

aumento de VM/ 24 horas en el periodo pre-vasoespasmo.
Para las variables de los resultados funcionales medidos mediante la

escala Glasgow Outcome Scale (GOS) se aplicé el anélisis univariante

y multivariante ;05 206).

156



14. ASPECTOS ETICOS.

Se seguieron las recomendaciones de la Declaracion de Helsinki en

materia de investigacion.

El paciente fue informado de forma oral del interés de su caso e
inclusion en el estudio, no siendo necesaria la autorizacion escrita por
ser un estudio en el que no se realiz6 ninguna intervencion medica ni se
obtuvieron muestras bioldgicas para analisis, fuera de las usuales de la

practica clinica habitual.

Se mantuvo la confidencialidad de los pacientes, adjudicandoles un
cddigo formado por 2 digitos iniciales que correspondia al codigo del
hospital que realizd la primera asistencia, seguido del ndmero de

historia que constara hasta de 7 digitos.

La hoja de recogida de datos permanecié custodiada por los

responsables del estudio.
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1. DATOS DESCRIPTIVOS DE LA POBLACION A
ESTUDIO.

1.1. Pacientes Incluidos.

La muestra objeto de estudio estaba compuesta por 123 pacientes con
diagnostico de hemorragia subaracnoidea espontanea, que se incorporan

de forma consecutiva.

1.2. Pacientes Excluidos.

Solo un paciente fue excluido del estudio debido a no presentar
adecuada ventana sonografica, siendo estudiados un total de 122

pacientes en la muestra final.

1.3. Sexo.

De los 122 pacientes incluidos, existié un ligero predominio del sexo

femenino, superando en un 4,7% a los de sexo masculino (g, 1.

1.4. Edad.

La edad de aparicion oscild en el rango de 22 a 86 afios (ig, 2).
Presentando como valor de la moda de edad 46 afios y la media y

desviacion estandar de 54,13 + 13,7 afos, siendo ésta similar en ambos
sexos, mujeres 54,95 + 13,66 y hombres 53,37 + 14,36 afios (g, 3).
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Fig. 1: Distribucion por sexo de la hemorragia subaracnoidea espontanea.
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Fig. 2: Distribucion por edad de la hemorragia subaracnoidea espontanea.
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Fig. 3: Distribucién por edad y sexo de la hemorragia subaracnoidea espontanea.

1.5. Hipertension Arterial.

De los factores de riesgo asociados al desarrollo de hemorragia
subaracnoidea esponténea, la hipertension arterial estaba presente en el
35% de los casos (g, 4, Si bien en el 7% de los pacientes encuestados no

consta la recogida de dicho antecedente personal.
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Fig. 4: Distribucion de la muestra de los pacientes segun presencia de HTA.
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1.6. Alteraciéon del Nivel de Conciencia.

El nivel de conciencia, valorado mediante la Escala de Coma de
Glasgow, de los pacientes incluidos en el estudio destaca que en el
63,9% presentaban un estado de conciencia indemne. El 33,5% de los
pacientes se encontraban somnolientos o0 con una leve afectacion
neuroldgica. El tramo en el que los pacientes se encuentran obnubilados
es del 2,4% (g 5).
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Fig. 5: Distribucion de la hemorragia subaracnoidea por alteracion del nivel de conciencia.

1.7. Clasificacion de los Pacientes sequn Escalas Especificas de

Gravedad.

1.7.1. Escala de Hunt-Hess

La distribucién de la gravedad segln esta escala en la poblacion

estudiada a su ingreso en el hospital, se muestra en la Fig. 6.
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N pacientes

Fig. 6: Distribucion de los pacientes segun la Escala de Hunt-Hess.

1.7.2. Escala de la World Federation of Neurological Surgeons.

La distribucion de la poblacion estudiada a su ingreso en el hospital
segun la escala World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) se

muestra en la Fig. 7.
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Fig. 7: Distribucion por la escala WFNS.
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1.8. Presencia de Focalidad.

Una séptima parte de la muestra poblacional desarroll6 focalidad
neurologica (14%), entendiendo ésta como la presencia de paresias o

plejia de miembros y afasias (g g).

14% BNO
@Sl

86%

Fig. 8: Distribucién por la presencia de Focalidad Neurolégica.

1.9. Escala Anatomorradioldgica de Fisher.

La cuantia anatomorradiolégica de sangre en los espacios licuorales en

la muestra de estudio se distribuy6 segun la Fig. 9.

Al clasificar a los pacientes observamos:

- Grado I, que resultaron con una tomografia axial computerizada de
craneo normal 5 pacientes, lo que suponia el 4,1%. Suele ocurrir, bien

por presentar anemia intensa, bien porque la prueba de imagen se ha

realizado con una latencia prolongada.

- Grado I, definido como la presencia de una lamina fina de sangre
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subaracnoidea, acontecio0 en 21 pacientes (17, 2%), siendo
exclusivamente de localizacion perimesencefalica el 4,1%, es decir, 5
pacientes. Esta hemorragia estd circunscrita al tercio posterior de la

cisterna optoquiasmatica y esta limitada por la membrana de Liliquist.

- Grado Il este grado muestra el maximo riesgo de vasoespasmo. Se
ha encontrado en 38 pacientes (30, 14%).

- Grado 1V, con el maximo riesgo de desarrollar hidrocefalia obstructiva
e hipertension endocraneal se muestra en el 47, 5%, lo que significa que

afecta a 58 pacientes.

N pacientes
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, 38
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\% 1 1

Fig. 9: Distribucién de la Escala de Fisher de la hemorragia subaracnoidea espontanea.

1.10. Latencias.

Se consideran dos tipos de latencias: la demora de la enfermedad
cerebrovascular y el periodo diagndstico-terapéutico de la causa
desencadenante.
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1.10.1. Tiempo de Demora del Diagnostico de la Hemorragia

Subaracnoidea Espontanea.

Se define como el tiempo transcurrido entre el sintoma inicial, que
actia como marcador del proceso, hasta el diagnostico de certeza
constatado mediante tomografia axial computarizada o a la puncion

lumbar en el hospital que atiende inicialmente al paciente.

En nuestra poblacion, el 70,4% de los pacientes acudieron a un centro
hospitalario en las primeras 24 horas del inicio de la clinica y en 36

casos (29,5%) lo hizo con posterioridad.

El tiempo medio de realizacion de la tomografia computerizada fue de

9 horas y 30 min.

1.10.2. Tiempo de Demora de la Arteriografia Cerebral

Diagnostico y Terapéutica.

Seré definido como el tiempo que transcurre entre el registro de ingreso
en el hospital y la hora en la que se le realiza la arteriografia diagndstica
de la causa que generd el sangrado y la exclusion de la misma. La

media de realizacion de la prueba fue de 57 horas.

1.11. Etiologia del Sangrado.

Se efectud arteriografia de la vasculatura cerebral con intencion
diagnostico-terapéutica a todos los pacientes, salvo a uno de ellos por

fallecimiento previo a su realizacion.

De los 121 pacientes con arteriografia realizada y que presentan
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sangrado, el 68% se deben a causas aneurismaticas (ig. 10),

Los resultados restantes de las pruebas arteriografias realizadas se

muestran en la Figura 11.

La presentacion unica del aneurisma predominé (60 pacientes), sobre la

localizacion fue multiple, que aparecié en el resto de los pacientes.

En cuanto a la localizacion mas frecuente de los aneurismas no hubo

predominio del lado derecho sobre el izquierdo.

Los aneurismas a nivel de la arteria comunicante anterior fue la
localizacion mas prevalente (27 pacientes) sobre el resto de las

localizaciones g, 12).

™ NO ANEURISMA = ANEURISMA

Fig. 10: Distribucion de pacientes con sangrado aneurismético
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Fig. 11: Distribucion etiologica de la hemorragia subaracnoidea esponténea
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ACI: Arteria carétida interna AB: Arteria basilar

ACP: Arteria cerebral posterior AV: Arteria vertebral

ACOP: Arteria comunicante posterior | AcoA: Arteria comunicante anterior
ACM: Arteria cerebral media PICA: Arteria cerebelosa inferoposterior
ACA: Arteria cerebral anterior OFT: Artera oftalmica

Fig. 12: Distribucion por localizacién Aneurismatica.
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1.12. Complicaciones Secundarias a la Hemorragia

Subaracnoidea Espontanea.

1.12.1. Ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos.

Se estableciéo que los pacientes que desarrollaran un grado clinico

severo ingresaran en la Unidad de Cuidados Intensivos Neuroldgicos.

Del total de la muestra de pacientes del estudio requirieron ingreso 76
pacientes y el resto quedd ingresado en planta del servicio de

Neurocirugia del hospital (g, 13).

EPLANTA

gaucl

Fig. 13: Distribucion por ingreso en las principales areas del Hospital.

Entre los motivos que ocasionaron la necesidad de ingreso en la Unidad
de Cuidados Intensivos neuroldgica fueron la gravedad medida segun la
escala clinica de Hunt-Hess, la exclusion quirdrgica del aneurisma
mediante clipeado, el resangrado, la hidrocefalia y el riesgo de

vasoespasmo.
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1.12.2. Complicaciones Neuroldgicas No VVaso espasticas.

Mas de un tercio de los pacientes del grupo de estudio, 10 que suponen
el 39,3%, presentaron complicaciones neuroldgicas como desarrollo de

nuevo episodio de sangrado e hidrocefalea.

1.12.2.1. Resangrado.

Del total de la poblacion, 14 pacientes, sufrieron un episodio de
resangrado, lo que supone casi el 11,4% de la muestra (g 14).
Representa més de la cuarta parte de las complicaciones totales
(27,4%).

ENO
W SI

39%

11%

Fig. 14: Distribucion por frecuencia de resangrado.

1.12.2.2. Hidrocefalia.

En 16 pacientes del total poblacional se desarrollé esta complicacion en
algin momento de su evolucion, lo que significa un 13,1% de los

afectados por la enfermedad (g 15). ESto representaria casi un tercio de

170



las complicaciones totales (31,4%). El tiempo de insercion del drenaje
ventricular externo tuvo una duracién promedio de 8,3 dias, con un

rango entre 1y 32 dias.

ENO
87% ms

13%

Fig. 15: Distribucion por frecuencia de hidrocefalia.

1.13. Resultados Funcionales de los Pacientes con Hemorragia

Subaracnoidea al Alta Hospitalaria.

1.13.1. Mortalidad al Alta Hospitalaria.

La mortalidad intrahospitalaria de la poblacion en estudio fue de 16
pacientes (g 16), Siendo globalmente la estancia media de los pacientes
de 26 dias.

Entre las causas de mortalidad en este periodo destacan la muerte

encefalica y el sindrome de fracaso multiorganico (ig. 17),
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Fig. 16: Exitus letalis en la poblacion total al alta del hospital.

1.13.2. Morbilidad al Alta Hospitalaria.

Las secuelas se valoraron mediante la escala de valoracion general de la
discapacidad Glasgow Outcome Scale, mostrando una muy buena
evolucién en el 80,5% que corresponde al grado IV y V. El resto de la

distribucion se presenta en la Figura 18.
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Fig. 17: Causas de mortalidad a la salida del hospital.
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Fig. 18: Resultados funcionales segun la escala funcional Glasgow Outcome Scale.

1.14. Resultados Funcionales de los Pacientes con Hemorragia

Subaracnoidea a los 10 Aios de Evolucion.

1.14.1. Datos Generales.

Como hemos resefiado con anterioridad, durante el periodo de estudio
de los 122 pacientes fallecieron 16 de los mismos, con predominio de
causa neurologica (muerte encefalica), quedando para su valoracion
funcional a los 10 afios del estudio 106 pacientes, con un sesgo por
pérdida de 2 pacientes, al ser dichos pacientes extranjeros y no

pudiendo ser localizados.

Por tanto, se valor6 el estado funcional de 104 pacientes, a través de
contacto telefonico como a través de las revisiones realizadas y
descritas por los especialistas adscritos al Servicio de Neurocirugia, al

de NeuroRehabilitacion en la estacion clinica, DAE-Diraya Atencion
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Especializada. Asi como, mediante la informacion aportada por su

Médico de Atencion Primaria.

1.14.2. Glasgow Outcome Scale Grado 5.

Del total de pacientes, el 64,42% mostré una buena recuperacion a los
10 afios, con integracion a la vida normal a pesar de un leve déficit
neuroldgico o psicoldgico.

La mayor parte de ellos (62 pacientes) partian ya de un GOS 5.

Cuatro de los restantes pacientes partian de un GOS 4 y un solo

paciente, lo hacia desde un GOS 3.

1.14.3. Glasgow Outcome Scale Grado 4.

Los pacientes que muestran una discapacidad moderada, pero

independientes son el 15,38%.

De estos pacientes, seis de ellos se mantienen en el mismo resultado

funcional que en el momento del alta, GOS 4.

Otros 7 pacientes de los 16 empeoran su situacion funcional, pasando
de GOS 5 a 4. Dicho deterioro del estado funcional no tuvo relacion
con su cuadro de inicial HSA en seis de estos pacientes (insuficiencia
cardiaca, efectos secundarios de tratamientos para erradicacion de
neoplasias, accidentes de trafico y accidentes cerebrovasculares
isquémicos). El paciente restante presentd alteraciones mnésicas y
Sindrome de Terson con relacion al episodio de hemorragia

subaracnoidea.
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En cambio, los tres pacientes restantes mejoraron su situacion
funcional, de GOS 3 a 4.

1.14.4. Glasgow Outcome Scale Grado 3.

Los pacientes con una discapacidad importante a los 10 afios de

evolucion son el 6,73%.

De ellos han empeorado su situacion clinica 5 de ellos por desarrollo de

demencia, edad avanzada o dolores incapacitantes.

1.14.5. Glasgow Outcome Scale Grado 1.

De estos 104 pacientes, a los 10 afios fallecieron el 13,5%.

Dos de estos pacientes fallecieron en domicilio a los pocos meses de su

participacion en el estudio (GOS inicial 2).

El resto partia de un GOS 4 y 5, falleciendo por causas sin relacién con
la hemorragia subaracnoidea (insuficiencia cardiaca, sospecha de TEP,
isquemia intestinal, ACV hemorragico, ACV isquémico, LOE cerebral,

longevidad) (ig. 19).

1.15. Diagnostico de Vasoespasmo Cerebral.

1.15.1. Diagnostico de VVasoespasmo Clinico.

La presencia de vasoespasmo clinico aparece en 21 pacientes de los
incluidos en el estudio, el 17,2% (g 22 Todos presentaban

vasoespasmo sonografico y el 61,9%, lo mostro arteriogréafico.
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Fig. 19. Resultados funcionales segin la escala funcional GOS a los 10 afios de evolucion.
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Fig. 22. Distribucion segun presencia de Vasoespasmo Clinico.
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1.15.2. Diagnéstico de VVasoespasmo Arteriografico.

Se diagnostico en la muestra a estudio vasoespasmo arteriografico en el
14,8% (18 pacientes) (g 21, 13 de ellos se acompanaban de

vasoespasmo clinico y sonogréfico.

1.15.3. Diagnéstico de VVasoespasmo Sonografico.

En cuanto al vasoespasmo sonografico aparecié en 24 pacientes, lo que
suponia el 19,7% (kg 22 De esos pacientes, 21 de ellos (87.5%)
desarrollaron vasoespasmo clinico y 13 de los mismos (54.2%),

vasoespasmo arteriografico.

De forma global, el vasoespasmo aparece en 29 de los pacientes

incluidos en el estudio, suponiendo un porcentaje del 23,8% (g, 23).
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Fig. 21. Distribucidn segun presencia de Vasoespasmo arteriografico.
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Fig. 22: Distribucion segun presencia de Vasoespasmo Sonogréfico.
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Fig. 23: Distribucion segun presencia de VVasoespasmo.
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1.16. Tratamiento Administrado a los Pacientes con

Hemorragia Subaracnoidea.

1.16.1. Tratamiento General.

Casi la totalidad de la poblacion de la muestra recibieron tratamiento

analgésico adecuado en el Area de Urgencias.

Se prescribieron farmacos antihipertensivos para el control de las cifras

tensionales en la sexta parte de la poblacion.

La profilaxis del vasoespasmo con nimodipino se utilizo en algo més de
la 4/5 partes de los pacientes, usando en la mitad de los pacientes la via
enteral. Se administré la dosis habitual recomendada. Los motivos para
no administrar el tratamiento con los antagonistas del Ca®* fueron la

presencia de hidrocefalea e hipertension intracraneal ig 24)

En ningun paciente se administro tratamiento con corticoides o agentes

fibrinoliticos.

ANALGESICOS
NIMODIPINO

ANTIHIPERTENSIVOS

0 20 40 60 80 100

Fig. 24. Tratamiento médico general administrado a los pacientes con HSA espontanea.
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1.16.2. Tratamiento Especifico.

Un grupo de pacientes no recibié ningun tipo de tratamiento, ni

quirdrgico ni endovascular g 25).

1.16.2.1. Tratamiento Quirurgico.

Los tratamientos especificos de la enfermedad podemos dividirlos en
aquellos que depende de la exclusion del aneurisma mediante
procedimientos de tipo quirtrgico, bien sea mediante exclusién por
clipaje, que en nuestra serie es la sexta parte de los pacientes. No se
procedié en ninguno paciente a la exclusion del aneurisma mediante

técnica wrapping, drapping ni trapping.

1.16.2.2. Tratamiento Endovascular.

La exclusion definitiva con navegacion endovascular y embolizacién o
coiling se realizd en algo méas de la mitad de los pacientes y la
necesidad de realizar ambos procedimientos fue precisa en menos de la

décima parte.

1.16.2.3. Tratamiento de Optimizacion Hemodinamica.

Aquellos pacientes que presentaron deterioro neurolégico isquémico, al
menos, uno de los tres componentes de la triple H (13 pacientes) se
utilizo, ya bien fuese la induccion de hipertension arterial (12 pacientes)
mediante drogas vasoactivas, la hipervolemia (15 pacientes) con la
administracion de sueroterapia isotonica o la hemodilucion (17
pacientes) para conseguir un hematocrito del 32%, con eficacia probada

en 8 pacientes.
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Fig. 25. Tratamiento definitivo de la causa del sangrado.
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2. DATOS ESTADISTICOS DE LA POBLACION A
ESTUDIO.

2.1. Factores Predictores de Morbilidad al Alta Hospitalaria.

Analisis Univariante.

2.1.1. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional con la

Escala Hunt-Hess al Alta Hospitalaria.

Los resultados obtenidos muestran que existe una relacién
estadisticamente significativa (p = 0,001) entre el resultado funcional
medido mediante la escala GOS y la distribucion de la gravedad segun
la Escala de Hunt-Hess. Aquellos pacientes con un buen grado clinico al
ingreso (Escala Hunt-Hess de I-11), en el momento del alta hospitalaria
el 88% de ellos presentaban una adecuado resultado funcional (GOS >
4). Los pacientes con un grado Il en la Escala de Hunt-Hess mostraban

2,4 veces mas probalidad de un pobre resultado funcional (rspia 1),

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razon de ventajas para
GOS ALTA (agrupado) (<=3 ,232 ,091 ,589
 4+)
Para cohorte H-H
,552 ,339 ,898

(agrupado) = <=2
Para cohorte H-H

2,382 1,467 3,869
(agrupado) = 3+
N de casos validos 122

Tabla 1: Estimacion del riesgo entre resultado funcional y Escala de Hunt-Hess.
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2.1.2. VValoracion de la Relacion del Resultado Funcional con el

Resangrado al Alta Hospitalaria.

Al valorar la presencia de resangrado en la evolucion de la hemorragia
subaracnoidea, se encuentra una relacion estadisticamente significativa
(p = 0,000). De los pacientes con ausencia de nuevo episodio
hemorragico, el 95,9% mostraban un buen resultado funcional al alta
hospitalaria. La probabilidad de un mal resultado funcional es 10,2

veces mayor en caso de desarrollar un cuadro de resangrado (tapia 2)-

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razodn de ventajas para
GOS ALTA (agrupado) (<=3 ,060 ,016 ,216
[ 4+)
Para cohorte
,608 ,433 ,855

RESANGRADO = NO
Para cohorte

10,208 3,501 29,766
RESANGRADO = Sl
N de casos validos 122

Tabla 2: Estimacion del riesgo entre resultado funcional y la presencia de resangrado.

2.1.3. VValoracioén de la Relacién del Resultado Funcional con la

Necesidad de Insercion de Drenaje Ventricular Externo al Alta

Hospitalaria.

La necesidad de insercion de un drenaje ventricular externo por
desarrollo de hidrocefalea aguda condiciona un mal resultado funcional
(p = 0,000). EI 94,9% de los pacientes que no necesitan de su insercion

a lo largo de su estancia hospitalaria, mostraban un GOS al alta, de
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buen resultado funcional. La probabilidad de mostrar un mal resultado

clinico era aproximadamente nueve veces mayor (tapia 3).

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razoén de ventajas para
GOS ALTA (agrupado) (<=3 ,064 ,019 ,212
/ 4+)
Para cohorte DVE = NO 571 ,394 827
Para cohorte DVE = SI 8,983 3,446 23,421
N de casos validos 122

Tabla 3: Estimacion del riesgo entre resultado funcional y la necesidad de colocacion de
DVE.

2.1.4. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional con la

Necesidad de Ingreso en Cuidados Intensivos al Alta

Hospitalaria.

Existe una relacion estadisticamente significativa (p = 0,004) entre la
necesidad de ingreso en Cuidados Intensivos y el mal resultado clinico
del paciente. El 87,5% de estos pacientes mostr6 un GOS de mal
resultado funcional. Al analizar la estimacion del riesgo, la probabilidad
de mal resultado funcional era de 1,6 veces mas en lo pacientes con
necesidad de ingresar en UCI, con respecto aquellos pacientes que

pudieron ser tratados en planta de hospitalizacion (rapia 4).

2.1.5. Valoraciéon de la Relacién del Resultado Funcional vy el

Desarrollo de VVasoespasmo al Alta Hospitalaria.

En cuanto a la relacion entre la presencia de vasoespasmo Y el resultado
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funcional, existe una relacion estadisticamente significativa, p = 0,007.
El 85,7% de los pacientes que mostraban un buen resultado funcional al
alta, no habian desarrollado durante su estancia hospitalaria
vasoespasmo. Al analizar la estimacion del riesgo existe una
probabilidad tres veces mayor de peor resultado funcional en caso de

desarrollar vasoespasmo (rapia s) (rig. 26).

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razodn de ventajas para
GOS ALTA (agrupado) (<=3 ,183 ,051 ,653
[ 4+)
Para cohorte UCI = NO ,285 ,097 ,841
Para cohorte UCI = S 1,559 1,237 1,965
N de casos validos 122

Tabla 4: Estimacion del riesgo entre resultado funcional y UCI.

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razdn de ventajas para
GOS ALTA (agrupado) (<=3 ,233 ,087 ,627
[ 4+)
Para cohorte VE DTC = NO ,681 ,481 ,963
Para cohorte VE DTC = Sl 2,917 1,481 5,744
N de casos validos 122

Tabla 5: Estimacion del riesgo entre resultado funcional y desarrollo de vasoespasmo.
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Fig. 26. Relacion entre resultado funcional y desarrollo de vasoespasmo.

2.1.6. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional y la

Edad del Paciente al Alta Hospitalaria.

Cuando estudiamos la relacion entre el resultado funcional medido
mediante la escala Glasgow Outcome Scale y la edad de los pacientes
de la muestra cuando se produjo el evento hemorrdgico, no

encontramos asociacion causal (rapia ).

VARIABLES P ESTIMACION
RIESGO

ESCALA HUNT-HESS 0,001 2,382

RESANGRADO 0,000 10,208

DRENAJE VENTRICULAR 0,000 8,983

EXTERNO

INGRESO UCI 0,004 1,559

VASOESPASMO 0,007 2,917

EDAD NS e

Tabla 6. Resumen de las variables asociadas con el resultado funcional de la enfermedad.
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2.2. Factores Predictores de Morbilidad al Alta Hospitalaria.

Analisis Multivariante.

2.2.1. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional con la

Escala Hunt-Hess al Alta Hospitalaria.

Cuando se realiza el analisis multivariante excluyendo los factores que
no mostraban asociacién en el analisis univariante como la edad, se
mantiene la relacion entre el resultado funcional del paciente con
episodio hemorragico y el estado neuroldgico del paciente en el
momento del ingreso hospitalario con una p = 0,043. El presentar al
ingreso un grado Il de la escala de Hunt-Hess hace que el paciente
tenga 3,5 veces mas probabilidades de presentar un peor estado

neuroldgico al alta hospitalaria del paciente.

2.2.2. VValoracion de la Relacion del Resultado Funcional con el

Resangrado al Alta Hospitalaria.

Se contintia observando una relacion estadisticamente significativa, p =
0,001, entre el mal resultado funcional del paciente con la presencia de
un nuevo sangrado subaracnoideo. La probabilidad es de 16,8 veces
mas de que el paciente presente una discapacidad moderada-severa o

incluso, fallezca ante la presencia de resangrado.

2.2.3. VValoracion de la Relacién del Resultado Funcional con la

Necesidad de Insercion de Drenaje Ventricular Externo al Alta

Hospitalaria.

La necesidad de insercion de drenaje ventricular externo en el paciente

con presencia de hidrocefalea se relaciona de forma significativa con el
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resultado funcional, p = 0,014. Es decir, el paciente tiene 6,4 veces mas
de probabilidades del desarrollo de secuelas incapacitantes o

fallecimiento.

2.2.4. VValoracion de la Relacion del Resultado Funcional con la

Necesidad de Ingreso en Cuidados Intensivos al Alta

Hospitalaria.

Al realizar el andlisis multivariante, no existe una relacion
estadisticamente significativa entre la necesidad de ingreso del paciente
con hemorragia subaracnoidea en la Unidad de Cuidados Intensivos y el

resultado funcional, p = 0,7.

2.2.5. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional v el

Desarrollo de VVasoespasmo al Alta Hospitalaria.

Se mantiene una relacion estadisticamente significativa, p = 0,049, entre
el desarrollo de vasoespasmo como complicacion de la hemorragia
subaracnoidea y el resultado funcional en el momento del alta del
paciente. La probabilidad del un mal resultado funcional es de cuatro

veces mas que aquel paciente que no presenta esta complicacion.

Se muestra un resumen de los resultados en la Tabla 7.
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B Error Wald al Sig Exp (B)
Standard

Hunt-Hess 1,266 0,627 4,080 1 0,043 3,545
Vasoespasmo | 1,405 0,713 3,881 1 0,049 4,077
Drenaje 1,857 0,753 6,080 1 0,014 6,403
Ventricular
Externo
Ingreso UCI | 0,366 0,887 0,170 1 0,680 1,442
Resangrado | 2,819 0,831 11,494 1 0,001 16,753
Constante -4,274 1,186 12,983 1 0,000 0,014

Tabla 7. Analisis Multivariante de factores relacionados con el resultado funcional al alta

hospitalaria.

2.3. Factores Predictores de Morbilidad a los 10 Afos de

Evolucion. Analisis Univariante.

2.3.1. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional con la

Edad de los Pacientes a los 10 Aifos de Evolucion.

Al relacionar, el resultado funcional a los diez afios de evolucion del
sangrado inicial con otros factores, s6lo se observa una relacion
estadisticamente significativa, p = 0,009, con la edad. Al estimar el
riesgo, los pacientes menores de 50 afios mostraban 2,7 veces mas de
probabilidades de presentar un buen resultado funcional a los diez afos

de evolucion (rapias).
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Risk Estimate

95% Confidence Interval
Value Lower Upper
Odds Ratio for GOS10A (0/ 1) 4,354 1,350 14,043
For cohort EDAD10A =0 2,657 1,073 6,580
For cohort EDAD10A =1 ,610 ,452 ,824
N of Valid Cases 104

Tabla 8. Estimacion del riesgo del resultado funcional con la edad.

2.3.2. Valoracion de la Relacion del Resultado Funcional con

Otros Factores a los 10 Aflos de Evolucidn.

El resultado funcional a largo plazo no mostraba relacion con la Escala
de Hunt-Hess, ni con el desarrollo de un nuevo episodio de sangrado, ni
tampoco mostraba ninguna relacién con la presencia de vasoespasmo

durante el ingreso hospitalario inicial (tapiag).

VARIABLE P ESTIMACION RIESGO
ESCALA HUNT-HESS NS e

RESANGRADO NS e

DRENAJE VENTRICULAR NS e

EXTERNO

INGRESO UCI NS, e

VASOESPASMO NS e

EDAD 0,009 2,657

Tabla 9. Resumen de las variables asociadas al resultado funcional de la enfermedad
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2.4. Factores Predictores de Morbilidad a los 10 Afos de

Evolucion. Analisis Multivariante.

Valorando los resultados del analisis multivariante, se mantiene sélo la
asociacion del resultado funcional a los diez afios del evento con la
edad, p = 0,010. No existe relacion con el grado de la escala de Hunt-
Hess, la presencia de un nuevo episodio de sangrado, la necesidad de
colocacién de drenaje ventricular externo, el ingreso en la Unidad de

Cuidados Intensivos y el desarrollo de vasoespasmo cerebral (tapia 10

VARIABLE P

ESCALA HUNT-HESS N.S.
RESANGRADO N.S.
DRENAJE N.S.
VENTRICULAR

EXTERNO

INGRESO UCI N.S.
VASOESPASMO N.S.
EDAD 0,010

Tabla 10. Resumen de las variables asociadas al resultado funcional.

2.5. Factores Sonograficos Predictores de \asoespasmo

Cerebral.

2.5.1. Generalidades del Reqgistro Sonoqgrafico.

Se realizaron estudios sonograficos cerebrales mediante DTC en el

100% de los pacientes de la muestra.
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En el periodo de los tres primeros dias de ingreso se obtuvieron un total
de 146 registros sonograficos. Cuando se revisaron dichos registros, se
objetivd un patron de alta velocidad sonografico en 38 pacientes
(31,1%), en algin momento de la evoluciéon clinica de la enfermedad.
Del total de los enfermos, 14 de ellos presentaron altas VM de forma

bilateral con un IL inferior a 3, en posible relacion a hiperemia cerebral.

2.5.2. Registro Sonografico Diagnéstico de \asoespasmo

Cerebral mediante Aumento del Valor Absoluto de la

Velocidad media.

Como hemos mencionado anteriormente, en 24 pacientes del total de la
muestra se obtubieron registros compatibles con vasoespasmo
sonografico, es decir, presencia de VM elevadas, de forma uni o

bilateral y asociado a un IL elevado.

Las VM medias mé&ximas fueron superiores a 120 cm/ seg (VM 177 +/-
45 cm/seg), excepto un paciente que desarroll6 hidrocefalea sin

necesidad de insercion de drenaje ventricular y su VM fue menor.

Del total de pacientes con vasoespasmo sonogréafico, tres de los mismos
no mostraron deterioro neuroldgico isquémico (DNI), con una VM

méaxima de 171 +/- 41 cm/ seg..

Por tanto, los pacientes que desarrollaron DNI tardio fueron 21 (17,2%).
Todos ellos mostraron un patron sonografico de vasoespasmo previo a la
aparicion de la focalidad neuroldgica, con una VM méxima de 183+/- 49

cm/ seg.

El comienzo del vasoespasmo sonografico ocurrio a los 7+/- 3,9 dias

del inicio del sangrado y el valor més alto de velocidad insonada fue al
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décimo dia de evolucion del mismao.

El incremento medio de velocidad insonada durante los tres primeros
dias, tras el episodio de hemorragia subaracnoidea, en el grupo de
pacientes con DNI fue de 22+/- 5 cm/seg en 24h. Cinco de estos 21
pacientes acudieron al hospital después del tercer dia del sangrado y por
tanto, sus VM iniciales en la ACM fueron superiores de 120 cm/seg
(VM de 217 +/- 48 cm/ seg).

Del total de la muestra, 84 pacientes no desarrollaron alteracion
neuroldgica y sus estudios sonograficos se encontraban dentro de los
valores de la normalidad, pero 2 de estos enfermos mostraron
vasoespasmo arteriografico con una VM maxima de 67,98+/- 16,6 cm/
seg Y el incremento de velocidad/ 24 horas en el grupo que presenté un

patron normal en el registro DTC fue de 8,30 +/- 4,5 cm/ seg.

La diferencia con las VM maximas y la diferencia con el aumento de
velocidad/ 24h del grupo con desarrollo de vasoespasmo sonografico y
DNI fue estadisticamente significativa (p < 0,001 y p < 0,01,

respectivamente) (rapia 11).

Aumento
VM (SD) cm/s 1L VM (SD)

cm/s

VASOESPASMO si 21 183 (49) * >3 22(85)**
NO 3 171 (41) * >3
NORMAL NO 84 67,98 (16,6)* N.p. 83 (4,5)**

DTC: Doppler transcraneal. DNI: Deterioro neurolégico isquémico. VM: Velocidad media. SD: Desviacion
standard. N.P.: No procede. * p < 0,001.** p< 0,01
Tabla 11: Comparacién registros sonograficos de pacientes con patrén vasoespastico y con

patron normal.
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2.5.3. Reqistro Sonografico Predictor de \asoespasmo

Cerebral mediante Incremento Diario de la \Velocidad Media.

Con la intencidn de identificar a los pacientes en riesgo de desarrollo de
lesion isquémica cerebral tras el episodio de sangrado subaracnoideo
valorando el aumento de la velocidad media en el seguimiento del
registro sonografico en los primeros dias de evolucion del sangrado, se
incluyeron 88 registros sonogréficos de enfermos con al menos dos
registros realizados durante los primeros tres dias y sin desarrollo
posterior de hiperemia y con los resultados obtenidos se realizé analisis

estadistico mediante curva ROC.

Los datos obtenidos mostraron que los aumentos de las velocidades
medias en la arteria cerebral media podian diferenciar a los pacientes en
riesgo de desarrollo de DNI (AUC: area baja la curva: 0,973, p < 0,001)

(Fig. 27).

El mejor punto de corte para valorar el riesgo de desarrollo de lesion
isquémica vascular cerebral, en cuanto al aumento de la velocidad
media en la arteria cerebral media durante los tres primeros dias, era 21
cm/ seg con una sensibilidad del 85,7%, especificidad del 96,6%, valor
predictivo positivo (VPP) del 85,7% y valor predictivo negativo (VPN)
del 97,2%.
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Fig. 27. Anélisis mediante curva ROC del aumento de VM en ACM durante los tres primeros

dias después del sangrado.
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1. INTRODUCCION.

El presente estudio se caracteriza por ser longitudinal, prospectivo y
observacional. Durante el periodo de estudio, comprendido desde el 1
de abril del 2005 hasta el 31 de diciembre del 2007, se han incluido un
total de 122 pacientes, atendidos en los servicios de Urgencias,
Cuidados Intensivos y Neurocirugia del Hospital Universitario Virgen
del Rocio, con la caracteristica de ser un centro monogréafico y de

referencia para patologia vascular cerebral.

Para el personal sanitario que tratamos pacientes con hemorragia
subaracnoidea sin deterioro neuroldgico inicial es un reto el intentar
disminuir la morbimortalidad asociada a la enfermedad y al desarrollo
de complicaciones como el deterioro neurologico isquémico tardio
manifestado por la presencia de focalidad neuroldgica y déficits
cognitivos que afectan a la integracion a la vida cotidiana a largo plazo

de estos pacientes.

Como herramientas no invasivas de screening y de diagnostico de las
complicaciones neurologicas poseemos la exploracion clinica y la
sonografia Doppler transcraneal que pueden proveer una informacion

continua y fiable para detectar estos efectos indeseables.

Las escalas de gravedad utilizadas, hasta el momento, para catalogar a
los pacientes con presencia de hemorragia subaracnoidea son
principalmente clinicas, aportando informacion prondstica global de
los pacientes, asi como una aproximacion al riesgo de desarrollo de
Vasoespasmo (»ss239240). SiN embargo, el uso de las escalas, no nos
permiten una evaluacion continua de los pacientes. El seguimiento
mediante estudio Doppler transcraneal permitiria una mayor

discriminacion para identificar que pacientes pueden desarrollar
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vasoespasmo tardio a pesar de la buena situacion inicial postsangrado,

sentando las bases de nuestro trabajo.

En cuanto a las ventajas de la sonografia Doppler es que no es invasiva,
se puede realizar a pie de cama Yy repetir tantas veces como sean

necesarias y con pocos efectos secundarios.

Este método diagnostico tiene sus limitaciones técnicas y anatémicas,
como son la ausencia de capacidad de proveer de informacion de la
vasculatura distal cerebral. La insonacion correcta de los vasos es
operador dependiente y al menos el 10% de los pacientes no tienen una
adecuada ventana 0sea y a veces, puede existir una pobre correlacion

con la arteriografia a nivel del territorio de la arteria cerebral anterior

(94, 207).

La sonografia Doppler transcraneal es capaz en los primeros dos a
cinco dias de evolucion de detectar vasoespasmo, antes de que
clinicamente sea evidente y esta informacion puede ser usada para
optimizar el manejo hemodinadmico de estos pacientes. Por ello, el flujo
deberia ser medido en cada una de las arterias cerebrales al ingreso del
paciente, obteniendo los valores basales y posteriormente, cada dos dias
hasta que desaparezca el riesgo de desarrollo de vasoespasmo. En los
dias 5-12 dias, puede detectar la progresion a vasoespasmo Severo
cuando se desarrolla déficit isquemico tardio por falta de perfusion,
ayudando a planificar la realizaciébn de angioplastia y perfusion
intrarterial de nimodipino. La maxima sensibilidad de la técnica para
detectar vasoespasmo es al 8° dia después del episodio sangrado. A
partir del 12° dia es capaz de documentar la resolucién del vasoespasmo
despues del tratamiento meédico o endovascular y el desarrollo de los
infrecuentes casos de vasoespasmo tardio o de rebote al final de la

segunda o tercera semana tras el sangrado (zos 209 210).
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Asi, la Academia Americana de Neurologia (AAN) recomienda su uso
para el diagnéstico y seguimiento del vasoespasmo con un nivel de
evidencia tipo A, clase Il y a su vez, estd incluido en las guias de

practica clinica por la alta sensibilidad y valor predictivo negativo que

POSEE (94,112,209,211,212,213).

La técnica ha demostrado en varios estudios una especificidad elevada
para el diagnostico precoz de vasoespasmo cuando la velocidad media
es mayor de 120 cm/ seg, mejorando dicha especificidad cuando se
asocia con el indice de Lindegaard (214215 Aquellos pacientes con
velocidades superiores a 160 cm/seg en la arteria cerebral media
asociado a la diferencia de velocidades medias entre ambos hemisferios
mayor de 40 cm/ seg mostraron un estrechamiento significativo
angiografico (,16 En el estudio de Carrera et al, se demostr6 una baja
sensibilidad para predecir el desarrollo de infarto asociado a la
presencia de velocidades medias mayores de 120 cm/ seg, pero un 40%
de los pacientes con deterioro neuroldgico isquémico tardio nunca
tuvieron un flujo medio mayor de 120 cm/ seg. Esta prueba detecta
vasoespasmo, pero no se traduce directamente en un alto riesgo de
presencia de deterioro neurologico isquemico tardio (gp207210). EN la
revision realizada por Lysakowski y colaboradores, se obtuvo una baja
sensibilidad y alta especificidad a nivel de la arteria cerebral media y
unos valores bajos de sensibilidad, especificidad para la arteria cerebral
anterior, similares a los obtenidos en los estudios de Wozniak y
Langlois, realizados ambos afios atras. Otros autores han publicado una
buena sensibilidad y valor predictivo negativo, pero una baja
especificidad y valor predictivo positivo para la prediccion de deterioro
neurolégico isquémico tardio (194212.217.218). Se ha afirmado que los altos
valores de velocidad media a nivel de arteria cerebral media en el tercer
dia de evolucion del sangrado inicial, predice en el futuro el desarrollo

de vasoespasmo sintomatico (g, Ciertos estudios han asociado un
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indice de pulsatilidad menor de 0.8 al desarrollo de vasoespasmo

sintomatico, siendo un predictor independiente (10220).

Para mejorar la sensibilidad diagnéstica de la técnica, los clinicos han
combinado diferentes calculos sonograficos como el indice de
Lindegaard y el indice de espasmo que es la velocidad sonografica/
flujo sanguineo cerebral hemisférico en un modelo matematico (.10 la

relacion de volumen de flujo sanguineo, de ipsilateral a contralateral

(222).

A pesar de todos estos datos, es una técnica util para el screening de

Vvasoespasmo.
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2. DATOS DE RESULTADOS FUNCIONALES.

El nivel de afectacion neurologica de los pacientes que sufren una
hemorragia subaracnoidea espontanea se clasifica segln la escala de
Hunt-Hess (,23), 0 por la World Federation of Neurosurgical Surgeons
(WFENS) (224225, siendo de las escalas mas poderosas predictoras de
mortalidad y de discapacidad a largo plazo después de sufrir un
episodio de esta patologia (»,6). A parte de estas escalas, para describir
los resultados funcionales de los pacientes que sufren patologia
neurologica podemos utilizar la Glasgow Outcome Scale (GOS) (41), el

GOS extendido 2,7y 0 la escala de Rankin modificada (2g).

Como en otros estudios publicados, en este estudio se ha clasificado la
afectacion neurologica, al ingreso en el centro sanitario, mediante la
escala de Hunt-Hess y los resultados funcionales mediante la escala
GOS en el momento del alta hospitalaria y a los diez afios de evolucién
del sangrado inicial. La escala GOS inicialmente se utilizé para valorar
las secuelas en los pacientes que sufrian traumatismo craneo-encefélico
y se centra, principalmente, en determinar como el insulto neurologico
afecta al resultado funcional en aspectos vitales y no pretende
proporcionar informacion detallada de los déficits especificos. Como
ventajas es un instrumento sencillo y fiable para describir la
recuperacion del paciente (), facil de cumplimentar y de amplia
aplicacion mediante entrevista estructurada (25 Se puede incluir
informacion sobre el estado funcional del paciente previo al desarrollo
de la lesion neuroldgica y proporciona un méetodo para determinar el
efecto de las secuelas de la lesion en la evolucion, independientemente
de las enfermedades preexistentes (o9 Entre sus limitaciones no
permite la informacion detallada de las discapacidades especificas, sino
que informa de la valoracion global y es incapaz de reflejar las mejorias

sutiles del paciente. Su finalidad primordial es aportar un resumen
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global de la evolucidn y facilitar la comparacion, no describir aspectos
de disfuncion especificos (,3p. LOS pacientes pueden experimentar una
mejoria considerable en su capacidad funcional pero permanecer en la

misma categoria de resultado (31,

Al revisar los datos obtenidos en este estudio en el momento del alta
hospitalaria, el 13% de nuestros pacientes fallecié mayoritariamente en
muerte encefalica en relacion a un nuevo episodio de sangrado cerebral.
Los resultados funcionales iniciales fueron buenos. La mayor parte de
los pacientes mostraron una discapacidad leve o ausencia de la misma,
probablemente partiamos de un buen nivel neuroldgico al ingreso, a la
colocacion precoz de drenaje ventricular externo en caso de ser
necesario y al tratamiento hemodinamico y endovascular de los
pacientes que presentaron episodio de vasoespasmo. Sin olvidar que los
pacientes ingresaban en un centro de referencia de patologia vascular
cerebral con accesibilidad a radidlogos intervencionistas y/ o
neurocirujanos vasculares segun las necesidades de tratamiento del

paciente.

La mayoria de los articulos publicados que valoran los resultados
funcionales de pacientes tras sufrir un episodio de hemorragia
subaracnoidea lo que concluyen, mayoritariamente, es que aunque la
mortalidad permanece elevada en este tipo de pacientes, los mismos
pueden lograr un resultado funcional favorable en aproximadamente un

tercio de ellos (232,233,234).

El desarrollo de nuevos métodos diagndsticos y las mejoras terapéuticas
son probablemente responsables del descenso de la mortalidad y las
mejoras de los resultados funcionales desde los afios 70 a los 90 y entre
ellos podriamos citar el desarrollo de herramientas diagndsticas exactas

del origen del sangrado como de las complicaciones de esta enfermedad
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(siendo la mas temida el desarrollo de vasoespasmo), el uso de
nimodipino para reducir el riesgo de desarrollo de deterioro neuroldgico
isquéemico tardio, procedimientos quirdrgicos Yy endovasculares
desarrollados para ocluir el aneurisma roto y tratar complicaciones
como el vasoespasmo mediante angioplastia, desarrollo de unidades de
neurocriticos 'y  equipos  multidisciplinarios  formados  por
neuroenfermeras, neurocirujanos Vvasculares, neurorradi6logos Yy
neurointensivistas, asi como neurorehabilitadores y fisioterapeutas, el
acceso efectivo a las salas de neurorradiologia intervencionista y por
altimo, el manejo de pacientes en centros de referencia para la
hemorragia subaracnoidea con el uso de protocolos para el manejo de
este tipo de pacientes ya que es bien conocido que el hecho de tratar a
un numero elevado de pacientes con la misma patologia conduce a
menor mortalidad intrahospitalaria y mejores resultados funcionales
(235,236, 237,238,239). P€ro en los anos posteriores a los anos 90 existe un
plataeu en el resultado funcional que podria ser explicado porque se
tratan pacientes con comorbilidades importantes y ademas, son
pacientes de edad avanzada, asi como la ausencia de desarrollo de
nuevas intervenciones terapéuticas especificas para la hemorragia

subaracnoidea (249,241).

Como ya se ha descrito en el apartado de resultados, al alta hospitalaria
se observo un mal resultado funcional de los pacientes relacionado con
un peor nivel neurolégico en el momento del ingreso valorado por la
escala de Hunt-Hess, un nuevo episodio de sangrado cerebral, la
necesidad de insercién de drenaje ventricular por presencia de
hidrocefalea, y por ultimo, si el paciente desarrollaba vasoespasmo. En
cambio, no se encontro relacion entre la edad elevada de los pacientes y

el pobre resultado funcional.

En resumen, el paciente que desarrollaba complicaciones secundarias a
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la hemorragia subaracnoidea tenia mas posibilidades de un mal
resultado funcional. En cambio, durante el periodo inicial del

seguimiento del estudio.

En la revision bibliogréafica, la severidad del sangrado resangrado son
factores de mal pronostico funcional, al igual que el desarrollo de
convulsiones, complicaciones extracerebrales de la hemorragia
subaracnoidea, como la sepsis y las complicaciones asociadas al
método terapéutico seleccionado y las comorbilidades del paciente
(42243 S€ ha podido comprobar que un tercio de los pacientes
ingresados con mal grado clinico podrian desarrollar una buena
recuperacion funcional si son tratados de forma agresiva, es decir,
valorar la insercién de drenaje ventricular externo de forma precoz, en
caso de ser necesario (ssss2a424s. EN cuanto a la relacion entre el
desarrollo de vasoespasmo y el mal resultado funcional, recientemente,
se ha publicado que la presencia de peor grado clinico al ingreso
asociado a desarrollo de vasoespasmo y deterioro inicial o el
neuroldgico isquémico tardio serian predictores de peores resultados
«42). El desarrollo de vasoespasmo precoz, a las 48h de la presencia de
hemorragia subaracnoidea, se ha asociado a un resultado desfavorable y
mas alta mortalidad (,45 También, se han encontrado estudios recientes,
donde la presencia de vasoespasmo no era predictor de mal resultado
funcional de manera estadisticamente significativa probablemente a que
estos estudios incluyeron un pequefio nimero de pacientes con esta
complicacion. Otro estudio ha publicado que los registros sonograficos
de rutina no mejoraban los resultados funcionales de los pacientes con
hemorragia subaracnoidea, medidas mediante las escalas GOS, escala

Rankin modificada y la National Institute of Health Stroke Scale (,47).

Aunque no se ha encontrado relacion entre el resultado funcional y la

edad del paciente al alta hospitalaria se ha publicado que la edad

204



superior a 60 afios (,4g) €ra un predictor de mal grado clinico.

Otros factores que se han relacionado con malos resultados funcionales
tras una hemorragia subaracnoidea han sido las variaciones en los
niveles plasmaticos de sodio y glucosa, asi como los niveles precoces

de lactato (249,250,251).

Por tanto, no se deberia demorar la colocacion del drenaje ventricular
externo en los pacientes que presentan hidrocefalea, ni tampoco se
deberia retrasar el tratamiento definitivo precoz del aneurisma causante
del sangrado, principalmente de forma endovascular. Tampoco, se
deberian olvidar los métodos de screening para la deteccion precoz de
los pacientes en riesgo de desarrollo de vasoespasmo y posterior
deterioro neuroldgico isquémico tardio, todo ello con la intencion de
evitar las secuelas de esta devastadora enfermedad y disminuir el
importante gasto emocional del paciente y la familia, como el

econdémico para la sociedad.

Cuando se analizan estadisticamente, los resultados funcionales a los 10
afios de evolucion del sangrado inicial, se concluye que existe una
relacion entre el mal resultado funcional y el aumento de la edad, no
teniendo relacion con la enfermedad aguda. Durante estos diez afios
fallecen catorce pacientes, dos de ellos por consecuencia de la
hemorragia subaracnoidea inicial y el resto de pacientes por ancianidad,
accidentes cerebrovasculares isquémicos y hemorragicos, insuficiencia
cardiaca, isquemia intestinal, tromboembolismo pulmonar, traumatismo
craneoencefalico severo y lesion ocupante de espacio cerebral.
Mantenemos un buen resultado funcional de nuestros pacientes. No se

pudo concretar ninguna otra relacion con el mal resultado funcional.
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La relacion que se ha objetivado con la edad y el resultado funcional
también se ha encontrado en otros estudios donde se observé que el
numero de pacientes con vida independiente disminuyo al 50% a los 28

meses del sangrado (,43).

El estudio no ha sido capaz de relacionar, a los 10 afios de evolucion, el
resultado funcional con la presencia de vasoespasmo, aunque la
revision de estudios y ensayos publicados si ha la mostrado y han
concluido que el tratamiento endovascular puede mejorar el resultado
de pacientes con vasoespasmo severo/ refractario (,s; EI estudio
tampoco ha relacionado el resultado funcional a los diez afios y la
necesidad de ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos, pero en otra
revision publicada recientemente se ha podido comprobar que los
pacientes ingresados en unidades de Medicina Intensiva (Neurocriticos)
tenian una tasa de mortalidad mas elevada en relacion a la mayor
severidad clinica presentada por el paciente (,s3) Quizas el estudio no ha
podido encontrar una relacion con la necesidad de ingreso en la Unidad
de Cuidados Intensivos porque los pacientes incluidos en el estudio

partian de un buen nivel neuroldgico.

Durante estos diez afios de seguimiento se ha podido comprobar que
ciertos pacientes dados de alta con una exploracion clinica alterada
pueden mostrar una mejoria relevante de su estado neurologico durante
el seguimiento de los mismos, integrandose en la vida normal,
probablemente relacionado con el trabajo realizado por el Servicio de
NeuroRehabilitacion y el de los fisioterapeutas. Esta afirmacion ha sido
descrita en la literatura publicada. Por tanto, la movilizacion precoz de
estos pacientes, especialmente los de mal grado clinico, la
rehabilitacion neurocognitiva y motora realizada por los fisioterapeutas

probablemente incremente la oportunidad de un buen resultado
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funcional (,54) Como se ha objetivado en un estudio danés, los pacientes
con hemorragia subaracnoidea hacian mas progreso durante la
neurorehabilitacion y eran capaces de recuperarse a un nivel moderado
de independencia funcional, como comer, vestirse, ducharse/ bafarse,
subir escaleras de manera autosuficiente, asi como mejoria clara en la
compresion 'y expresion (s Otro estudio reciente también ha
observado que los pacientes con una hemorragia subaracnoidea sufrian
deterioro de su calidad de vida pero que despues de realizar
rehabilitacion, las discapacidades se podian mejorar en el seguimiento a

corto y largo plazo (sse),

En los supervivientes se deberia tener en cuenta que la calidad de vida a
largo plazo puede ser relativamente buena, aunque los problemas
emocionales pueden encontrarse infraestimados y ser una carga
continua (;57). No solo se han observado problemas emocionales, sino
que estos pacientes han presentado menores puntuaciones en los tests
de puntuacién de memoria, velocidad de procesamiento y atencion. En
las funciones prefrontales de orden superior (test de valoracion EF-
funcionamiento ejecutivo y reconocimiento de la emocion), también se
han objetivado resultados claramente alterados. Teniendo en cuenta la
importancia de estas funciones prefrontales de orden superior para el
funcionamiento de la vida diaria, las pruebas que miden el
reconocimiento de la emocion y EF deberian ser parte de la evaluacion
neuropsicologica después de sufrir una hemorragia subaracnoidea
(258.259). Cuando se valoran los sintomas de ansiedad y depresion estarian
presentes en casi la mitad de los pacientes que sobreviven a una
hemorragia subaracnoidea y permanecerian durante los primeros 2-5
afios. En un estudio publicado este afio, ha objetivado que el
enfrentamiento pasivo a los 3 meses después del episodio de sangrado
fue un predictor méas consistente de sintomas de ansiedad y depresion a

largo plazo (260,
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Dado que las discapacidades que produce la hemorragia subaracnoidea
tienen un coste elevado para la sociedad se han intentado realizar
scores, como el FRESH (Functional Recovery Expected After
Subarachnoid Hemorrhage: Recuperacion funcional esperada después
de la hemorragia subaracnoidea) con la intencion de pronosticar los
resultados funcionales, cognitivos y de calidad de vida a largo plazo
usando datos de hasta las 48h después del ingreso tras una hemorragia

subaracnoidea, mediante una herramienta multidimensional 61,

Los resultados funcionales obtenidos a los diez afios de evolucion de la
hemorragia subaracnoidea estan relacionados con la edad de los
pacientes, haciendo que la edad elevada y las comorbilidades del
paciente estén mas implicados en el resultado funcional que la
enfermedad aguda. Esto haria concluir que realizar estudios para
valorar la influencia del evento agudo en la mortalidad a largo plazo no

seria rentable.
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3. DATOS SONOGRAFICOS.

La tasa de HSA aneurismatica que hemos recogido en el estudio es
similar a la descrita en otras series europeas, las cuales oscilan entre el
75-80% (262).

Como objetivo secundario del estudio se quiere demostrar la utilidad
predictiva de la sonografia Doppler para el desarrollo de vasoespasmo
sintomatico en pacientes con hemorragia subaracnoidea y buen grado
neuroldgico al ingreso, durante las primeras 72h de evolucion del
sangrado. Se pretende establecer que pacientes con bajo grado de
afectacion clinica establecida mediante la escala de Hunt-Hess, que son
ingresados en el area de urgencias, deberian recibir un seguimiento
mas exhaustivo durante su evolucidn, como ocurre en los pacientes que
presentan un mal grado clinico, estratificado con los grados 4-5 de la

escala de Hunt-Hess.

Al valorar los datos obtenidos de nuestros pacientes con vasoespasmo
sintomatico todos ellos superaron la velocidad méxima de 120 cm/seg
en la arteria cerebral media, independientemente de la edad de los
pacientes, como en otros estudios valorados de similares caracteristicas
(214215. Aunque uno de los pacientes mostro vasoespasmo con menor
velocidad media debido a la presencia de hidrocefalea que amortigud
los valores de la velocidad media. Teniendo en cuenta estos resultados
no es necesario utilizar otros puntos de corte mas bajos, como la
velocidad media normal para su edad mas dos desviaciones standard,

que hacen complicados los calculos sin presentar ventajas (263,264).

Al analizar los resultados, se confirma la utilidad del incremento en los
valores de la velocidad media a nivel de la arteria cerebral media de

forma significativa como predictor del deterioro isquémico tardio, es
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decir, un aumento de la velocidad media de 21 cm/ seg al dia durante
los tres primeros dias de evolucion del sangrado subaracnoideo (ygs).
También, se confirma la necesidad del uso del indice de Lindegaard

para discernir de forma correcta los distintos patrones sonograficos

(266).

En la revisién de la literatura, hay autores que describen la existencia de
un bajo valor predictivo de la sonografia Doppler por varios motivos.
Entre estos motivos, en el periodo de desarrollo del vasoespasmo, es
decir, las primeras 72 horas de la hemorragia, los valores de las
velocidades medias en la arteria cerebral media y cerebral anterior se
muestran, habitualmente, dentro de los limites de la normalidad. Por
esta razén, considerar las cifras absolutas de la velocidad media en la
arteria cerebral media durante esta fase precoz del sangrado no
presentaria valor ,e3267.268). EN el estudio de Carrera et al, previamente
mencionado, se describe que los incrementos de las velocidades
despues del episodio de hemorragia subaracnoidea implican sélo un

riesgo moderado de desarrollar deterioro neuroldgico isquémico tardio

(210).

En sentido opuesto, algunos investigadores consideran que aunque no
exista una estrecha correlacion entre las cifras elevadas de velocidad
media en la arteria cerebral media y la aparicion de posterior deterioro
neurologico tardio, el incremento/ dia de la velocidad de flujo deberia
tenerse en cuenta (»gs269). UN aumento de la velocidad del flujo en 50
cm/ seg en 24h, tendria un valor predictivo para la aparicion posterior
de  manifestaciones clinicas de  vasoespasmo  sintomatico
(214.215,268,270,271). UN reciente estudio retrospectivo, que comparaba los
valores absolutos y relativos de la velocidad de la arteria cerebral media
mostré que el incremento de mas de 50 cm/ seg dos dias consecutivos,

aungue concluyo que los valores de méxima velocidad de flujo e indice
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de Lindegaard de la arteria cerebral media debian seguir siendo el
estandar para la deteccion del vasoespasmo de manera no invasiva (27).
Los resultados de incremento de velocidad estarian en la linea de los
resultados obtenidos en nuestro estudio. Sin embargo, tenemos que
tener en cuenta que en la mayoria de estos estudios revisados, los
pacientes incluidos muestran buen y mal grado clinico y hace que el
aumento detectado en la velocidad media, anterior a la presencia de
vasoespasmo sintomatico, no sea comparable, ya que este estudio se ha
centrado en aquellos pacientes con buen nivel neuroldgico, escala de
Hunt-Hess grados I-11l. Asi mismo, el aumento de velocidad se ha
evaluado a las 24 horas previas al desarrollo del vasoespasmo
sintomatico, y no durante los primeros dias de evolucién. La mayoria
de ellos, recogen las velocidades de la circulacion anterior, sin
distinguir entre arteria cerebral media y anterior, lo cual puede generar
alteracion en los valores medios, al mezclarse vasos con velocidades
diferentes y otros articulos no tienen en cuenta la presencia de
malformacion arteriovenosa cerebral que alteraria los flujos y los

registros sonograficos

En la evolucion natural del episodio de sangrado subaracnoideo,
durante el periodo de desarrollo de vasoespasmo (entre 4° al °14° dia)
muchos pacientes que muestran deterioro isquémico tardio tienen
velocidades medias con cifras dentro de los rangos de la normalidad en
la insonacidén de la arteria cerebral media (definidos como falsos
negativos) y en cambio otros pacientes que presentan valores por
encima de 120 cm/ seg no desarrollan nunca deterioro neurolégico
isquémico tardio (definidos como falsos positivos), motivo por el que la
sonografia presenta un valor predictivo positivo moderado (207,263 .26s,
273 Para explicar, en los pacientes definidos como falsos positivos, esta
ausencia de correlacion entre el aumento de velocidad media en arteria

cerebral media y la ausencia de desarrollo de deterioro neurolégico
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tardio se comenta la existencia de una mayor colateralizacion del
territorio vascular cerebral y esto evitaria la presencia de isquemia por
el aporte sanguineo a través de vasos no espasmodizados. Otros
factores a tener en cuenta, podrian ser la presencia de actividad
epileptiforme, entre otros. En los pacientes falsos negativos, donde el
desarrollo de deterioro neurologico isquemico tardio con velocidades
medias normales dependeria del estrechamiento de la vasculatura distal
(no insonables), es decir, de las arteriolas. Ademas, en pacientes
neuroldgicamente afectados, la hipertension endocraneal amortiguaria
los valores de las velocidad, provocando una falsa normalizacion de los

valores de la velocidad media ().

En concordancia con las guias de la AAN publicadas (211, los pacientes
del estudio con velocidades superiores a 120 cm/ seg presentaban una
alta probabilidad de desarrollo de vasoespasmo sintomatico. Pero la
fiabilidad diagndstica de la sonografia Doppler para la deteccion de
vasoespasmo haciendo uso unicamente de las velocidades medias en la
arteria cerebral media es baja (74275 Si nos guiasemos solamente por
este valor se generarian falsos positivos debidos a la inclusion de
fenémenos de hiperemia. ElI uso de la definicion completa de
vasoespasmo sonografico, definida por la existencia de un indice de
Lindegaard mayor de 3 asociado a la presencia de velocidades medias
elevadas en la arteria cerebral media, permite alcanzar una alta

especificidad (94-100%) para la deteccion de vasoespasmo en dicha

arteria (10.214,215)

Por tanto, en el estudio realizado la velocidad media maxima mayor de
120 cm/ seg en la arteria cerebral media mas un indice de Lindegaard
mayor de 3, permitio seleccionar, aquellos pacientes que presentaron
posteriormente deterioro neurologico isquémico secundario al

Vasoespasmo.
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Segun estos resultados, el estudio Doppler transcraneal permitiria
discriminar, durante la asistencia en las areas de observacion o areas de
criticos en el Servicio de Urgencias, que pacientes con hemorragia
subaracnoidea sin deterioro neurolégico presentan riesgo de desarrollar
vasoespasmo sintomatico, permitiendo clasificar a estos pacientes en un

grupo de riesgo elevado y otro grupo de bajo riesgo.

En el grupo de riesgo elevado se incluirian aquellos pacientes con un
aumento de la velocidad media en arteria cerebral media mayor 21 cm/
seg/ dia durante las primeras 72h postsangrado y pacientes con una
velocidad media en arteria cerebral media e indice de Lindegaard

mayor de 3 a partir del cuarto dia.

El grupo de bajo riesgo estaria compuesto por aquellos pacientes sin
incremento sustancial de las velocidades medias/ 24h en la arteria
cerebral media durante los 3 primeros dias tras la hemorragia
subaracnoidea o con velocidades medias normales a partir del cuarto
dia.

Por tanto, durante las primeras 72h de evolucién, el paciente ingresado
en areas de observacion o de criticos, deberia ser sometido a dos
estudios Doppler transcraneal. El grupo de pacientes catalogado de alto
riesgo, una vez identificado, deberia ser valorado para priorizar la
realizacion de arteriografia urgente diagnostica-terapeutica e ingresar en
UCI o en Unidades de Cuidados Intermedios, para someterse a
vigilancia exhaustiva e instaurar un tratamiento profilactico de la
isquemia cerebral secundario al vasoespasmo (g4 Posiblemente, esta
estrategia reducira la tasa de deterioro neurol6gico isquémico tardio y
las secuelas derivadas de esta complicacion. El grupo de bajo riesgo

podria ingresar en planta de hospitalizacion convencional.
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4. LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

Nuestro estudio presenta una serie de limitaciones.

En primer lugar, la valoracion del resultado funcional de los pacientes
se basa en la escala GOS, mientras que los estudios publicados se basan
en la gradacion de la escala Rankin modificada o el indice de Barthel
(a2) No pudiendo comparar los resultados de forma fiable por no utilizar

las mismas escalas.

En segundo lugar, los pacientes clasificados como buen resultado
funcional comunmente presentan déficits de memoria, de funcion
ejecutiva y del lenguaje. Sin embargo, las escalas de resultados
funcionales aplicadas en los estudios, tanto en este estudio como los
publicados en la literatura podrian no ser lo suficiente sensibles para
detectar estos déficits sutiles que podrian afectar a las actividades
diarias del paciente. A las escalas de gravedad clinica como a las
escalas de resultado funcional de los pacientes, se deberian asociar los
tests de valoracion neuropsicologicos para, en caso, de encontrarse
alterados contar con la ayuda de psiquiatras/ psicologos para ayudar a la
adecuada y correcta integracion en la vida normal de este tipo de
pacientes y disminuir, en la medida de lo posible, su alto grado de
ansiedad y/ o depresion provocadas por la enfermedad. En el estudio
tampoco se ha valorado de forma objetiva el trabajo realizado por el
Servicio de Rehabilitaciéon y fisioterapeutas tanto durante el ingreso
hospitalario como durante el seguimiento de los pacientes, el trabajo de
estos profesionales probablemente favoreciese la mejoria de los
déficits fisicos de los pacientes. Como objetivos de préximos estudios
podrian ser la valoracion de las alteraciones neuropsicolégicas de los
pacientes con hemorragia subaracnoidea y la relacion del resultado

funcional y la realizacion de adecuados protocolos de rehabilitacion, a
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corto y largo plazo de la enfermedad aguda.

En tercer lugar, la situacion clinica de los pacientes, con un buen nivel
de conciencia, explicaria la presencia de unas velocidades medias en
arteria cerebral media superiores, a las observadas en los pacientes
neuroldgicamente afectados, sedados y conectados a ventilacion
Mmecanica (»10268,276). Pero esta situacion no ha influido al punto de corte
de alta velocidad establecido en 120 cm/ seg para el diagndstico de

vasoespasmo.

Como cuarto punto, existen otras técnicas de reciente aparicion como el
duplex transcraneal codificado en color, que permite la visualizacion en
color de los vasos arteriales, localizando el estrechamiento arterial
7728 En un estudio se observd que la técnica color mostraba una
sensibilidad mejor que la sonografia Doppler para diagnosticar el
vasoespasmo severo de la arteria cerebral media (79, Otra técnica no
invasiva a tener en cuenta, en caso de pacientes sedados o con mal
grado clinico es la el monitorizacion continua de la oximetria cerebral
(StO2-Near-Infrared Spectroscopy). En revisiones sobre el tema de
screening del vasoespasmo cerebral, se aboga por la combinacion de
varios métodos diagndsticos como son el electroencefalograma,
sonografia Doppler, exploracion clinica y cada vez mas con mas
asiduidad el uso de la tomografia computerizada de perfusion, ya que
presenta una alta sensibilidad y aceptable especificidad para identificar
aquellos pacientes que son subsidiarios de desarrollar efectos adversos
relacionados con el vasoespasmo. Se ha sugerido que podria realizarse
cada 3 dias, sobre todo, en los pacientes donde no existe la posibilidad
de valoracion neurologica (21,250 En el centro donde se han incluido los
pacientes, la técnica usada para el screening, diagnéstico y seguimiento
del vasoespasmo es el Doppler transcraneal, la cual requiere de un

entrenamiento apropiado tanto para la obtencion del registro, como para
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la interpretacion del mismo. A pesar de que el duplex color pudiera
resultar méas sencilla, en relacion a la localizacién e identificacion de las
arterias del poligono de Willis, el personal médico del centro se
encuentra cualificado, para la realizacion de la técnica como para la
interpretacion de los resultados de forma correcta, lo cual puede no ser
extrapolable a otros centros que no dispongan del personal

especificamente entranado (115,

Otro punto a tener en cuenta, es que se han recogido los datos
sonograficos tan sélo de la arteria cerebral media por su mayor
accesibilidad. El resto del territorio del poligono de Willis, aunque fuera
insonado para seguimiento del paciente, no se registraron los datos
obtenidos. Los datos sonogréaficos de aumento de la velocidad media de
la arteria cerebral media se obtuvieron solo de los pacientes que
llegaron al hospital antes del 3° dia de evolucion del sangrado y que se
les pudiera practicar dos registros de sonografia Doppler. Los datos
sonogréaficos recogidos y analizados pertenecen a un Unico centro, por
lo que seria preciso un estudio ampliado a otros hospitales, para poder

validar los hallazgos obtenidos.

Por altimo, se ha clasificado un alto volumen de pacientes con el grado
IV en la escala de Fisher(,gs, probablemente debido al seguimiento
estricto de los protocolos de gradacion tomografica. Ante la presencia
de sangre (independientemente de la cantidad) dentro del sistema
ventricular, nuestro estudio, asigna el maximo grado de la escala de
Fisher, a pesar de que la sangre objetivada en el espacio subaracnoideo
fuera escasa. Probablemente la aplicacion de la Escala de Fisher
Modificada (»s;) hubiera permitido una gradacion de forma mas

especifica de las lesiones tomograficas de nuestra muestra.
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5. FORTALEZAS DEL ESTUDIO.

Como primer punto se puede comentar que el estudio es uno de los de
mayor numero de pacientes incluidos en comparacion con los estudios
referidos en la bibliografia. Se debe mencionar, que todos los pacientes
presentan una homogeinidad clinica y con buena situacion clinica
neuroldgica tras el sangrado, o tras evacuar liquido cefalorraquideo
mediante insercion de un drenaje ventricular externo en aquellos

pacientes con hidrocefalea sintomatica secundaria a la lesion inicial.

Un segundo aspecto a destacar es el seguimiento tan prolongado
realizado a los pacientes, de diez afios de evolucion, superando en gran
medida el tiempo de seguimiento de los estudios publicados en la
literatura. La recogida de los datos de valoracion funcional a los diez
afios ha sido un trabajo laborioso realizado por contacto telefénico del
paciente o del cuidador principal completandolo con los datos
aportados en las revisiones realizadas en las consultas de los Servicios
de Neurocirugia y NeuroRehabilitacion, como por parte del Médico de

Atencion Primaria.

Otro punto es el seguimiento exhaustivo llevado a cabo en los pacientes
durante el tiempo de ingreso hospitalario, lo cual nos ha permitido la
deteccion precoz de deterioro neuroldgico isquémico tardio a pesar de
presentarse de forma diferida en su evolucion. La recogida de datos se
ha sido simplificado para evitar los fallos en la recogida de datos del

formulario. Esto consigue reducir al minimo la pérdida de pacientes.

Por ultimo, en el estudio se han tenido en cuenta factores extracraneales
que pueden influir en el aumento del flujo de la velocidad media como

son la presencia de hipertermia, anemia, hipocapnia e hipertension
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arterial, asi como factores intracraneales que contribuyen a disminuir el
flujo como son la hipertension intracraneal y la presencia de
hidrocefalea (5, para evitar la interpretacion erronea de los datos

sonograficos.
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1.- El resultado funcional inicial se encuentra asociado a cuatro factores
en el analisis multivariante: nivel neuroldgico al ingreso,  nuevo
sangrado intracraneal, necesidad de insercion de drenaje ventricular

externo por hidrocefalia y desarrollo de vasoespasmo.

2.- El resultado funcional a largo plazo del paciente sélo se encuentra
relacionado con la edad, a edad mas elevada peor resultado funcional.
Se concluye que realizar estudios para valorar la influencia del evento

agudo en la mortalidad a largo plazo no seria relevante.

3.- El DTC es capaz de detectar, en los pacientes con buen nivel
neuroldgico, el riesgo de desarrollo de vasoespasmo sintomatico al
observar un aumento de la velocidad media de 21 cm/ seg al dia en los

tres primeros dias de evolucion.

4.- EI DTC permite diagnosticar el cuadro de vasoespasmo cerebral
(elevacion de la velocidad media de la arteria cerebral media por
encima de los 120 cm/ seg asociado a un IL > de 3) y valorar la
idoneidad del tratamiento endovascular, segin la severidad del
vasoespasmo Yy la ausencia de control de los sintomas mediante

tratamiento médico.
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