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INTRODUCCiÓN

El vasoespasmocerebral puede definirse como el
estrechamientofocal o difuso de las arterias de
capacitanciade grandey medianocalibrede la basedel
cerebro que sigue a una hemorragiaen el espacio
subaracnoideo(1).
Lahemorragiasubaracnoideaaneurismáticaeslaprincipal
etiologiaparavasoespasmo,aunquetambiénse havisto
despuésdelsangradodeunamalformaciónarteriovenosa
(2),tumores(3)otraumacráneoencefálico(4).
Sudiagnósticonosiempreesfácil,y puedeteneruncurso
temporal;puedeser completamenteasintomáticoo ser
confundida con otra complicación asociada a la
hemorragiasubaracnoidea.Sin embargo,en másdel50
por cientode los casos,el vasoespasmose manifiesta
medianteundéficitneurológicodeapariciónretardada,que
puede resolver y progresar a un infarto cerebral
permanente(5,6).
El porqué de la disociación entre vasoespasmo
angiográficoy clinico no es conocida,perose cuentan
entre algunasposiblescausas la eficienciadel aporte
vascular cerebral, la severidad y extensión del
vasoespasmoy potencialescofactores, como lesión
venosaasociadaohipertensiónendocraneana(53).
A pesarde la tecnologíaactual,el vasoespasmosigue
siendo la principal causa de morbi mortalidad en
hemorragiasubaracnoidea.Deacuerdocon los estudios
de Adams, Haleyy Cassell,el 15 por ciento de los
pacientesquesufrenuneventoisquémicoo muerteenel
escenariodel vasoespasmo,ocurre a pesarde terapia
máxima(7,8,9,6).
La fisiopatologia del deterioro neurológico en
vasoespasmoconsisteenladisminuciónregionaloglobal
del flujo sanguíneocerebralsecundarioa la disminución
del radiode las arteriasde capacitanciadel pOligonode
Willis(LeydePoisselle):

FSC= GraP.r4Pi
8nl

DondeFSC:FlujoSanguíneoCerebral
GraP:GradientedePresión
r: Radio
n:Viscosidad
1:Longhuddelvaso

Sin embargo,tambiénse ha propuestotrastornosen la
micro circulacióncerebral,e inclusola emboliaarteria-
arteria(émbolosdistales)(1).

SEMIOLOGíA DELVASOESPASMO

Lasmanifestacionesclinicasdelvasoespasmotienenun
gran espectrode posibilidades:desdeser asintomático
hastaelcoma,pasandoporeldeteriorofocalquedepende
delterritoriovascularcomprometidoy delaextensióndela
circulacióncolateralenelcerebroisquémico(8,9,10).
El 50 por ciento de los pacientescon vasoespasmo
angiográfico asociado a hemorragia subaracnoidea
aneurismáticase mantienenasintomáticos;los déficits
sintomáticos incluyen hemiparesia,hemi hipoestesia,
trastornosvisuales,afasia y alteraciónen el nivel de
conciencia,todosloscualesseconsideranmanifestación
de compromiso de la vasculaturasupratentorial;el
vasoespasmode la circulación anterior se manifiesta
por disartria, diplopia,vértigo, ataxiay alteracióndel
sensorio(1).
Confrecuenciael inicio de los signosneurológicosestá
precedidode fiebre (11), incrementodel meningismoo
aumentodelacefalea.
Muchas veces los síntomas son fluctuantesy están
directamenterelacionadoscon cambiosen el volumen
intravascularoenlapresiónarterialmedia.
Laprogresióna infartocerebralpermanenteocurreenel
50 por ciento de los casos sintomáticosno tratados.
Segúnotrosautoresestacifra puededisminuira 36 por
ciento(53).
Siemprehayquedescartarresangradoohidrocefalia,para
lo cual es útil solicitarunaescanografíacerebralsimple
(53);encasodepresentarsehidrocefalia,elpacientesería
candidatoa ventriculostomía,tomandoen cuentaqueel
sobredrenajepuedeaumentarel riesgodevasoespasmoy
deresangrado(53).

--

CARACTERíSTICASANGlOGRÁFICAS

Laangiografíaeselexamengoldstandardeneldiagnóstico
del vasoespasmo,que evidenciauna disminucióndel
calibredelosgrandesvasoscerebralesaniveldelpoligono
de Willis. Esteestrechamientoarterialpuedeser focal o
difusoy típicamenteapareceentre3 y 5 díasdespuésdel
iniciodelahemorragia;elmáximoestrechamientosucede
entreeldía5y 14,Ylaresolucióngradualentrelasegunday
lacuartasemanas(2,8,9,12).

INCIDENCIA
En1987,laCooperativaparael EstudiodeAneurismas
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reportó una incidencia de vasoespasmoangiográfico
sobreel50porcientoy devasoespasmosintomáticoenel
32porcietnodelospacientes(7).
En el estudio prospectivopara la administraciónde
Nimodipinaoral (13, 14, 15) se demostróvasoespasmo
angiográficoentreel50 y el66 porcientode loscasos,y
sintomáticoentreel 30 y el 40 por ciento.Estascifras
fueronconsistentesen ambosgrupos placeboy grupo
tratado.
Enestudiosrecientesquehanutilizadocalcioantagonistas
intravenosossehanreportadotasasdevasoespasmopor
debajodel1Oporciento(16,17).
Elvasoespasmoposteriora traumacráneoencefálicoes
menos reconocido (posiblementeporque en trauma
cráneoencefáliconoestanfrecuenteelusodeangiografía,
y porquela mayoríade las manifestacionesfocalesse
atríbuyeacontusiones).
Wilkinsy Odomdescribieronvasoespasmoangiográfico
enel 19 por cientoen 350 pacientescontraumacráneo
encefálicoseveroamoderado.
El vasoespasmo cerebral después de ruptura de
malformaciónarteriovenosaesconsiderablementemenos
frecuente que en la hemorragia subaracnoidea
aneurismática,probablementedebidoa la ausenciade
colecciones sanguíneasimportantes en el espacio
subaracnoideo.

FACTORESPREDlSPONENTES
Variascondicionessehanasociadoconaltaincidenciade
vasoespasmocerebral después de hemorragia
~ubaracnoidea(2). Las primerasobservacionesde
relaciónentreel volumende sangreen el espacio
subaracnoideoy vasoespasmofuerondescritaspor
Takemaeycolaboradores(18).PosteriormenteFisher(19)
describióuna escalade pronósticodependientedel
volumende sangradoen el espaciosubaracnoideo,
asociándoloa la posibleevolucióny repercusiones
posthemorragia(vasoespasmo,hidrocefalia);paradicho
conceptoseusólaescenografíacerebralenlasprimeras
48horasposrupturaaneurismática.
Laleucocitosistambiénesunimportantefactorpredictor
devasoespasmo(20),aligualquelahiponatremiaquese
encuentraasociadoahipovolemia(21).
Sehavistoqueelusodeagentescomoelácidoepsilon
aminocaproicocontribuyeal incrementode riesgode
vasoespasmo(7).
La presenciade sangreintraventriculare hidrocefalia
coexistenteseasociaaunincrementoenlapresentación
devasoespasmo(22).
Nohaydiferenciaenelriesgodevasoespasmosegúnel
sexo,sóloen un estudioretrospectivose sugiereun
incrementodelriesgoenmujeresconaneurismasdela
arteriacerebralmedia(23).

DIAGNÓSTICO
Paraeldiagnósticodevasoespasmosepuedenusartres
grandesmecanismos:
1. Clínicos:

Eldiagnósticodevasoespasmoes principalmente

2.

Clínicoy se requierede un cuidadosoy frecuente
examen neurológico por parte de personal
entrenado.
Habitualmentela leucocitosisy la fiebre son los
elementosiniciales con los cuales debuta esta
patología.
Nohayquedejarde ladootrascausasdedeterioro
neurológicocomo son: hidrocefalia,resangrado,
evento embólico, edema cerebral, convulsiones,
anormalidadeshidroelectrolíticas,reacciones a
drogaseinsuficienciarespiratoria.
Noinvasivos:
a. Ultrasonografíatranscraneal(DTC):

Esta modalidadusa el fenómenofísico del
doppleratravésdelaspartesconmenorgrosor
del cráneo,paraevaluarla velocidadséricaen
las arteriasde grancalibreen la basecraneal
(24). Usaun transductorque proporcionauna
frecuenciade2 MHz(42)y requiereunaseriede
ventanassonográficas,quesonlossitiosdonde
setieneel menorgrosordelcráneoy,portanto,
lamenorimpedanciaparaelenvíoy reopciónde
la frecuenciade sonido;existentres grandes
ventanas(44,45):
. Ventanaultrasónicatranstemporal:Eselárea

justo encima del arco zigomático, que
permiteevaluarel último segmentode la
arteriacarótidainterna,y lossegmentos:A1,
M1,P1yP2.

. Ventanaultrasónicasuboccipital:Localizada
justo bajola tórcula,y permitela insolación
transforamenmagno,permitiendoevaluarla
porciónV4 de las arteriasvertebralesy la
arteriaBasilar.

. Ventana ultrasónica transorbital: Permite
evaluar la arteria oftálmica y la arteria
carótidainternaensusegmentooftálmico.

Unincrementosúbitoenlavelocidadhalladapor
ultrasonografíade la arteriacerebralmediapor
encima a 120 cm/s se relaciona con
vasoespasmoangiográfico(24).
Sehapropuestoqueenvezdevaloresabsolutos,
medidassecuenciales,tasasde incrementode
velocidad sanguínea (> 50 cm/s/día de
incremento, debe hacer pensar en
vaso espasmo) y cambios relativos
referenciados a una velocidad de flujo
extracranial(ProporcióndeLindegaard)pueden
incrementarlaespecificidaddelDTC(53).
Paradiferenciarel incrementoen la velocidad
séricapor vasoespasmodel incrementoen la
velocidadporelestadohiperdinámicoseusael
índicecarotídeo(descritoporLindegaard)(24):

índicecarotídeo= Vel.ACM/Vel. ACIC
VelACM:velocidaddeflujo delaarteriacerebral
media
VelACIC:velocidaddeflujodelaarteriacarótida
internacervical
Uncocientemayorde3predicevasoespasmo,y
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cansideracianes:
o Quecuando.el vasaespasmaempeara,la

velacidaddel flujo.puededisminuiry, par
tanta,si salasefijaenelvalardelflujo.padría
subestimarseel grada de vasaespasmaa
hasta inclusa hacerpensaren mejaríadel
estrechamiento.vascular(42).

o La interpretaciónde las cambiasdebenser
interpretadasrecanaciendala pérdidade la
autarregulaciónque puedesucederen las
cortezasseveramenteisquémicas,y persistir
can altas velacidadescan la terapia de
hipervalemia representando. la
proparcianalidadde flujo. can presión en
farma directa y no. la relaciónnarmal en
meseta.

. La hipertensión endacraneana puede
incrementarla resistenciaal flujo.y disminuir
lavelacidaddeflujo..

o Hay ciertas diferencias narmales en el
registrodel flujo.entreun laday el atra,que
dependede variacianesanatómicasen la
ventanatranscranealy enelpalígano.deWillis
(dichavariaciónpuedeserde25%entrelada
y lada)(43).

b. Xenón133 .

Es un métadade mediciónde flujo.sanguínea
cerebrala travésde la inyecciónintraarterialen
la carótidainternade Xenan133 (un isótapa
radiaactiva)y el manitareaextracranealde su
curvade aclaraciónusando.calimadares(46),
tamandaen cuentaque el isótapaXenan133
pasalibrementelasmembranascerebrales.

c. XenónCT

Es una técnica en la que la escanagrafíase
cantrastacanxenónal33%(47),fueusadapar
primeravezelxenóncamaagentedecantraste
enTACen1976parHaughtany calabaradares.
El xenónes un gas estableradiadensa,y su
cancentración en el cerebro. puede ser
determinadadirectamenteparescanagrafía,sin
ser necesariaunamediciónarteriavenasa.La
cancentracióndeestegasenelcerebrodepende
de:
. Cancentraciónarterialdelgas
o Elflujo.sanguíneacerebral
o LaduracióndeexpasiciónalXenón(parqueel

equilibrio.del Xenón entre la sangre y el
parenquimano.esinstantánea)

o Afinidaddelcerebro.parelXenón(caeficiente
departiciónKappa).

Lamecánicadelexamenincluyelarealizaciónde
das tamagrafíasde base,tamandade das a
achacartes;pasteriarmenteseinhalaxenónpar
4,5 minutas y se realizan seis cartes
escanagráficaspar nivel; la cancentraciónde
xenónes medidacan un analizadar de terma
canductividad;la imagenque se abtienetiene
unaescaladecalarquese asaciacan unvalar
numéricadeflujo.que puedeser específicade

~~
U

si es mayarde 6 se carrelacianacan severo
vasaespasma(42).
El incremento.en la velacidaddel flujo.en la
arteriacerebralmediaprecedeel inicia de las
síntamasenvariasharas;demanerasimilar,la
restituciónultrasanagráficadelflujo.usualmente
señalalaremisióndelvasoespasma.
Aaslidfue el primeroen usarel dappleren el
diagnóstico. de vasaespasma (36), y
canaciendaquelaangiagrafíatienetambiénsus
incanvenientes:
o No.haystandardsenlaspuntasdemedida
o UsaúnicamenteeldiámetroarterialdeA1, M

1yP1
o Significantevariabilidadinterobservadarenla

medidadelaestenasis.
A pesardetadaesta,sehatratadadeusaruna
medida más fisialógica (flujo.) para la
cuantificacióny no.lacalificación(camalahace
la arteriagrafía) y este examen es la
ultrasanagrafía.
Lasensibilidaddeldapplertranscranealparala
deteccióndevasaespasmavariadel68al94par
ciento.,y laespecificidadentreel89 y el100par
ciento..Estavariacióndependedel punta de
carte de la velacidad cansiderada cama
indicadarade vasaespasma;en la medidaen
que se disminuya el valar aumenta la
sensibilidady disminuyela especificidad;can
valaresmásaltassucedelainversa.(37).
Varay calabaradaressugierenqueúnicamente
lasvalaresamuybajasamuyaltasdevelacidad
dearteriacerebralmedia« 120cm/sa >200
cm/s) san predictaresangiagráficasen un 94
parciento.negativamentey enun87 parciento.
pasitivamente;lasvelacidadesmediastienenun
pabrevalarpredictiva(54).
El vasaespasmapuederegistrarseprimeroen
vasosproximalesy distalesenel 92 parciento.
de las casas,y salaenvasasdistalesenel7,5
par ciento. (38), la que hace que la
ultrasanagrafía transcraneal sea útil en
diagnasticarla mayaríade las vasaespasmas
(pueslaventanaqueregistraeldapplereselde
lasvasas basales);inclusiveentrelasvasas de
laregiónbasalhaydiferenciaseneldapplerpara
diagnasticarel vasaespasma,par ejemplo.,el
DTC tiene una excelentesensibilidadpara
detectarvasaespasmaen la arteria cerebral
media(sensibilidadde84%y especificidaddel
89%) (53), peraen la arteriacerebralanteriar
puedesertanbajacamadel13 parciento.,pera
can una especificidaddel 100 par ciento.
(39,40); inclusa hay repartesen el que altas
velacidadesfueranhalladasenlaparciónA1del
ladaapuestadelvasaespasma(41),entances,
el DTCpuedeno.sertan útil en la detecciónde
espasmasdelaarteriacerebralanteriar.
Sin embargahay que teneren cuentaciertas

--
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3.

unaregióndeinterés(ROls)(48).
Elpapeldexenón!TACenvasoespasmotiene
queverconel20porcientodelospacientesen
losqueelvalordeflujosanguíneocerebralcae
bajoelnivelquecausaisquemiay enelquela
arteriografíasolodiagnosticaladisminucióndel
calibredel vaso sin definir severidad.El
vasoespasmosintomáticosucedecuandoel
flujodisminuyepordebajode20mi02/100gde
tejido/minuto,y comoelxenón!Tacpermitela
cuantificacióndel FSC,asegurauna buena
especificidady sensibilidadparaeldiagnóstico
devasoespasmosintomático(19)asícomode
infarto(valoresdeFSCmenorde12mi02/100
g/minuto)(50,51).
Hayinformaciónquesugierequeelaumentode
lavelocidaddeflujodelaarteriacerebralmedia
se relacionaconaumentodelflujosanguíneo
cerebralmedidoporxenón!TACenvasosque
hanperdidosupotencialdeautorregulación(53)
d. SPECT

e. PET.
Estosdosúltimosexámenesevalúanla tasa
metabólicacerebral,valorqueesproporcionalal
flujo sanguíneocerebral,y puedenser útiles
herramientasparaevaluarla condiciónde las
neuronasisquémicas.

Invasivos:
a. Angiografía

Comosemencionólaangiografíaeselexamen
deeleccióneneldiagnósticodevasoespasmo.
Enun análisisretrospectivode diezaños,la
angiografíademostróser seguradespuésde
cirugíadeclipajedeaneurisma(53).

b. Microdíálisiscerebral
Se ha propuestocomoun mecanismopara
evaluarisquemiaregional,cuantificandolas
concentracionesdeglucosa,lactato,glutamato
y glicerol.Sehapropuestoquelaalteraciónde
los nivelesde glutamatopuedenpresentarse
tempranoy llevara alteracionesdel flujo
sanguíneocerebralque posteriormentese
manífiestencomoaumentodelavelocidadde
flujocerebralyeliniciodesíntomas(55).

TIEMPOIDEALDE CIRUGíADESPUÉSDE
HEMORRAGIASU8ARACNOIDEAV SU
REPERCUSiÓNEN El DESARROllODE
VASOESPASMO
Lacirugíatempranaconmínimamanipulacióndelosvasos
sanguíneosusando clipaje ha sido el estándar de
tratamiento quírúrgico con el objetivo de prevenir
resangradoy poderiniciaruntratamientomédicoagresívo
en la potencial complicación de la hemorragia
subaracnoidea:Elvasoespasmo(56).
Enel EstudioCooperatívoInternacionaldel Momentode
CirugíadeAneurisma,los resultadosempeoraroncuando

la cirugíase llevabaa cabo entrelos días7 y 10; este
periodocorrespondealperiodopicodevasoespasmoy ala
máxímareduccióndeflujocerebral.
Enpacientesen los quese realizaoclusiónendovascular
completa,el riesgo de vasoespasmotambiénexistey
correspondeentreel 2,5 y el 5 por ciento(57,58)y sus
resultadosson menos satisfactoriosen pacientescon

, lesionesgigantes(59).
La incidenciade vasoespasmosintomáticodespuésde
tratamiento endovascular ha sido reportado ser
aproximadamentede23 por cientoy estadísticamentees
comparablecon el vasoespasmoobtenidocon cirugía
(53).
Grubery colaboradores(61) reportaronunaaltatasade
infarto entre los pacientesque recibierontratamiento
endovascular(38%)queentrelos pacientesa quienesse
les realizóun procedimientoquirúrgico(22%).Los dos
gruposdetratamientonoeranhomogéneos.Sinembargo,
los pacientesen el grupoendovascularteníanun grado
máspobredepresentaciónquelos llevadosacirugía,pero
en el ajuste de severidad la diferencia no fue tan
significativa.

TRATAMIENTO
Hayvariasopcionesterapéutícasentrelas cualesse
incluyen:
1. Inhibiciónde la contracciónde las células

musculareslisas
Wilkins realizó un estudio de todas las
investigacionesrealizadasen las últimasdos
décadasacercadeagentesdilatadoresvascularesy
concluyóen la inutilidadde dichosfármacosen
vasoespasmo(25).
Recientementevolvióel interésen estetipo de
agentes:nicardipinaintravenosa,que redujoel
vasoespasmoarteriográfico,pero no mejoróel
resultadoatresmeses(26).
Lapapaverinaintraarterialaaltasdosisredujotanto
elvasoespasmoangiográficocomoelsintomáticoen
pacientesrefractariosa otrasconductas(27),pero
es frecuentela recurrenciadelvasoespasmo(ver
tratamientoendovasculardelvasoespasmo).

2. Antagonistasdelcanalesdecalcio:
- Nimodipina:

Unagran cantidadde estudiosprospectivos
fueronrealízadosconnimodipinoenla pasada
década(13,14,15):Lasconclusionesdetodos
ellosson:
a. Lanimodipinaoral,entodoslos estudios,

consistentementereduceel malpronóstico
inherentedel vasoespasmoen todos los
gradosde pacientesde acuerdocon las
escalasdeFisher.

b. Conexcepcióndeunasolainvestigación,la
incidenciadevasoespasmosintomáticono
fueafectadaconeltratamientodenimodipina
intravenosa.

c. Elcalibredelosvasosporangiografíanofue
afectadaconlaterapiaconnimodipina(1).
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químicapuedehaberunamejoríadelossíntomas
neurológicoscuandola terapiamédicafalla(52),
aumentandoelflujoporencimade20ml/100g de
tejidoporminuto.
Cercadel70porcientodelospacientesmejorancon
estetratamiento,especialmentesi es instaurado
temprano(en las primeras6-12 horasde los
síntomas)(74).Rossenwasserycolaboradores(75)
sugirióqueexisteunaventanadedoshorasparala
restauracióndel flujo sanguíneoy mejorarel
resultadodelpaciente.
3.1Angioplastiatransluminal

Elefectodedichaterapia(29,30,31)seresume
en:
a. Significativamejoríasucedeenlospacientes

(60-80%)(1) a los pocosminutosde la
dilatación

b. Elcalibreangiográficonormalsealcanzaen
casitodoslospacientes,sinrecurrenciadel
vasoespasmo.

c. Hayevidenciademejoríadelflujotantocon
ultrasonografíatranscranealcomoconspect
despuésdelprocedimientotranscraneal.

d. Complicacionesatribuidasal balón de
angioplastiaincluyen:hematomafemoral,
hematomaretroperitoneal,rupturadevasos
duranteel procedimiento,llevandoa la
muertedel paCiente(la mortalidaddel
procedimientohasidocalculadaen2 a5%)
(76).

3.2Angioplastiaquímica:
- InfusionintrarterialdePapaverina

Aunqueelvasoespasmoproximaleselmás
frecuentey ocurreenel70porcientodelos
casos y es tratable con angioplastia
mecánica,los vasos distales,que son
inaccesiblesal tratamientomecánico,son
tratadosconangioplastiaquímica.
LainfusióndePapaverinaintraarteriala una
ratade 300 mg/15-60minutosdilatalos
vasosproximales,intermediosy distales
(77), pero no siemprees efectivaen
vasoespasmodistalo difusoconmejorías
inclusodesololamitaddelospacientes(78).
Algunosautoreshanpublicadoqueelefecto
de la papaverinaes solo transitoriono
persistiendomásalládeldíasiguientedela
infusión(77);sehacomentadotambiénque
la papaverinano dilata los vasos más
estrechosprecisamenteporlatanimportante
reduccióndelflujodeaquellosvasosqueno
permiteelaccesodelfármacoalambiente
intraluminal, incluso se dice que
concentracionesmenoresde5 x 10-5 mol
puedeinclusogenerarvasoconstricción,yse
haasociadoa hipotensióny convulsiones,
loscualestienerelaciónconalbajopHdela
solución.(79).Hayreportesde midriasis,
ceguera unilateral, arrtimias y paro
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d. La nimodipinano tieneefectosen el flujo
sanguíneocerebral(28).

e. El efectoprotectorde la nimodipina es
debidoalalimitaciónenelinflujodecalcioen
lasneuronasmarginalmenteisquémicasmás
que en la dilataciónde los vasos de
capacitancia(1).

f. Puedenayudaren el desarrollode micro
circulacióncolateral(52).

Lanimodipinaesuncalcioantagonistadihidropiridínico
quefueporprimeravezestudiadoporAllenycolaboradores
en1983paravasoespasmo,y demostróunadisminución
enlaincidenciadevasoespasmo.
UnmetaanálisisrealizadoporBakeryOgilvy(71),hizouna
revisiónde todoslos estudiosdel uso profilácticode
nimodipino(1.202pacientes),y confirmaronel efecto
benéficosignificanteenprofilaxis(buenosresultadosenel
72%de los pacientes,quienesrecibieronnimodipina);
estossonlosdosradiodemejoríaenlasdistintasvariables:

Variable-
Buenresultado
Reduccióndelos déficitsneurológicos
Reducciónenlamortalidadatribuible
alvasoespasmo 0.5
Disminuciónenla tasaradiográficadeinfartos 0.58

OddsRatio
1.86
0.46

Elusodenimodipinaintravenosahasidoasociadocon
posibleinduccióndehipotensiónsistémica,requiriendo
dosisdeajusteparamantenerunapresiónarterialmedia
másaltade90mmHg(52).
Enconclusiónlaadministraciónoraldenimodipina60mg
VOcadacuatrohorasmantenidoportressemanassetolera
bieny seconsiderauna:recomendacióntipoA nivelde
evidenciaI 11.

- Nicardipina:
Enunestudiocontroladoconplaceboseencontró
queeltratamientoconnicardipinanoeradiferente
en resultadoscomparadocon placebo(buen
resultadocon Nicardipina55% vs. 56% con
placebo),pero en el grupo de nicardipinala
hipotensión,el edemapulmonary la falla renal
fueronmás frecuentes(Nivelde evidenciaI 11
RecomendaciónB)(72).

- AT877(fusidilhidrocloride):
Un agenteen investigación,significativamente
reducetantoelvasoespasmosintomáticocomo
elangiográficoy mejoraelresultadoatresmeses
a unadosisde 30 mg por dosispor tres dosis
(82).
Se piensa actualmenteque los mecanismos
terapéuticos antagonistas del calcio están
involucrados en las concentraciones y
movilizacióndelcalciointracelular,másqueenel
influjo de calcio del ambienteextracelularal
intracelular.

3. Tratamientoendovasculardelvasoespasmo
Ya sea el tratamientocon angioplastiamecánicao
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4.

respiratorio.
Infusión intrarterial de antagonistas del
receptordeendotelina
Actualmenteenexperimentación(80).

Lisisdeltrombosubaracnoideo
Comose dijo, el volumende sangreen el espacio
subaracnoideohalladoenescanografiaes unfuerte
predictor de vasoespasmo (19). Weir y
colaboradores(32) propusieronque el uso de
agentesfibrinolíticos(activadordel plasminógeno
tisulary urokinasa)puedenreducirelvasoespasmo.
Porsusinvestigacionesenanimales,enlaactualidad
seestádesarrollandounestudioenhumanoscuyos
resultadospreliminaresdemuestranque el uso del
activadordepalsminogenotisularrecombinanteenel
espacio subaracnoiudeoreduce el vasoespasmo
angiográfico, pero no tiene efectos en el
vasoespasmoclínico y además no mejoró el
resultadoatresmeses.
(Niveldeevidencia111IV,gradoB)(81).
Lasdosisusadasenlosdistintosestudiosfueronde
10 mg (Findlay,Stolke) diluidos en el espacio
subaracnoideo.
Antioxidantesy agenteantiinflamatorios
Otrasperspectivasterapéuticasincluyenquelantes
deradicaleslibresdeoxígenocomo:

Superoxidodismutasa
Derivadostropolone
Inhibidoresdeperoxidaciónlipídica(34)
Agentesquelantesdehierro

a. Nicaraveno:
Con una dosis de 4 g de nicaravenocada6-8
horas, se redujo significativamente el
vasoespasmo (34,5%) así como mejoró el
resultadoaunmesperonoatresmeses(82).

b. Ebselen:
Esuncomponenteselenoorgánicoqueinhibela
peroxidaciónlipídica a través de una acción
similaralaglutaciónperoxidasa.
No afecta la incidencia de vasoesapsmo
sintomático,perolos pacientesquepresentaron
déficitisquémicotuvieronunmejorresultadoque
elgrupoplacebo(83).

c. Deferoxamina:
Uncatalizadorenlageneraciónderadicaleslibres
y peroxidación de lípidos, presentó una
consistente atenuación de la contracción
vasculardelosvasoscerebralesen77porciento
(35,84).

Imnunosupresores
a. CiclosporinaA

Se ha administradoa unadosis de 7,5 mg/Kg,
manteniendounosnivelesséricosde 50 a 400
ng/ml,con el objetivode disminuirla respuesta
celulardelvasoespasmo.
Al realizarel análisisunivariadose comprobó
la inefectividad en la prevención de
vasoespasmo(84).

7.

b. Metilprednisolona
Aaltasdosisredujoeldéficitisquémicoasociado
a vasoespasmo,pero aumentó el riesgo de
infecciónehiperglicemia(86,33).

InhibidoresdeTromboxanoA2sintetasa
La administración intravenosade inhibidor de

tromboxanoA2sintetasa(OKY1581-Cataclot)por8
a 14 días disminuyela constricciónde la arteria
basilar,y demostródisminuciónenlamortalidady en
laaparicióndevasoespasmo(87).
Inhibidoresdeserinproteasas
La activación de la vía clásica y alterna del
complemento,al igualde las proteínasmediadoras
de la inflamaciónes producidopor el clivajede las
serineproteasascomo son el C1r, C1s, factor B,
FactorD,FactorXlla,FactorXa,trombina,Kalicreina,
plasmitaytripsina.
Laadministracióndeinhibidoresdeserínproteasaha
sido usado parael tratamientode la coagulación
intravasculardiseminada,en la pancreatitisaguday
en la prevenciónde la inflamaciónderivadade
proteínasdelplasma.
SeusóelNafomostatodemesilatoatres diferentes
dosis(80, 120, 160 mg)y se encontróunareducción
del 55 al 13 por ciento en la ocurrencia de
vasoespasmoy en la mortalidaddel 36 al 9 por
ciento(88).
Hipervolemia, Hipertensión, Hiperdinamia,
Hemodilución(terapiaTetraH).
Se sabe que en presenciade vasoespasmo,la
regulacióndelflujosanguíneocerebralsepierdeenel
áreaafectadapor el vaso comprometidoy el flujo
sanguíneose vuelvepresióndependiente.
Elincrementodelflujosanguíneocerebral,enunárea
enla quela barrerahematoencefálicaestédañada,
puede no solo simplementeaumentarla presión
hidrostáticaparagenerarpresióndeperfusióntisular
de oxígeno,sino también incrementarel edema
cerebraly agravareldañoporreperfusión.

5.

6.

8.

9.
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Gráfica1: RelaciónFlujo/Presiónenunvasonormalyuno
conalteraciónde la autorregulación(conpuntonegro
curvanormalyconasteriscocurvapatológica)

La hemodiluciónes un resultadodirectode la
expansióndel plasma,y se ha demostradoen
estudiosexperimentalesqueeltransportedeoxígeno
se mantieneconstanteenvaloresde hematocrito
entre0,3y0,4(62).
La reduccióndelhematocritoafectala viscosidad
sérica,disminuyendola resistenciaperiféricay



vasoespasmo angiográfico, 2 resangraron y
murieron,7 tuvieronhiponatremia,1 tuvoedemade
pulmóny 1 tuvoneumotorax.Esteestudiotampoco
tuvo grupo de controly usó variasmedidascomo
dexametasona, difenil hidantoína, labetalol
preoperatorio, cirugía temprana, remoción del
coágulointraoperatorioy movilizacíóntemprana.
Medlocky colaboradores(67)y Oday colaboradores
(68) tuvieronmuy pocospacientesparahacerlas.
conclusionesque hacende efectosbenéficosde
vasoespasmo.
Enconclusión,conbaseenlosestudiosdisponibles,
NOhayevidenciasólidade quela hipervolemiasea
una medidaeficienteparaprevenirvasoespasmo.
Estetratamientopuedeinclusosercontraindicadoen
el contextode un pacientecon reducciónde la
complacencia cerebral y disrupción de la
autorregulación debido a isquemia cerebral
(comprobadacontestdeLundbergy Xenon/TC)(52)
Complicacionesy limitacionesde la terapiatetra
H:(69).

Edemapulmonar(7- 26%)
Isquemiamiocárdica
Hiponatremia
Lavadodelgradienterenalmedular
Complicacionesinherentesaloscatéteres
Sangradosdeotrosaneurismas
Infartohemorrágico
Edemacerebral

SegúnLevyy Rabb,la presiónvenosacentralno siempre
secorrelacionaconlapresiónencuña,másaúnlapresión
venosacentral puedeno reflejarel volumende fin de
diástoledelventrículoizquierdo(62).
Encuantoal líquidoinfundido,tampocohayconsenso;se
encuentraenla literatura:Albúminaal 5%,otroscoloides,
DAD5%,YlactatodeRinger.
Con todo, las conclusionesdel Stroke Council of the
AmericanHeartAssociation(70),apesardelaausenciade
estudiosdecalidad,laevidenciadeestaspequeñasseries
sugiereque esta conductadisminuyemorbi mortalidad
(Nivel de evidencia 111 IV) y se considera una
recomendacióngradoC usando:cristaloideso coloides,
induciendohemodiluciónhasta 0,3 de hematocritoy
manteniendounapresiónarterialmediade10a20 mmHg
más alta que con la presiónque entróel paciente.La
inducciónde hipertensiónmásmarcadasolo se reserva
para los pacientescon isquemiacerebralsintomática.
LlamalaatenciónloqueVonasy colaboradorescomentan
encuantoaqueladopaminapuededisminuirmáselflujo
sanguineocerebral,a pesardel aumentode la presión
arterial(46)
10. Perspectivasexperimentales

a. AntagonistasdeEndotelina
Las arteriascerebralesexpresandos tipos de
receptoresET-1:ETay ETb,independientede la
presenciade endotelio;la estimulaciónde ETa
causavasoconstriccióny de ETbpuedecausar
vasoconstriccióno vasodilataciónde vasos
precontraídos (89). Se incluyen como
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mejorandolareologíadelamicrocirculación.
Tambiénse hacomprobadoquela hemodilución
isovolémicaincrementael gasto cardíacoy
consecuentementeaumentael flujo sanguíneo
cerebral(62).
A pesardesuampliousoporcaside20años,hay
muypocosestudiosaleatorizados,prospectivosy
controladosdirigidosademostrarqueestaestrategia
previeneel iniciodevasoespasmoo mejoraa los
pacientes.
Evidenciaindirectademuestraqueapesardeterapia
hiperhipervolémica,34porcientodelospacientes
desarrollanvasoespasmosintomáticoy necesitan
terapiahiperdinámicaadyuvante(incrementodel
gastocardíacocondobutamina)pararevertirlos
síntomas del vasoesapsmo(62). Reportes
publicadosalrespectoseresumenen:

. Elúnicoestudioprospectivoaleatorizadodeterapia
tripleHesunreportepreliminardeRosenwassery
colaboradores(63) en 1983,quienesreportaron
mejoríaenelresultadoconterapiadevolumenen15
pacientescomparadoconungrupodecontrolque
recibiódrogasantihipertensivasydiuréticas.

. Finny colaboradores(64)estudiaron32pacientes
con HSA quienes tenían manipulación
hemodinámicacon reemplazode volumeno
vasopresores, o ambos. En pacientes
postoperatoriossindéficitneurológico,lasmetasde
presiónencuñafueronentre12y 14mmHg,conun
índicecardíaconormalo alto,y conpresiónarterial
normal.Encontraronqueel 44 porcientode los
pacientesdesarrollaronsíntomasde déficit
isquémico.Comono teníagrupocontroleste
estudio,esdifícilestimarlosefectosbenéficosde
este protocoloen la prevenciónde síntomas
neurológicos.

. Solomon y colaboradores (65) en 1988
recomendaronterapiahipervolémicaprofiláctica
antesy duranteel clampeodel aneurismapara
maximizarel flujo sanguíneocerebraly evitarla
hipoperfusión.Elprotocolodeestudioincluyódosis
de cargade Fenitoína,hiperventilaciónduranteel
intraoperatorioy elmantenimientodelosobjetivos
hemodinámicospor1Odíasde:PVC10a12mmHgy
de presiónen cuñade 12 a 16 mmHg,con el
mantenimientodelapresiónarterialsistémicaenal
menos10mmHgporencimadelalíneadebase.Con
estaterapéutica,el 73porcientodelospacientes
recuperósucondiciónpremórbida,Notuvogrupode
control.

. Originatoy colaboradores(66) midieronel flujo
sanguíneocerebraly losobjetivoshemodinámicas
eran:Presiónencuñade12a16mmHgoPVCentre
8-12mmHgconunapresiónarterialsistólicaentre
150y 175mmHg.Elvasopresorusadoparaeste
objetivofuedopaminay/ovasopresinasubcutáneay
loslíquidosadministradosfueroncoloidesdeltipode
Albúminaal5%;delos43pacientes2desarrollaron
vasoespasmoqueterminaroneninfarto,16tuvieron

.
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b.

antagonistasdelreceptordeendotelina:
ActinomicinaB:

Bosentan(Ro47-0203)(antagonistadeETay
ETb).
Inhibidordelaenzimaconvertidotadeendotelina
(deET1aEn activa)(90).
Relajacióndependientedelendotelio.

Hay informaciónpreliminaren cuantoa la
administraciónde donantesde óxidonitrico
comoel nitroprusiatodesodioadministrado
intratecalmentey con notoria mejoríadel
vaso espasmo (91). Esta ruta de
administraciónevitalahipotensiónquedala
administraciónintravenosa,perotambiénse
ha demostradoun aumentoen la presión
intracraneanapor la no selectividaden la
vasodilataciónarterialy enlavenosa. ..
Donantesde óxidonítricoque no requieren
clivaje enzimáticocomo el Proli NO o
Glucantime NO, han sido aplicados en
infusiónintracarotídeaenmodelosprimates,
su principal efecto secundario fue la
hipotensión,no demostraronhabilidaden la
prevencióndevasoespasmo(67).
Inyecciónintracisternaldeadenoviruscomo
vectordesintasadeóxidonítricoendotelialno
demostróefectividaden la prevenciónde
vasoespasmo.
Activadordelcanaldepotasio(Cromakalima)
porvía IVtieneun potencialen la reducción
delgradodeespasmoarterial(52),a través
dela hiperpolarizacióndela célulamuscular
lisa;sin embargogenerahipotensiónabajas
dosis
Antagonista del factor de activación
plaquetaria (E5880) disminuye la
inmunorreactividady la constricciónde la
arteriabasilar(93).

Sistemasdeliberaciónintracisternallentos.
Liberadoresde Papaverina(disminuyóel
vasoespasmodel 55 al 22%en animalesde
experimentación)(94).
Liberadoresde péptidorelacionadocon el
gendelacalcitonina,loscualesdisminuyeron
alamitadelvasoespasmoenprimates(95).

c.

d.

CONCLUSION
Eldiagnósticodevasoespasmotieneunpatróndeoroi
diagnósticoactualquees la angiografíacomomodelo
anatómico,perolacapacidaddeestetipodeexámenesen
detectarflujossanguíneoscerebraleslimítrofeses nula;
poresotécnicascomolaescanografíacontrastadacon
xenón puedenser una buena opción fisiológica
diagnóstica.
Eldopplertranscraniales unabuenaherramientaenel
seguimientodelospacientes,perosusvaloresdebenser
analizadosmuy de cerca,tomandoen cuentaque
aparentesbuenosvalorespuedensersólomanifestación

de vasoconstriccióny no de aumentoverdaderodel
volumencirculante.

Sindudaalgunaelúnicoelementoquelepermitiráalclínico
empezarun tratamientoadecuadoen el momentoideal
paraelvasoespasmo,espensaren la presenciadedicha
complicacióny adelantárselealcierredelcalibredelvaso.
Terapiasportantotiemporealizadas(casipordogma),en
realidad no son sino evidencia C Hiperdinamia,
hipertensión,hipervolemia.Sololahemodilucióntienealgo
másdesustentofisiológico(hasta0,3) sinproducirriesgo
dereperfusión,nideedemacerebralderebote.
Solo la administraciónoral de Nimodipina es una
recomendacióntipoA, referentealpronósticoatresmeses
y no es por su efecto en el vasoespasmosino en la
neuroprotecciónqueofreceenlasneuronasenpenumbra
isquémica.
Pareceunabuenaopciónlaadministracióndeinhibidores
de serinpreteasasy la aplicaciónde fibrinolíticosen el
espaciosubaracnoideo(rTPA)(recomendaciónB).
A pesardetantasinvestigacionesaúnestamoslejosde
comprenderlaverdaderafisiopatologíadelvasoespasmo,
locualnosdaríalallaveterapéuticaparaelcontroldeesta
complicacióncontanaltamorbimortalidad
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