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INTRODUCCION

La Enfermedad Vascular Cerebral (EVE) ocupa uno de las
primeros lugares en frecuesncia entre las enfermedades de indole
neurologica que el Meédico Internista enfrenta a menude en su
prActica diaria. En los Estados Unidos se registran aproximada—
mente 500 000 nuevas casas de Infarto Cerebral cada avo, y re-
presenta la tercera causa de muerte después de las Enfermedades
Cardiacas y el Cancer (1, -2). En nuestro pais se ubica como la
séptima causa de mortalidad general. En el Servicio de Urgencias
de este Haspital General de México, en un periodo comprendido
entre los afios de 1988 a 1992, 10 082 pacientes han sido ingre-—
sadas en el drea de Medicina Interna, de los cuales, el Diaagnos-—
tico principal de Enfermedad Vascular Cerebral se ha realizado en
810, lo que representa un B8.03 % de incidencia global (Dr. Nietao
de Pascual, comunicacin persaonal). Apraximadamente la mitad de
todos los individuos que spbreviven a un EVC quedan incapacitados
dehido a un déficit neuroldgico permanente de distinta magnitud
Yy que en pcasiones 1os condena a una dependencia total para poder
subsistir (2),

Pese a ser conocida desde la antigiiedad 1a EVYC han transcurri-
do muchos afRos desde que la medicina moderna se encarga de su
atencidn y de sus cuidados sin que se tenga hasta el momenta
actual un manejo estandarizado, eficiente y exitoso para tratar-
la,  es mas, es frecuente gue frente a este tipo de enfermedad el
médice y el resto del equipo de salud manifiesten una actitud
“negativista™, desesperanzada caon una tendencia a calificarla
como a una enfermedad mds que como a un sindrome el cual reviste
diferentes etiologias y por lo tanto distintas potencialidades
terapéuticas. A menudo la EVC se le aplica la nominacién de
"Accidente" Vascular Cerebral, un término que supone un sentido
fatalista, catastrofico y no previsible que origina el desencanto
para realizar su manejo de tal forma que cuando el médico enfren—
ta . un cuadro de EVEC la primera idea que viene a su cabheza es de
que "el dafo estd consumado y no hay nada mas por hacer” (3).

Aungque el manejo médico primordial de toda enfermedad as
prevenirla, y para la EVC existe mucho por hacer en este aspecto,
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la presente monografia se enfocard especialmente a los aspectos
médicos del tratamiento en &1 periodo agudo de la enfermedad. €n
los altimos 30 afios la terapéutica se ha sometido. a una intensa
evaluacién, sin embargo, es hasta la ultima década en que'-las
conocimientos mis exactos de los aspeétus fisiopatogénicos,
apoyados en una tecnologia mids desarrol lada redundardn seguramen—
te en una terapéutica mads sensata y exitosa. No obstante, el
tratamiento da la EVC, como mucho en medicina no escapa a las
*modas" de mayor o menor duracién, no siempre basadas en estudios
serios, multicéntricos y prospectivos, ya que estos estudios
enfrentan numerasas dificultades en su desarvolleo, a saber, la
dificultad para reunir grupos homogeéneos de pacientes, la distan—
cia no siempre bien salvada entre los modelas experimentales
animales y los estudios en humanos, las dificultades éticas en el
manejo de pacientes gravemente enfermos y en riesgo de morir o de
quedar con secuelas permanentes desatrosas, asi como lo intrinca-—
do del Sistema Nervioso Central con todos sus componentes y con
todos los territorios susceptibles de afectacion por un déficit
circulatorio (4, S).

Lo anterior nos hace llegar a um estado en el cual se ha
logrado un adelanto sorprendente en el conocimiento de 1los
cambios celulares y subcelulares que siguen al déficit circula—
torio que no corresponde todavia a un éxito terapédutico equipa-
rable. La literatura meédica es copiosa en muchos aspectos clini—
cos y de laboratorio del EVC, pero contrastantemente sobria en
las publicaciones referentes a la terapéutica. De acuerdo a los
datos del estudio de Rochester tanto la EVC como su mortalidad
han declinadn mas del S0% y la sobrevida a largo plazo ha mejora—
dao -en mis del 70%4 comparando los afios 1945~194%9 y 1970-1974,
explicandose ésto por un mejor control de las enfermedades car-—
diovascularaes que contindan siendo uno de los factores de riesgo
mayores para la EVC; no obstante, la sobrevida a 3 dias deinsta—
lada la enfermedad no mostrd ningun cambio y la sobrevida a 30
dias se redujo muy poco; ésto refleja que la mortalidad en la
fase aguda practicamente na ha casbiado (&4).°
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PRESENTACIAON

Definiremns, sin que esto sea facil, a la EVC como un sindrome
caracterizado por la instalacidn mis o menos subita de una
disfunciéon del Sistema Nervioso Central ocasionada por una
enfermedad o alteracidn en su circulacidn sanguinea principalmen—
te de tipo isquémico (Trombosis o Embolia) o hemorragicn (7).
Pacas sindromes son mds dificiles de clasificar que la EVC (B) y
hasta la actualidad las clasificaciones se siguen dando asi como
las modificaciones a las mismas. Rebasaria la intencian del
presente trabajo detallar este topico, el que sélo abordaremos
con el fin de proponer esquemas terapéuticos a las entidades de
mas frecuente presentacidan. De igual manera el amplisimo campo de
la fisiopatologia sélo se tocard en funcion de los medicamentas
o las medidas terapéuticas aqui tratadas. El abordaje diagnéstico
y el cuadro clinico de la EVC precisarian de un tratado de los
gue por fortuna se han hecho varios, por lo que en €] primer
capitulo sdlo se tratard un esbo20 de la actitud médica de prin-~
cipio ante este tipc de Sindrome. Como el trabajo se intitula, se
describiran aspectos Médicos del Tratamiento de la EVC, no los
quirurgicos. A partir de la presentacidn de los esguemas tera-—
péut icos mayormente aceptados, se comentaran también los aspectos
de wvanguardia reportadas en la literatura mas reciente, adn
cuando no se tenga todavia para ellos estudios clinicos salidos
en humanos.

Taomando en cuenta la epidemiologia hrevemente comentada en la
introduccidon, salta a la vista gque la presentacion aguda de la
EVC significa todo un reto al clinico para el cual debe poner en
practica lo mejor de su saber y de su hacer, pues se encuentra
‘'verdaderamente ante una Emergencia. Por ésta razén la informacian
recopilada en este trabajo pretende ofrecer una contribucidn al
quehacer meédico en beneficio de tantos pacientes que dia a dxa se
ven expuestos ante esta devastadora realidad.
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CAPITULO I
ACTITUD DEL MEDICO EN LA SALA DE URGENCIAS

El Médico lnternista es frecuentemente llamado para realizar
la evaluacién inicial de pacientes con sospecha de EVC, con el
fin de darle pronto diagnastico y manejo. Al igual gue en otros
casos, y diriamos, muy especialmente en estos, &l primer paso es
obtener una Historia Clinica de los aspectos sobresalientes. De
especial interés se determinard la actividad del paciente al
inicio de los sintomas, el patrén de progresion de los mismos y
los sintamas acompafantes. Cualquier historia de EVC o de Ataque
Isgquémico Transitorio (A1T) debe ser conocida, asi como las
antecedentes de enfermedad cardiovastular, diabetes, hiperten—
sién, sangrado o coagulopatias, hiperlipidemias y cancer, entre
los principales. La exploracion fisica es esencial, &n cuanto
muchos pacientes serdn incapaces de aportar datos por si mismos,
por lo que debe hacerse en forma completa, no s6lo desde el punto
de vista neuroldgico. Los exdmenes de laboratorio se solicitaran
a continuacion, dirigidos especialmente a los hallazgos positivos
encontrados en e1 interrogatorio y exploracién fisica, asi como
los minimos necesarios que incluyan los siguientes: Biometria
hematica completa, pruebas de tendencia hemorragipara, velocidad
de sedimentacidn glabular, electrolitosz, y electrocardiograma,
asi como telerradiografia de torax. Finalmente, después de haber
hecho el mejor esfuerzo por determinar la etiolagia de la E. V.
C., se procederd a los estudios mas especificos, tales como la
Tomografia Computada, la Resonancia Magnética Nuclear o 1la
puncién lumbar. Después de determinar la naturaleza de la EVE,
esto es, isquémico, infarto o hemorragia, asi como su localiza-
cidn {(ver el resumen de las principales sindromes en el Apéndice
11), se deberan considerar las mejores posibilidades terapéuticas
(%). La tendencia en algunos paises desarrollados es canalizar a
este tipo de pacientes a unidades especificas de Cuidados Neuro-
ldgicos y establecer politicas de informacidn y organizacidn de
servicins a la comunidad aspeciﬁ:a-en\te para estas entidades
{10, 11), pues se ha detectado en este tipo de paises que hasta
un 66.46 % de individuos afectados igneran lo que en realidad les
esti ocurriendo y el tiempo promedio entre la instalacion de los
sintomas y la llegada al servicio de'Urgencias se ha calculado en
24.1 hrs (12), 1o cual influye notablemsente en la upnrtunidad que
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tiene el médico para ejercer acciones terapéuticas dque en reali~
dad “rescaten™ el tejido potencialmente recuperable (zona de
penumbra isquémica) y de esta forma el prondstico sea mds favora—
ble. Dtros de los aspectos que se deben evaluar para el manejo
mas certero de cada caso, serdn, las posibilidades socicecondmi-—
cas del enfermo y los familiares, asi como los recursos disponi-~
bles de cada Unidad Clinica a fin de tener una aproximacion lo
mis cercana sobre un prongstico real y las expectativas de éxito
que cada caso particular encierre, pues es de todos conocido que
an la gran mayoria de 1os casos la ayuda familiar actual y futu-
ra, asi como el factor cultural y econdmico, entre atros, son
hastante desfavorables en nuestre medio para abrigar expectativas
ambiciosas, pues la familia busca en realidad un "asilo" gque la
libre de la "carga" social y ecandmica de tener en casa un
desvalido que les exigird cambios en su dindmica como grupo,
muchas de las veces, insuperables.
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CAPITULO II
TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD ISGUEMICA CEREBRAL
I1.— ISGUEMIA CEREBRAL TRANSITORIA (ICT)

Un ataque isquémico transitorio es un factar predictiva y
- predisponente muy importante del desarrollo de un evento vascular
cerebral oclusivo que genere un infarto cerebral agudo. Si no se
instituye ninguna terapéutica, un tercio de los pacientes
desarrollaran un infarto cerebral. Se caracteriza por un episodio
corto de déficit de la funcidn cerebral, focal, no convulsivo
causado por la interrupcidn reversible del flujo sanguineo hacia
un 4rea del encéfalo que se instala habitualmente en forma
abrupta sin causa desencadenante aparente y que persiste de 2 a
20 minutos y en raras ocasiones hasta 24 hrs, con la recuperacidn
integra del estado previo de funcién cerebral. Cuando el déficit
funcional se resuelve en un periodo promedio de 3 semanas se le
considera comao un Déficit Neuroldgico Isquémico Reversible, o un
Infarto Menor (13).

- II.1.— MODIFICACION DE LOS FACTORES DE RIESGO

La isquemia cerebral es una enfermedad compleja con factores
genéticos y medioambientales que interfieren en su patogénesis.
Los primeras de mds dificil comprobacidén que los segundos, dentro
‘'de los cuales destacan la hipertension, la enfermedad cardiaca
(fibrilacidn auricular , enfermedad vaivular mitral), diabetes,
hiperlipidemia, tabaguismo e hiperfibrinogenemia, asi como- la
edad avanzada, el sexo masculino y la historia familiar positiva
para la EVC. Aunque algunos de ellas han sido cuestionados
(tabaquisma, abuso de alcohol, cafeina y dieta) la atencion de
estos factores merece una atencidn crucial en la prevencidn y en’
la reduccidn en la incidencia del atagque isquémico cerebral y/o
infarto cerebral : (14-23). Una combinacidn de medicamentos,
medidas higiénico dietéticas y cambios en el' estilo de vida son
por- el momento las estrategias mds recomendables para disminuir '
la morbilidad. .
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I1.2.- ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS
I1.2.1.~ ASPIRINA

El papel de la aspirina para reducir el riesgo de la EVC ha
sido reconocido en las Gltimos 40 anos pero los estudios en gran
escala en esta 4rea se iniciaron desde los Gltimos afias de la
década de los setentas. AUn cuando los estudios han variado en
diversa medida en sus criterios de inclusién y en las dosis
utilizadas, los resultados conjuntos demuestran que una dosis
diaria desde 300 hasta 1500 mg de aspirina reduce el riesgo de la
recurrencia de un ataque isquémico en pacientes con ICT de un 20
a 25%. Los primeros estudias sugerian que la disminucion del
riesgo de isquemia o muerte se restringia al sexo masculino, sin
embargo los estudios mas recientes no han logrado corroborar este
supuesto. La mayoria de las estudias han usado dosis diaria de
900 a 1200 mg, sin embargo, el anadlisis de los resultados no
concluye adn diferencias significativas entre las distintas dosis
utilizadasg e inclusive, cantidades tan pequefias como 30 mg han
mostrado tanta efectividad como 300 ng, aungque, desde luego, con
muchos menores efectos gastrointestinales secundarios que son,
junto con la tendencia al sangrado algunas de las pocas
limitantes que existen para su utilizacién (amén de los pacientes
alérgicos). La dosis mas efectiva permanece adn en controversia
(24-27). E1 principal mecanismo por el gue actua la aspirina es
mediante la inactivacien de la ciclooxigenasa especialmente en
plaquetas y en el endotelia vascular acetilandola en forma
irreversible hasta que se forman nuevas plafguetas, ya que las
afectadas, por ser células primitivas, ya no sintetizan nuevas
proteinas; de esta forma la aspirina detiene la produccién del
trombaxano A2 y de ahi, inhibe la agregacién  plaquetaria.
Mientras que a nivel endotelial, un efecto similar disminuye
transitoriamente la produccison de prostaciclina, vasodilatador y
antiagregante natural, porque el epitelio puede regenerar su
produccién metabdlica y sintesis protéica (28). )

11.2.2.— SULFILPIRAZONA
Por su efecto de inhibir diversas funciones plaquetarias,

‘incluyendo la reaccion de liberacion y adherencia a las eélulas
subendoteliales: asi caomo 1a inhibicién en 1a  sintesis de
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prostaglandinas (200 mg 4 veces al dia) se utilizd para la
prevencion de la muerte suabita después de un infarto al miocar-—
din, y aunque algunos textos describen su uso en la prevencidn de
la ICT, no se dispone de estudios recientes que avalen su uso y
aestad demostrado que la aspirina es muy superior (28).

11.2.3.—- DIPIRIDAMOL

Hasta mediados de los ochenta el dipiridamol se wutilizo
ampliamente en combinacidn con la aspirina para potencializar su
efecto inhibitorio de las plaguetas. Sin embargo estudios poste—
riores demostraron que su utilizacién no agregaba mayor ventaja
al uso de aspirina. En la actualidad el uso rutinario de dipiri-
damaol en la EVC es empirico y no se tiene evidencia directa de su
eficacia que avale su utilizacion (24, 26, 29).

I1.2.4.~ TICLOPIDINA

Es un agente antiplaguetario relativamente nuevo cuya utilidad
s ha estudiado en la prevencion de la ICT (500 mg diarios)
reportindose una ligera superioridad a la aspirina en la preven-—
cidn tanto primaria como secundaria de la ICT asi como la preven—
cidn de muerte. Sin embargo, su alto costo en comparacidn can la
aspirina y la presencia de algunos efectos adversos como la neu-
tropenia cuestionan esta superioridad (15X mejor que la aspirina)
(24, 30-32). Previene la agregacidn plaquetaria a través de un
efecto directo en la memhrana de la plaqueta e inhibe su unidn
con el fibrindgeno. No parece afectar el metabolismo del aragqui-
donato ni tampoco inhibe la produccién de prostaciclina (15)0

11.2.5.~ EXPECTATIVAS A FUTURO

Se estin desarrollando actualmente experimentos con compuestos
antiagregantes plagquetarios que bloguean sus receptores natura-
les, impidiendo de esta menera su aceién y, a diferencia de la
aspirina, no interfieren con el metabolismo y produccitn de los
derivados del Acido Araquidénico, dandase por hecha el gran
beneficio que resulta al no impedir la sintesis de prostagiandi:-
nas vasodilatadoras tales como la Prastaciclina, pero si bloguear
los efectos de agregacison plaguetaria, vasoconstriccidn y bronco-
constriccién del tromboxano A2 uniéndose competitivamente a sus
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‘receptores. Dichos compuestos (Sulaotreban, Daltroban, GR 32191,
$-145, BAY U3405) pueden aplicarse por via aral y ya se encuen-
tran en estudios preliminares en humanos (33-35). Existe también
un reporte del uso de un agente antiplagquetario anadlogo de la
prostaciclina (TRK-100) que inhibe el depdsito de plaquetas en
las lesiones carotideas ateromataosas (36).

I11.3.—~ ANTICOAGULANTES

Los faArmacos anticoagulantes pueden prevenir la ICT y el
infarto inminente. También pueden detener el avance de un evento
trombético progresivo, pero no en todos los casos. No tienen
ninguna utilidad en el infarto completamente desarrollado. La
incidencia de complicaciones hemorvadgicas (2 a 224%) limita
considerablemente el valor de su uso. Los que se ocupan con mayor
frecuencia saon los derivados de la cumarina y la heparina. No
deben prescribirse a pacientes irresponsables o a los que por sus
condiciones no puedan asistir a un control periddico de labarato-
rin. Estan contraindicados en pacientes con tendencia al sangra-—
do, ulcera péptica, uremia o enfermedad grave del higado e igual-
mente no se recomiendan en aquellos pacientes propensos a trauma—
tismos (15, 37, 38). Debido a que el clinico no puede en base a
la evaluacion inicial predecir en realidad que pacientes desarro—
llaran un curso pragresivo hacia el establecimiento de un infarto
y cuales no, algunos autores recomiendan el uso rutinario de an—
ticoagulacién una vez demostrado que el evento isquémico no es
hemorragico o no hay contraindicaciones para la misma (24). Deben
conocerse las medidas de emergencia necesarias para revertir el
efecto anticoagulante en forma precoz si se presenta alguna com-
plicacién hemorrdgica (39).

I1.3.1.~ CUMARINICDS

l.a efectividad de la anticoagulacién oral aun no esta total—
mente probada en la prevencidn de la EVE, y no debe considerarse
coma tratamiento de primera linea excepto en circunstancias
especiales (v.gr. prevencion del embolismo en fibrilacidn auricu—,
lar y pratesis valvulares cardiacas). Hidroxicumarina (7S5 mg/dia)
o Wartarina (2-15 mg/dia) son de utilidad si mantienen el tiehpn
de protrombina de 1.5 a 2 veces el control basal. En pacientes
con enfermedad reumdtica valvular cardiaca, con tibrilacion
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auricular cronica o con cardiomiopatia dilatada la anticoagula-
cidén debe mantenerse de por vida, o hasta que surja una contrain-
dicacién para su uso (13, 15, 24, 37, 38, 40).

I1.3.2.- HEPARINA

La anticoagulacién por corto tiempo con heparina intravenosa
para prevenir el infarto cerebral después de un episodio de ICT
puede estar indicada en pacientes ton un riesgo elevado, tales
como estenosis carotidea o vertebrobasilar con formacion de trom-—
bos o una fuente emboligena cardiaca. La dosis habitual es de una
inyeccién inicial en bolo de 3 a 10 mil U. sequida de una infu-
sidn continua de mil a 2 mil W/hora, o en forma alternativa, bo-—
los repetidos de 5 a 10 mil U cada & horas (para revertir su
efecto, Sulfato de Protamina 1 mg por cada 100 U.). El deterioro
neurolégico progresivo se redujo en forma minima (de 19.5 a 17%)
cuandoc se usd heparina comparada contra placebo {(Ann Intern Medj;
105:825-8. 1984). La hemorragia cerebral es la complicacidn mis
temida con el uso de heparina en la isquemia cerebral pero se ha
encontrado que su incidencia es mayor cuando el infarto es amplio
y en embolias de origen cardiaca. La transformacidn hemorrigica
secundaria de un infarto agudo isquémico puede ocurrir en ausen-—
cia de terapia antitrombbtica, pero ps mds severa y se asocia con
un deteriora clinico mayor en los pacientes que la reciben (13,
15, 24, 37, 38, 41).

I1.3.2.1.— HEPARINDIDES

Las fracciones de heparina de bajo peso molecular y sus afines
sintéticos (glicosaminoglicanos) llamados heparinoides son agen—
tes antitramboticos clinicamente efectivos que tienen la ventaja
de producir menos eventos de sangrado que la heparina normal.
Debido a que tienen menor efecto en las plaguetas y una actividad
anticragulante restringida. Su rango es mas amplio entre la pre—
vencidn de la trombosis y la posibilidad de sangrado. Han sido
empleados con relativa utilidad y eficacia en el tratamiento de
la trombosis venosa profunda en pacientes can infarto cerebral
agudo mostrando una baja incidencia (aproximadamente 2X) de hemo—
rragia cerebral secundaria, Aan ameritan de estudios prospectivos
bien disefados a fin de evaluar su verdadera utilidad (24, 42).
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I1.4.- REVASCULARIZACION GQUIRURGICA

La enfermedad vascular aterpesclerdtica extracraneal es impor-—
tante desde el punto de vista clinico por dos razones. Primero,
porque es una sefal comin de lesiones aterocsclerdticas en otras
arterias del cuerpo, particularmente las coronarias, lo cual se
asocia a un mayor riesgo de infarto miocArdico y muerte, y, se-
gundo, porque es una causa potencial de infarto cerebral que a
largo plazo incapacita o mata, especialmente a las persanas an—
cianas. La ICT se asocia en gran medida a estaos defectos vascu-
lares que se localizan en los 2 cm proximales de la arteria card-
tida interna, en la arteria vertebral o en la cardtida comin en
orden de frecuencia (43). Por estas razones, la resolucidm qui-
rirgica o mejoramiento de estas lesiones, teoricamente redundara
en un menor riesgo de producir isquemia o infarto cerchbrales.
Cuando se ha producido infarto total, aunque se restablezca la
luz del vaso afectado, el resultado es ineficaz (37).

I1.4.1.— ENDARTERECTOMIA CAROTIDEA - VERTEBRAL

PACIENTES ASINTOMATICOS. - Cuando el paciente es portador de
enfermedad carotidea oclusiva, pero no tiene sintomas, el manejo
médico se impone para el mejor caontrol de los factores de riesgo
tver 11.1). La eficacia del tratamiento antiagregante plaquetario
tver I11.2) en estos pacientes atn es incierto, pero debe inten-—
tarse. Dos son los factores principales gue incremerntan el riesgo
de isquemia: el grado de estenosis y el tamano y la ulceracidn de
las placas ateramatosas. Ante estos factores, algunos autores
recomiendan el procedimiento quirdrgico siempre y cuando no co~
existan angina inestable o activa, infarto reciente del miocar-
dio, insuficiencia cardiaca congestiva o enfermedad pulmonar
obstructiva croénica (43). No obstante los estudios comparativos
entre el tratamiento médico y quirdrgico en este tipo de pacien-
tes no han sido concluyentes (44).

PACIENTES SINTOMATICOS.- En los pacientes qgue ‘no este con—
traindicada la cirugia y que tengan sintomas relacionados con la
estenosis carotidea (ICT) pueden resultar beneficiados por 1la
endarterectomia carotidea aunada al control de los factores de
riesgo y a la terapia con aspirina. En los pacientes sintomdticos
de alto riesgo quirdrgico conviene el tratamiento con anticdégu—
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lantes por corto tiempo (3 meses) seguido de terapia antiagregan-—
te plaquetaria. Debido a que el riesgo de las complicaciones en
los pacientes con estados agudos de infarto cerebral es alto, la
endarterectomia en caso de estar indicada, se recomienda pospo-
nerla de 3 a & semanas. En los pacientes can enfermedad atero—
esclerosa de la arteria vertebral la terapia con antiagregantes
plaquetarios p anticoagulacion es el primer paso para su manejo.
Si éste falla, la cirugia se deherd considerar en las raros casos
en que la lesiodn se epcuentra muy cercana al origen de la arteria
vertebral (15, 43).

I1.4.2.~ ANASTOMOSIS EXTRACRANEAL - INTRACRANEAL

Se puede realizar un puenteo quirdrgico entre 2 vasos con la
idea de mejorar el flujo sanguineo en el que estid afectado, colo-
cando el puente por delante del segmento estendtico, por ejemplo,
de la arteria cardtida comin a la arteria vertebral, o entre una
rama de la carotida externa hacia un vaso intracraneal, ya sea
por anastomosis directa o interponiendo un puente venoso. Los
estudios hasta 21 momento no han demostrado el exito esperado y
las complicaciones pueden ser de mayor riesgo que el beneficio
deseado, por 1o que ain ho Sse cuentan con estrategias seguras
para incluir pacientes en esta modalidad de tratamiento, sin em—
bargo, los mejores candidatos serdn aquellos cuyas lesiones ate-
romatosas no sean accesibles a la endarterectomia (13, 38, 45,
46) -

11.5.~ ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

El objetivo principal del tratamiento médico es la prevencion
del infarto cerebral. Idealmente se deberian descubrir a los
pacientes en la fase asintamatica de la ateroesclerosis y modifi—
car o cantrolar al mAximo los factores de riesgo que en ellos
coexistieran. El paciente con IET habjtualmente se le conoce
. durante la fase aguda y se le etiqueta como tal después de las
primeras 24 hrs. del evento agudo, una vez que ha alcanzado la
recuperacion. integra del déficit neuroldgico. Sin lugar a dudas,
podemas decir que este grupo de pacientes es el que mas exige la
participacién activa del médico en vistas a un diagnéstico inte—
gral 1o miAs preciso posible y al logro de actitudes terapéuticas
y preventivas para evitar gue ocurran nuevaos eventos isquémicos
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transitorios, o en caso centrario, lo gque seria peor, la instala-
cidn o praogresidn hacia un deéeficit circulatorio con dafio neuro-
16gico secundario permanente. Este es el grupo de pacientes en el
que se deberan invertir los mejores recursos diagndsticos y tera-
peuticas, pues despuds de un “"primer aviso” mal hariamos en desa-
tenderlo, ya que no todos los pacientes correran con esta “suer-
te" de un evento inicial de casi nula repercusidn neuroldgica.

~ ICT en los primeros 10 dias de evolucion: internar al pa-
ciente para estudios diagnédsticos completos, valorando la utili-
dad de la heparina (3 000 U SC c/12 hrs.) o el uso de aspirina
(100 -~ 300 mg/dia) en forma precoz.

— ICT mayor de 10 dias de evolucidn: iniciar terapia con aspi-
rina {100 — 300 mg/dia) y sus estudios de escrutinio como pacien-
te externo.

~ 8i los estudios demuestran una lesién atercesclerotida del
sistema vertebrobasilar o carotideo de alto riesgo o no accesible
para la terapia quirdrgica, mantener la aspirina (100 — 300 mg al
dia) y modificar los factores de riesgo.

— 5i se demuestran una estenosis carotidea mayor del S50% o una
placa ulcerada, o ambos, y no hay contraindicacidén para la ciru-
gia, intentar la endarterectomia carotidea ademids de la terapia
con aspirina asi como la modificacidn de los tactores de riesgo.
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CAPITLLO 11X
I11. INFARTO CEREBRAL. AGUDD (1 C A)
III.t.- PRIMEROS PASOS: LD DUE ND SE DEBE HNACER.

Ante la gravedad de esta emergencia (equiparable en su debida
proporcidn al infarte agudo del miccardio), la actitud del médico
debe ser eficaz y oportuna para proponer la mejor estrategia en
el diagndstico y manejo de esta devastadora enfermedad. Valga
pues iniciar su comentario terapéutico can algunaos tépicos refe—
rentes a las actitudes que deben evitarse una vez enfrentados al
prablema.

a).—- La EVC en su etapa aguda es tributaria de manejo en la
sala de urgencias o terapia intensiva siempre que se cuente con
ella, para la que no se debe asumir una actitud fatalista o de-
rrotista que retrase o impida su adecuado manejo. No existe una
definicidn precisa sobre el tiempo trascurrido entre el inicio de
los sintomas y e} periodo a considerar como "agudo" en esta en-—
fermedad. Si recordamos que un ICA puede ser progresivo hasta 48
horas después de iniciado si afectd la circulacidn cerebral ante-
rior y en ocasiones hasta 94 horas en los que afectan la circula-
cién posterior, y que un déficit neurologico isquémico puede
revertir en la primera semana, el criterio para el manejo intra-
hospitalario no podran ser unicamente las primeras 24 horas pues
adn guedan comprendidas dentro del la ICT. Por lo anterior, y sin
olvidar la evaluacisdn integral de cada caso, internar al paciente
durante la primera semana de establecido el cuadro agudo puede
ser de ayuda diagnéstica y terapéutica. .

b).—- Evitar las “rutinas". Al igual gque otras entidades en
medicina, en el ICA existen “enfermos, no enfermedades”. El
establecimiento de protocolos es de suma utilidad en vias de un
mejor conocimiento del éxito o fracaso de la terapéutica apliica-
da, pero no deben estar "par encima® del pa«:;ente, sobre todo en
estas situaciones de sump peligro para la vida o para la integri-
dad funcional a futuro. Aunque con fines académicos y de organi-—
zacidn debe existir un "ABC", las peculiaridades de cada enfaruo
son prioridad al momento de la atencidn.
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c).— No utilizar medicamentos de eficacia no probada por los
estudios multicéntricos o que no han demostrado utilidad real,
pese a la "costumbre" o a la influencia de modas o de personas
avezadas en el tratamiento de la isquemia cerebral (v.gr. este-
roides a todos les casos, vasodilatadares, hipotensores, entre
atros).

d) .~ No engafiar ni engararnos con falsas expectativas o con
futurismos las mas de las veces inexactos, y sin perder el opti-
mismo, trabajar con todos los elementos prondsticos acequibles
para presentar "su realidad” al enfermao y a la familia en los
términos mas comprensibles, derecho que, por otro lado, les a—
giste en forma prioritaria.

11 1.2.-~ MEDIDAS GENERALES

Como ya se ha sugerido, toda enfermedad vascular cerebral en
su etapa aguda es tributaria del internamiento en la sala de
urgencias o la unidad de cuidados intensivos neuroléagicos. Valo-
rar las excepciones a esta conducta ademas de controversial es
sumamente dificil, por lo que deberA hacerse siempre un anidlisis
integral de cada caso y sélo ante la seguridad de un dafic devas—
tador e irreversible (v.gr. estado de coma y dano al talle cere—
bral) en un paciente senil, el regreso a su domicilio por maximo
beneficio debe ser propuesto a sus familiares. Las medidas gene—
rales aqui sugeridas deberan tenerse en cuenta independientemente
de la varjiedad o tipo de EVC, pera es por demds recordar que cada
caso exigird una adecuacién personalizada de las mismas. Ningin
tratamiento ha mostrado eficacia contundente en limitar el dafo
neuronal asociado a la EVC la cual sdlo en raras ocasiones es
secundaria a una enfermedad de base potencialmente tratable, por
lo que las cuidados generales y 'la prevencion de las cemplica—
ciaones toman un caracter destacadao en la atencion de todos estos
pacientes pues pueden llegar a ser determinantes en ‘su recupera-
cién y en las secuelas (11). -

III.2.1.— REPOSO

Camo en todo paciente gravemente enfermo deberd considerarse
un espacio adecuads, y-una posicion que no se:contraponga a la
huena evolucién del cuadro. La posicion sentada; de pie. o 1la. -
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cabeza elevada en la cama pueden incrementar los sintomas isqué-
micos de algunos pacientes debido a la mayor reduccidn del fiujo
cefdlico que producen, por lo que es de esperarse que 1 dectibito
supino y en ocasiones las piernas discretamente elevadas sear la
me jor posicién para estos pacientes en los cuales se ha demostra—
do una disrrequlacidn ortostadtica del flujo cerebral en relacion
a los sujetos sanos (435, 47-49). Esta medida no debe mantenerse
abhligadamente por tiempo prolongado, debido al peligro de neu-
monia o trombosis venasa profunda secundarias a la inmoviliza-
cidn, por lo que, en cuanto la mejoria del paciente lo permita se
le deberd incorporar y movilizar en vistas a su rehabilitacion
precoz. El vendaje de miembros inferiores, o mejor aun, el uso
de medias elasticas para disminuir la estadsis venosa de 1os miem—
bros inferiores es de controversia en la actualidad, pero no
deja de considerarse una medida adecuada. Para este finp también
pueden emplearse las dosis bajas de heparina, o la heparina de
bajo peso molecular si no existe contraindicacidn para su uso (5,
50). Si la inactividad del paciente se prolonga, son convenientes
las cambios de posicidn cada 2 a 3 horas al decubito lateral para
prevenir las dlceras por decubito. Dentro de las primeras 24 a 48
horas en que el evento agudo se ha estabilizadon se iniciaran
ejercicios motores pasivos 3 a 4 veces al dia para prevenir el
desarrnllo de contracturas (38).

I1I.2.2.— APOYD VENTILATORIO

El primer paso en todo paciente gravemente enfermo s el man-—
tenimiento de la via aérea permeable. De igual manera en el pa-
ciente despierto con problemas respiratoriaos, para 1o cual la po—
sicidn, la aspiracidn de secreciones orofaringeas cuantas veces
sea necesario y en raros casos el apoyo ventilatorio mecAnico son
medidas a considerarse; sin embargo, no existen por el somento
pruebas absolutas que apoyen la gxigenacidn de rutina por lo cual
esta debe considerarse siempre en base a los pardmetros clinicos
y a la gasometria (5, S50).

111.2.3.~ MONITORIZACION
Como en tado paciente gravemante enfermo, parte esencial de su

mahejo es la monitorizacidn de sus signos vitales y del estado-de
vigilia, tan frecuente como la urgencia lo amerite, en términas
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generales cada hora. Ceomo hien sabemaos, todos los parametros
vitales (pulso, tensién arterial, frecuencia respiratoria, fre-
cuencia cardiaca, temperatura, y en menor proporcién presidén
venosa central y diuresis horaria) pueden alterarse en el pa-—
ciente con EVC y su cambio evidencia la progresién o mejoria
durante la fase aguda, por lo que es cbligado su determinacion
periddica. La evaluaciodn del estado de vigilia es otro pardmetro
de suma importancia para conocer el compaortamiento de la enferme—
dad. También es conveniente reportar los cambios en el déficit
neurolégico sensitivo y/o motor en relacidn al cuadro clinico con
el que el paciente ingresd, ya que estas también nos dardn para-—
metros obietivos validos tanta para evaluar la respuesta al tra-
tamiento como el prondstico. Se han disefado escalas para medir
1a atectaciéon neurolégica en los pacientes afectados por EVC y
las estudias intentan relacionar sus resultados con el prandstico
a futuro de los pacientes que sobrevivan el evento agudo; no
todas san aplicables durante la etapa aguda, y desafortunadamente
no se utilizan en forma habitual, por lo que recamendamos Se in—
cluyan en el manejo del paciente para su evaluacion y seguimien—
to (51). El control estricte en el balance de liquidos se debera
realizar con la periodicidad que el caso lo amerite, y 21 uso de
sanda Foley se deberd reservar en aquellos pacientes verdadera-
mente incontinentes o que por su déficit neuroldgico sean inca-
paces de coaperar. La instalacidn de la sonda nasogastrica se va-
lorara con el fin de lograr el vaciamiento gadstrico e impedir la
broncoaspiracidn en el paciente estuparoso o comatoso, asi coma
para la administracién de medicamentos utiles por via pral, pero
en cuanto el paciente pueda manejar adecuadamente la via oral
deberad retirarse (10, 51-58).

I11.2.4.—- EQUILIBRIO HIDRICO Y METABOLICO

Debe lograrse un adecuado balance hidroelectrolitico de cada
paciente. La deshidratacién aumenta la viscosidad sanguinea. y
puede agravar la isquemia cerebral regional (50). Aunque la hipo-—
tensidn es un problema raro en el estado agudo no complicado,. de~
be corregirse prontamente ya que la perfusidn regional depende
pésivaman\:e de la presion sanguinea sistémica; por otro lada, la
hipertensisdn moderada que se presenta en forma mucho mis frecuen-
te, no deberd corregirse por lo antes expuesto en los primeros 10
dia‘s, a menos de que la cifra diastélica sea mayor de 120 en
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forma persistente o la hipertensign arterial descantrolada esté
siendo la causa del cuadro agudo, pero aun &n este dltimo caso,
el descenso de la presiédn no deberd ser mayor a 20 mm de Hg (13,
S9). La hipoglicemia puede simular con cierta frecuencia un de-—
ficit sensorio-mator indistinguible de una EVC en etapa aguda,
por lo que su conocimiento y manejo son medidas prioritarias. No
cbstante, la hiperglicemia agrava el dafio celular isquémico al
aumentar la acidosis ldctica, por lo que ningan extremo en el
rango de glucosa sérica debe ser permitido. La poliglobulia por
aumentar la viscocidad sanguinea debe recibir tratamiento espe-
cifico. La secreciédn inadecuada de hormona antidiurética (SIADH)
no es frecuente hasta pasados varios dias por lo que la hipona-—
tremia al ingreso suele depender de exceso de soluciones paren-—
terales y los niveles bajos de potasio deben corregirse oportuna-
mente. E1l mantenimiento liquido y energético pueden mantenerse
por soluciones endovenasas en las primeras 72 hrs, pero el apoyo
nutricional posterior debe ser considerado si el paciente no es
capaz de recuperar la via oral en este tiempo (ver II1.2.7) (5,
H0) .

111.8.5.~ SEDACIDN .

La sedacidn rara vez estd indicada pues la confusidn o-agita-
¢ioén pueden ser consecuencia del propio cuadro agudo o bien de
alteraciones electroliticas o estados postictales, pero se podra
considerar una sedacidn farmacoldgica leve si ésta contribuye a
la mejoria del paciente o a favorecer su manejo. Emplear un an-
siolitico de vida media corta, ya que los barbittricos pueden te-
ner resbuééta impredecible y agravar el déficit del estado neuro-
ldgico con funestas consecuencias (35).

III.2.6.— CONVULSIONES

Algunos pacientes con infarto cerebral desarrollan crisis con—-..
vulsivas, aunque generalmente se presentan camo cnnplica:inneé
tardias. El uso de anticonvulsives, muy frecuente en nusstro me-
dio aun en forma profildctica, no es una sedida que se'r:cnnieﬂ#a
en forma indiscriminada, ya que las convulsiones salo se desarro-
1laran en el 4% de los pacientes, por lo que.-en'casu de haber
convulsiones, s conveniente su manejo con d;azepa- en hulns da‘
10 -mg IV para yugularlas y continuar con dxfenxlhidantnxna 185.mg’
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IV cada 8 horas. En el caso que se diagnostique una hemaorragia
cerebral, la pasibilidad de convulsiones aumenta ligeramente del
4 al 5% y algunos autares favorecen el uso profildctico de estas
drogas en ambos eventos, ya que la presencia de cualguier crisis
convulsiva genera mayor hipéxia y aumento de la lesiédn cerebral
ya existente., Se tendra especial cuidado en determinar que las
convulsiones no sean secundarias a desequilibrios electroliticos
(SIADH) (S, 38, S0, &0).

I11.2.7.~ NUTRICION

Siempre que el paciente sea capaz de mantener la via oral, el
ayuno no esta justificado mAs alld de las primeras 24 horas si el
eventn agudo se ha estabilizado. Se preferird dietas ricas en
fibra para evitar la constipacidn intestinal y se adecuard a las
condiciones particulares de cada enfermo y a las patologias con—
comitantes con que curse, aunque 21 hecho mismo de la EVC no exi—
ge un tipo de dieta especial. Si el paciente estd incapacitado
para la masticacion y/o deglucion pero sus condiciones se han
padido estabilizar, se instalard una sonda naspgastrica a fin de
administrar la dieta ligquida que cubra sus requerimientos y se
adecue a los problemas intercurrentes antes mencionados. De espe-—
cial importancia serd el cuidado en que ol vaciamiento gastrico
y el transito intestinal no tengan alteraciones que predispongan
a la broncoaspiracidn o a un retardnp de las evacuaciones que
arigine esfuerzo para pujar y aumento de la presion intracraneal,
con los inherentes riesgos. Aun cuando el usa de laxantes no se
contempla como medida habitual, debers considerarse en vistas a
que el reposo prolongade y la hipoactividad generan problemas en
el vaciamiento intestinal.

111.2.8.— TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES INTERCURRENTES

Cuando se tocd el tema de los factores de riesgo para la EVC
quedt de manifiesto que el paciente con infarto cerebrat agudo
con frecuencia es portador de otras patologias preexistentes. que
favorecieron el desarrollo del cuadro agudo. Salta a la vista la.
importancia y la necesidad de instituir un tratamiento adecuado
para el control de estas otras patologias que seguramente redun—
dara en beneficio del manejo integral. Destacan por su importan-—
cia las enfermedades cardiovasculares, la diabetes y la hipérli—
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pidemia, para cada una de las cuales se debera instalar el manejo
adecuado para su cantrol. La neumonia y las infecciones urinarias
son son posibilidades que el clinico siempre debe tener presentes
en este tipo de pacientes y tratar en forma oportuna (3, 50, &40).

111.2.9.~ OTRAS MEDIDAS

El aseo del paciente y el cuidado de la piel no deberan pos-
tergarse una vez resueltos los puntos prioritarios. Los analgé-
sicos deben considerarse en aquellos pacientes que cursen con
cefalalgia de intensidad suficiente que impida el confort. Cuando
el estado nauseoso condicione emesis o cuando existe vértigo
incapacitante deberan considerarse los antieméticos y/o frena-
dores laberinticos. Es recomendable también el uso profilactico
de protectores de la mucosa gastrica, en especial los inhibidores
H2 (45).

111.3.~ MEJORIA DE LA PERFUSION

El objetivo primario de la terapia en el infarto cerebral agu-
do es proporcionar un substrato metabdlico adecuado o normal al
tejido cerebral, mediante el restablecimiento de la perfusidn de
la zona isquémica. No hay que olvidar que el organismo posee me—
canismos homeostdticos que intentan este mismo fin y que si no
los tenemos del todo conocidos, sera conveniente al menas no
entorpecerlos, por lo que como antes se decia, las medidas gene-
rales tienen una relevancia especial. Por. aotro lado, no alvidar
que adn cuando £1 conocimiento de la fisiopatolegia del infarto
cerebral agudo crece dia a dia, alin no se cuenta con un esquema
terapéutico universalmente aprobado y eficaz para laograr. este
objetiQn, por 1o cual abordaremos los distintos grupos de farma-
cos que se han utilizado y se comentaran también aguellas en eta~
pa de experimentacién que praobablemente estardn en uso dentro de
corto tiempo. Conviene también recordar en este momento gque el
tejido potencialmente rescatable se encuentra en la-1llamada zana
de penumbra isquémica. (ver apéndice 111) y es ahi .donde se. desa~,
rrollan los mayores esfuerzos de la investigacidén m@di:a con el
fin detdisminuir o limitar esta zona de dafo e impedir su pro-
gresion, ya que hasta el momento la zona central de tejido afec—
tado se considera necrética y por lo tanto irrecuperable, y aﬂd.»
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si se lograra su reperfusidn, agregaria mas dafo que beneficio.
I11.3.1.—~ TERAPIA TROMBOLITICA

Desde el punto de vista teérico, toda medida que actue di-
rectamente en la zona ocluida que causd el infarto cerebral y que
sea capaz de dar solucion a este obstaculo a la circulacion y la
restablezca, seria de primordial importancia y de primera elec-
cidn, desde luego en las etapas mas tempranas del establecimiento
del dafio isqueémico cerebral. Por esta razon, la utilizacién de la
trombolisis con medicamentos deberia estar a la cabeza de las
medidas terapéuticas especificas. No obstante, la experiencia
durante la pasada década tuvo como consecuencia graves complica-
ciones hemorrdgicas que desaprobaron su utilizacién rutinaria, va
que los primeros medicamentos (estreptoquinasa, uroguinasal
producian una fibrinolisis sistémica altamente riesgosa para este
tipo de pacientes. Con el desarrallo del activador del plasmind-
geno tisular con técnicas genéticas de recombinacidn, ha renavado
el interés en este terreno debida a que su actividad se limita a
la fibrina del trombo recién formado in situ con un menor efecto
en el fibrindgeno sistémico (15). Sin embargo, la experiencia'y
éxito en la utilizacidn de estos medicamentos es menor si se com—
para al usn de laos mismos en el Infarto Agudo del Miocardio.

11T.3.1.1.—~ ACTIVADOR DEL PLASMINOGEND TISULAR

La seguridad y eficacia del activador recombinante del plasmi-
nfigeno tisular en el infarto cerebral agudo estan siendo evalua-—
das en estudios multicéntricos administrado en forma intravenosa
dentro de las primeras 8 horas que siguen a la instalacion de los
sintomas y signos. Se impone la documentacidn angiograAfica de la
oclusidn asi coma el seguimiento de sus resultados a través de
tomografia computada. Las dosis adn no se estandarizan y las com—
plicaciones hemorrdgicas se siguen presentanda por lo cual el
riesgo contra beneficio de esta terapia estd pendiente aun de
determinarse pere a nivel experimental muestra ventajas en rela-
cién a la estreptoquinasa y algunos reportes indican que el tra-
tamiento concomitante con heparina intravenosa logra una eficacia
mayor ‘al prevenir las recurrencias. La incidencia de hemorragia
fué menor al 10% al utilizarse en forma conjunta y a una dosis de
100 mg de activador del plasmindgeno tisular dentro de las ;jrime-
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ras & horas del evento agudn. También se ha utilizado para 1la
remocién de codgulos secundarios a hemorragia intracraneal ins-—
tilado en forma directa notdndose también mejoria em €1 manejo
del vasoespasmo (264, &61~71). 14 centros clinicos en 2 paises
({EEUU y Gran Bretafa) estan realizando un estudio prospective
para valorar la seguridad y eficacia asi como la dosis sobre el
activador del plasmindgeno tisular recombinante (de 2 cadenas) en
infarto cerebral agudo trombético y tromboembdlico. E1 resultado
preliminar con 71 pacientes tratados en 7 diferentes grupos de
dosis, ha mostrado recanalizacidn completsa y parcial bien docu-
mentada ain cuando np se ha podido determinar la dosis respuesta
mas eficaz, en todos los grupos se han documentado infartos he-
morragicos y hematomas cerebrales independientes de la dosis em-
pleada (72}, la cual no serd mayor de 150 mg, de manera similar
a lo aceptado en el Infarto Agudo del Miocardio (75 - 100 mg pro-
medig) (73).

I1I.3.1.28.~ URDGUINASA

Por lo comentado anteriormente, los estudios recientes sobre
trombolisis se basan en el uso del activador del plasmindgeno
tisular por ser el de menores efectos colaterales. Las hemorra-
gias sistémicas e intracerebrales que se produjeron durante la
terapia con estrepstoquinasa y uroquinasa durante el infarto
cerebral trombatico hicieron que su empleo se considerara pranta-
mente contraindicadeo (1945,1975) (S5).Algunas reportes. recientes
mencionan la utilidad de la urnquinasaren la disolucidén de coa-
gulos secundarios a hemorragia intraventricular para lograr la
lisis de los mismos y favorecer el drenaje del liquido cefalo-
rraquideon; los grupos son muy pequeRos y no son estudios contro-
lados, pero se menciona al menos este uso potencialmente benéfico
{74y 75).

I11.3.1.3.— ESTREPTOQUINASA

No existen reportes recientes de. su utiYidad en el infarto
cerebral agudo por lo ya comentado en los puntos anteriores.

I1I.3.2.- HEMODILUCIDN.

A pesar. de numerosos estudios experimehtales y clinicos la
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utilizacién de Hemodilucidn en la terapia del infarto cerebral
agudo permanece en contraversia. Los estudios han mostrado una
relacion inversa entre el flujo sanguineo cerebral y el hemato-
crito (el determinante principal de la viscosidad de la sangre)
al bajar el hematocrito de 30 a 33% hemodiluyendo a sujetos
cantroles normales se obtiene un incremento en el t1lujo sanguineo
cerebral y una oxigenacion maxima del tejido cerebral, pero el
mecanismo exacto no es claro y el hematocrito dptimo en el caso
de isquemia cerebral no ha sido establecida. Debido a que los
pacientes con infarto cerebral a menudo llegan al hospital en un
estado de deplecidn de volumen la hemodiluciédn hipervolémica con
un expansor del plasma (dextrdn de bajo pesa molecular o hidroxi-
etil) parecer ser la técnica mds razonable, pero existe otro
método en el cual se extrae sangre del paciente por flebotomia
{500 ml1 si el hematocrito es mayor de 40 y 300 si es menor) y se
repone la misma cantidad con un expansor de plasma (hemodilucién
isovolémical). Otra posibilidad es la hemodilucidn hipervolémica
hipertensiva (terapia “Triple H") y estd repaortado su uso adn en
caso de hemorragia subaracnoidea (76). Estas tecnicas habitual~
mente mejoran el gasto cardiaco pero exigen de un monitoreo
hemodinamico estricto de los pacientes, de manera especial si
son cardidpatas o tienen riesgo de desarrollar edema cerebral. El
procedimiento no #s tan simple como pareciera y exige la inter-
vencion de expertos en unidades de cuidados intensivos neurolé-
gicos. Aan no existe concense sobre upa técnica precisa y “los
reportes consultados son contradictorios y habra que esperar
nuevos resultados para conocer el valor verdadero y aplicabili-
dad de esta técnica (15, 77-82).

I11.3.3.— PENTDXIFILINA

L.a deformabilidad del glébulo rojo es otro determinante impor-
tante de la viscosidad sanguinea y puede incrementarse por la
accién de la Pentoxifilina, sin embargo los reportes a este res-—
pecto solo han visto mejorias transitorias, no constantes y sin
diferencias entre el grupo contral y el grupo tratado después de
un mes. Reportes recientes de otro derivado xantinico (Prnpen-
tofilina) resultan promisorios, aunque el mecanismo de accidn es
dxferente tver I111.4.2.5) (15).
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I11.3.4.- PROSTACICLINA

La resistencia cerebraovascular es inversamente proporcional al
calibre de los vasos, perao el uso de vasodilatadores no incremen~
ta el flujo sanquineo del tedido cerebral isquémiceo en forma
predecible y pueden tener de hecho un efecto de "robo" del to-~
rrente circulatorio hacia las zonas normalmente vascactivas,
creando con esto un mayor déficit al tejido daRado, por lo que no
se ha encontrado ningan beneficio en la mayoria de estudios
clinicos; sin embargo, reportes de 1975 y 1981 mostraron entu-—
siasmo en el uso de esta substancia debido a su potente efecto
vasodilatador y a su capacidad para prevenir la agregacién pla~
quetaria incrementada en los pacientes con infarto cerebral. O-
tros reportes (1983-84) sefalaron grandes benetficios que no
pudieron demastrarse en estudios controlados prospectivos alea-
tarios (1985-87)(15, 38).

1I1.3.5.~ ANTICOAGULANTES

Los anticoaqgulantes mAs utilizados en la EVC son los cumari—
nicas y la heparina (ver 11.3). La anticeoagulacidn con heparina
intravenosa seguida de anticoagulacién oral puede estar indicada
en pacientes de alto riesgo, portadores de estenosis carotidea o
vertebrobasilar con formacidn de trombos o con una fuente emboli—
gena cardiara conocida o sospechada. Para su utilizacion deben
cubrirse los siguientes griterios: -diagnéstico preciso del tipo
de EVC, -laboratorio adecuado para los controles, -ninguna con—
traindicacidn, -cooperacién absoluta del paciente y de sus fa—
miliares, -~control satisfactorio si hay hipertensidn arterial, -
minimo riesgn de caidas lausencia de ataxia, alcoholismo o vida
solitaria)(13, 18, 37, 38, 50).

I11.4.—- BLOQUED DE MEDIADORES GUIMICOS DE LA CASCADA ISQUEMICA

La espectativa para salvar el tejido cerebral isquémico des—
pués de una aclusidén arterial estriba en la comprension de que un’
_intfarto cerebral es un proceso mAs que un evento. A partir de que
" el flujo sanguineo desciende por abajo de 20 m1/100 g por minuto
se inicia una cascada de alteraciones funcionaies, siendo la pri—
“mera la deficiencia de la funcién eléctrica neurcnal (y. por lo.
tanto clinica) con flujas mencres de 1S ml/100 g por minuto hay
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una falla progresiva de las bombas idnicas dependientes de ener-
gia que mantienen el medio ambiente interno de la neurona y por
abajo de 10 ml1/100 g por minuto existe un flujo dramatico de
“iones que penstran a través de la membrana neuronal y una cascada
de eventos destructivos llevan a la muerte celular irreversi-
ble. La deficiencia de oxigeno detiene la fosforilacion oxidativa
con la cual la produccidn de ATP se reduce impidienda el trans-—
porte de iones o neurotransmisores a través de la membrana ce-
lular asi como la biosintesis de proteinas. Este déficit de ATP
es especialmente destructivo por sus efectos en el intrincado
control sobre la entrada de calcio y su distribucidn en el inte-
rior de la ceélula. La entrada incontrolable del calcio hacia la
neurcna y a sus mitocondrias se asocia con activacion destructiva
de lipasas, proteasas y endonucleasas. Durante esta cascada pro-
piciada por la entrada de calcio se liberan radicales libres de
oxigeno, altamente reactivos que contribuyen también al daWo
isquémico, con una produccion importante de superaxido e hidroxi-
la por 21 metabolismo del acido araquidénico durante la isquemia
por via de la cicleoxigenasa y lipooxigenasa, existiendo también
produccidn mediante la autooxidacion de catecolaminas y la reac-—
cidn de la Xantinooxidasa. Las radicales libres por si mismos
ocasionan dafo neuronal, a la glia y al endotelio vascular, pero
hasta el momenta no se ha dilucidado si tal praduccidn es lo
suficientemente importante como para vencer los mecanismos anti-
oxidantes narmales del cerebro. S5i existe algun remanente de
glueosa al tejido isquémico cierta cantidad de ATP se pusde pro-—
ducir por un mecanismoc anaerocbio, pero este proceso genera aci-
dosis que exacerba el procesa isquémice incluyendo la generacidén
de radicales libres (83-85).

I1I.4.1.- CALCIO

Por toda lo anterior, uno de los enfoques terapéuticos que mas
se han desarrollado es &l blogueo farmacoldgico de la entrada del
calcio a las células, pretendiéndase con esto una limitacién:.o
prevencidén del dawo celular mediado por calcio. Por otro ladao es-
tos medicamentos también mantienen o mejoran el flujo sanguineo
minimizando asi la severidad del subsecuente dafo cerebral [{:I:3
La propiedad mis importante de los antagonistas del calcio es su

selectividad para inhibir la entrada de calcio en aquellos teji- .

dos donde su accidn es fundamental, como en el misculo liso
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vascular. Los antagaonistas del caleio son un grupo quimico
heterogeneo de agentes que tienen diversos grados de especifi-—
cificidad para actuar en los canales celulares voltaje~depen-
dientes del calcio interfiriendo asi con el fentmeno excitatorio
que sigue a la entrada de calgio a la célula. La capacidad que
tienen de antagonizar la entrada de calcio en el sistema car-
diovascular es predominante en sus aplicaciones terapéuticas
actuales, sin embargo su uso en otras areas incluyende el musculo
liso no vascular y el sistema neuronal se encuentra bajo activa
i.n-vestigaciﬁn. Los canales del calcio valtaje-dependientes se
pueden considerar caomo una familia de receptores con caracte-—
risticas electrofisioldgicas y farmacoldégicas. Entre las segundas
25 poasible que cantengan sitios especificos de unién a los
medicamentos lo cual se ha demostrado en laos canales de tipa L y
abre perspectivas en la identificacién de antagonistas que actden
selectivamente uniéndose a otras clases de canales, incluyendo a
los de tipo N del tejido neuranal (B7).

IIT.4.1.1.— NIMODIPINA

En un reporte que analiza el resultado de S estudios sobre el
uso de 120 mg de nimodipina por via oral comparados contra pla-
cebos en 781 pacientes se encantré una reduccién de la mortalidad
del 3&% y una disminucidn significativa de la incapacidad funcio-
nal neuroldgica al final del periodo de tratamiento (de 21 a 2B
dias). Este efecta fu# mayor en los pacientes con infarto modera-
do y si la administracidn del farmaca se iniciaba dentro.de las
primeras 12 haras después de la instalacidn de los sintomas 0 si
el paciente tenia mas de 65 afos de edad. l.as reacciones adversas
fueron relativamente modestas, destacando una hipotensidon media
como 1a mas frecuente, pero en menos del 3% de los pacientes, en
ninguno el descenso fué brusco ni ameritd suspension del medica—
mento (B88). Otro reporte demostrd que el tratémientu con nimodi—
pina en infusion continua de 48 mgQ/dia seguida de 30 mg cada &
hnras’por 16 dias mejoraba el metabolismo de la glucosa en las
dreas proximas al centro de la lesidn isquémica (89). Aun cuando
los estudios sobre este medicamento contindan a lo largo del
mundo, y se estan afinando las caracteristicas clinicas para su
aplicacidn, es indiscutible su utilidad terapédutica reatl al-
momento actual (90, 91).
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I11.4.1.2.-LIDOFLASINA

La lidoflasina es un calciomodulador que fud probade en 520
pacientes que tuvieron paro cardiaco y estado comatoso persis-
tente sccundario. Recibieron 3 dosis intravenosas, la primera de
1 mg/kg de peso y las dos siguientes de .25 mg/kg 8 y 16 horas
después de la reanimacidn cardiaca y se siguieran durante & meses
sin que se encontraran diferencias estadisticamente significati-
vas al comparar loas resultados contra placebo, por lo que los
autores no recomiendan su wso rutinario en pacientes comatosos
que sobhreviven al paro cardiaco (92).

11i.4.1.3.~ NICARDIPINA

La infusién intravenosa de nicardipina iniciada en las prime-
ras 12 horas del infarto cerebral y mantenida durante 72 horas a
razém de 3 mg/hr hasta un maximo de 7 mg/hr se probd en S7
pacientes. La dosis maxima se limitd por un decremento en la
presion arterial del 10% o un aumento del pulso a 20 latidos por
minuto. La terapia se continud por via oral 3 dias mias. Los efec~
tos adversos consistieron principalmente en hipotensidn. La eva-—
luacion a 3 meses demostrd mejoria evidente en los 41 pacientes
que completaron el estudio aidn cuando no huba correlacidn entre
las dosis y el resultado final, pero los 11 pacientes en que se
inicité la terapia en las primeras & horas de instalado 21 cuadra
clinico tuvieron la mejor evolucidn {93). En contraste un estudio
en 26 pacientes con infarto cerebral agudo el efecto de nicardi-
pina en los potenciales evocados somato-sensoriales demostré un.
empeoramiento de la funcidn neuronal en la zona isquémica (949).
Otro reporte demastrd el mejoramiento de la hemodinamia cerebral
con el uso de nicardipina en el infarto cerebral agudo por medio
de estudios con radioisotopos, recomendando un cuidadoso monito—
reo de la presidn arterial sistémica. Utilizaron una dosis de 10
mg/hr IV (25, 96).

I1IT.4.1.4.~ NITRENDIPINA

Ante la evidencia de que la instalacidn del infarto cerebral
tiene mayor incidencia durante las primeras horas de la marana y
esto es de especial relevancia en el paciente hipertenss, en el
cual la hipertensidn también tiene un comportamiento circadiaro
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con elevacian de predaminio matutino. En dos reportes breves, 24
pacientes hipertensos con infarto cerebral y 20 hipertensos con
isquemia cerebral transitoria fueron tratados con 820 mg de ni-
trendipina diario por las mafianas, encontrando que esta dosis-fué
efectiva para rectificar tanto el incremento matutino como la
caida nocturna de la tension arterial por lo cual se concluye que
esta modalidad terapéutica tenga especial aplicacién en la pre-
vencion de la isquemia cerebral en el paciente hipertenso (97,
98), aunque no sefialan la evplucidn del dafo vascular cerebral.

ITI.4.1.5.- ISRADIPINO

En un estudio experimental con medelo animal, se compard el
efecto del isradipino en el infarto cerebral embélico comparado
con aotros calcioantagonistas como la nimodipina, la nicardipina
y la flunaricina encontranda un efecto mas potente y eficaz al
reducir el tamafo del infarto en mas de un S0% y al permanecer su
accidgn citeoprotectora sin cambio por mas de 2 semanas; encon-
trandose un incremento del flujo sanguineo cerebral dosis depen—
diente de forma mds evidente en el hemisferio isquémico; la dosis
Optima de citoproteccion fué de 2.5 mg/kg de peso (99).. Se ha
iniciado un estudio multicéntrico en 400 pacientes para evaluar
el mejoramiento neuroldgico y funcional comparado con placebo en
el cual la.reccmendaciOn especial es de gue la terapia se inicie
no mas de 12 horas de ocurrido el evento agudo (100},

Otros calciocantagonistas de reciente creacidn estdn siendo
probados en modelos experimentales de isquemia cerebral . con
resultados prometedores a corto plazo (101-103).

IIf.4.2.— GLUTAMATO

El papel del glutamato, un neurotransmisor excitaterio, en el
dafio isquémico, despertd un especial interés al observar que
durante la isquemia existe un incremento en su concentracion
extracelular. Este incremento puede estar causado par una entrada
inapropiada de calcio dentro de las terminales presinapticas que
causa un decremeato del ATP requerido para et realmacenaje oei
glutamato dentro de las neuronas y los astrocitos, En la membrana
postsindptica, existen 3 principales subtipos de receptores  de
glutamato activados en forma selectiva pnr" el N-metil-D-aspartato
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(NMDA) , kainato (K) y quisqualato (0) respectivamente. K y Q opoe-
ran mediante un canal que conduce iones monovalentes de sodia en
intercambio con potasio. Los NMDA operan par medin de canales del
calcio, que son bloqueados por maghesio en una forma voltaje-de-
pendiente. La despolarizacion de las neuronas lleva a la entrada
de calcio via los canales NMDA lo cual amplifica la cascada
isquémica. Las neuragnas que son especialmente sensibles a la
isquemia (p.e. células piramidales del hipocampo) tienen una alta
densidad de receptores de glutamato, el cual, al aumentar su
concentracién durante el dafo isquémico, data predominantemente
a estas zonas. Lo anterior ha conducido al desarrollo de estudios
tanto en el bloqueo selectivo de los canales del calcio (ver IIl.
4.1.) como en el desarrollo de blogueadores especificos de los
receptores del glutamato (83, 104, 105).

I1l.4.2.1.~ N-METIL-D-ASPARTATO (NMDA) ANTAGONISTA,
MK-801

£l incremento del glutamato extracelular debido en parte a la
interrupcion en su proceso de reentrada dependiente de energia
l1levard a la activacidn de sus receptores NMDA durante la isque~
mia. Sin embargo, cuando se inicia una recirculacién suficiente
los niveles de glutamato y aspartato regresan a los valores nor-
males con lo cual la activacidn de los receptores NMDA prabable-
mente termine (10&6, 107).

€l calcio puede entrar a la neurona isguémica tanto por cana-
les operados por receptores de NMDA cemo por canales voltaie-
dependientes. El MK-BOl es un antagonista no competitivo de los
receptores NMDA que en estudios experimentales en modelps anima-
les ha demostrado eficacia en la reduccién del dafo isquémico
neuronal solo o en combipacién con Nimaodipina (10B). Se ha
utilizado en dosis de 5 mg/kg IV mostrando una reducciédn impor-
tante de la necrosis neuronal, que fué maxima cuando se adminis-~
trd a los 20 minutos de iniciado el experimento, demostrando. una
proteccidn maxima en las principales regiones extrahipocampicas
del cerebro (109, 110).

111.4.2.2.~ SKF 10 MO47

Este es otro compuesto probado a nivel experimental en modelos
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animales que tiene un efecto similar al MK-BO1 pero con la venta-
ja de que el daficit motor evaluado en el modelo experimental se
recuperd 5.5 veces mas rdpido que con el uso del MK-B0i a dosis
de &40 mg/kg de peso (111). .

Estas 2 suhstancias se encuentran atn en etapas experimentales
debido a la incidencia elevada de efectos tdxicos, pero se espera
en corto plaza el inicio de su aplicacién en estudios clinicos
con humanos una vez superados estos efectaos indeseables (112).

I11.4.2.3.— MEMANTINA Y AMANTADINA

La Memantina y la Amantadina son drogas antivirales congéne-
res, usadas paliativamente como potenciadoras de la liberacidn de
Dopamina en el tratamiento de la enfermedad de Parkinson, situa-
cidn que se descubrié accidentalmente en 1972. Tienen la ventaja
de haber sido aprobadas y seguras en su aplicacidn clinica desde
hace mucho tiempo y pueden tener un efecto benéfico fundamental
al proteger las neuronas dopaminérgicas contra el dafo citotdxi-
co. 5u actividad neuroprotectora la desarrollan al bloquear los
canales de calcio activados directamente por los receptores NMDA
en farma similar al MK-801, por lo que merecen una evaluacién
especial de su utilidad en la EVC, con la ventaja ya mencionada
de su buena tolerancia y aplicabilidad clinicas, pero necesitan
por el momento de estudios controlados prospectivos para avalar
su utilidad (112, 113).

III.4.2.4%.~ DEXTROMETORFAN -

Modelos experimentales de isquemia cerebral han demastrado gque
el dextrometorfan es un antagonista NMDA con propiedades neuro-
protectoras. Los estudios se encuentran en sus primeras etapas.
En un reporte se trataron 10 pacientes con una historia de in—
farto cerebral reciente o isquemia cerebral transitaoria con &0 mg
<ada & horas por via coral, durante 3 semanas para praobar su tole—
rancia, en caontra de un placebo, concluyendo 'que no existis evi-
dencia de toxicidad a estas elevadas dasis ain cuando los niveles
séricos variaron considerablemente entre los pacientes. Los esta-
dios en cerebro de rata han demostrado gue las concentraciones
cerebrales de dextrometor fan son 10 a 35 veces mas altas que las
concentraciones séricas. Lo anterior abre un campo especial de u-
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tilidad terapéutica en pacientes econ infarto cerebral (114, 115).
I11.4.2.5.~ PROPENTOF ILINA

Es un derivado xantinico que ha demostrado proteger las neu-
ronas del hipocampo después del dafo isguémico y por reperfu-—
sidn. Administrada en un modela animal neaonato a dosis de 10
mg/kyg intraperitoneal 15 minutos antes del inicio de la isque-—
mia, suprimid en forma importante catabolitos de las purinas y el
aumento del glutamato, reduciendo igualmente el tamano del infar-
to en un 50% con lo cual se demostrd un efecto neuroprotector en
este modelo de isquemia hipdxica neonatal (114, 117).

I111.4.3.—~ LACTATO

Ya se caomentd anteriormente que la generacidn de lactato a
traves de la glicalisis anaerobia es uno de los fendmenos cau-—
santes de acldosis y de un mayor dafo en la EVC. Esto lo con-
vierte en una de los objetivos de la estrategia terapéutica a
seguir, mediante la disminuciédn o bloqueo de su praduccidn o de
sus efectos. La hiperglicemia propicia un mayor sustrato para la
produccién de lactato en zonas mal perfundidas.

II1.4.3.1.— INSULINA

Existe evidencia en trabajos experimentales en rata que la
infusidn de insulina para mantener .niveles normales bajos de
glucasa protegen la funcidn cerehral, pero por el momento na hay
una aplicabilidad clinica inmediata, excepto claro, para el con—
trol del diabético descompensado y con una EVC (B83).

I1%.4.3.2.~ DICLORDACETATO

El dicloracetato facilita un decremento del lactato cerebratl
durante la reperfusisn despuéds de un avento isquémico incompleto.
La produccion del lactato es directamente proporcional a la dura—
cién de la isquemia y a la cantidad de glucosa disponible, por lo
i]ue, como ya se dijo antes, la hiperglicemia ejerce un mecanismo
de mayor dafio. Aun cuando el mecanismo de accidn del dicloroace~
tato no es clarao, euper:.nierytns en modelos animales a dosis de 25
mg/kg después de 30 minutos de isquemia han demostrado una 'reduc—
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cidn significativa del nivel de lactato (120, 121).
I11.4.3.3.- BARBITURICOS

La anestesia con barbitdricos, al disminuir el metabolismo
cerebral y bajar rapidaments la presion intracraneana, tienen la
capacidad de reducir la lesion isquémica cerebral. Se conaoce su
efecto protector frente a la anoxia cerebral desde los anns 40 y
que a dosis masivas protegen también frente a la isquemia cere-
bral experimental, tanto focal tomo global. Esta accidn es espe-—
cifica de los barbititricos y no es compartida con otros anesté-
sicas. Solo los centros de cuidadns intensivos especiales pueden
llevar el control adecuado de estos pacientes y puesto que se
pierde la respuesta neurcldgica del paciente, no existe método
segura para controlar la dosis eficaz del farmacn. Los niveles
del medicamento en sangre y liquido cefalarraquideo no son con—
fiables y el electrosncefalograma tiene una utilidad controver-—
tida. El pentcbarbital se administra de 3 a S5 mg/kg en infusidn
rapida intravenosa para continuar con 1 a 2 mg/kg por hora inten-—
tando mantener un nivel sérico de 2 a 4 mg/dl, para obtener una
presion media de perfusidn cerebral mayor de 50 mm Hg y -una pre-
sidn arterial media entre 60 y 90 mm Hg (S5, 38). Los barbitiricos
igualmente bloquean los canales de calcio neuronales. Desafortu-—
nadamente los estudias clinicos en pacientes con EVC y en pacien-
tes con paro cardiaco han mostrado resultados negativas (15,115).

IIT.4.4.— RADICALES LIBRES

la utilidad de las barredores de radicales libres es limitada
debido a la falta de drogas que hayan demostrado tener actividad
en el tejido cerebral. Ni la vitamina E, ni el extracto de ginko
biloba tienen una accidén de suficiente potencia. Otras substan—
cias, como el manitol, dimetil sul féxido, tiopental y alopurinol
se les han atribuido propiedades barredoras de radicales libres
sin que esto haya quedado bien establecido a nivel encefadlico. El
uso de perdaxido dismutasa, catalasa y vitamina C permanece atn en
el terreno de especulacion. Exifona (Adlone), una benzofenana, ha
mostrado tener un gr.in poder de actividad barredora de radicales
libres en el sistema nerviose central, usada en modelas de lesio—
nes neurotéxicas. Esta droga no ha sido probada adan en isquemia, '
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Un compuesto recientemente desarrollado U74006 F, un aminpeste-
roide sin propiedades hormonales es de interéds por causar un
decrementa en la mortalidad y necrosis neuranal en un madelo
experimental animal. La participacidn del hierroe comoc un
catalizador de las reacciones que praducen radicales libres ha
sugerido el uso de un agente quelante, la deferoxamina, sin em-—
bargo, su paso a través de la barrera hematoencefadlica es débil
(113).

I1T.4.4.1.— SUPEROXIDODISMUTASA (S0D)}

Un mecanismo peroxidativo de los lipidos de la membrana
causado por los radicales libres ha sido implicado como uno de
los factores favorecedores del dafo cerebral isquémico y post-
isquémico. En modelos animales se probaron distintas dosis de 50D
recombinante humana para evaluar su accidn encontrandose que sélo
en el grupo de 13 dosis mas alta (800 000 unidades/kg/hora) exis—
tié una atenuacian del dafio por reperfusiodn, explicada probable-
mente por la vida media corta de la SOD en sangre y la existencia
de la barrera hematpencefalica (118, "119).

I11.4.5.—- GANGLIOSIDOS

Los gangliosidos, una familia de glicoesfingolipidos, son
companentes normales de las membranas plasmdticas y son particu-
larmente ahundantes e&n el sistema nervioso central. Estas mo-
léculas se insertan con su extremo hidrofdhico en la parte ex-—
terior de la membrana celular, mientras que su extremo carbohi-
drato brntruye hacia el medio ambiente externo. Debido a su
localizacion y arientacidn, asi como su diversidad quimica, se
cree que los ganglidsidos son requladores importantes de las
funciones celulares mediadas por la membrana. La informacidén
actual indica que la administracian in vivo de uno de estos gan—
glidsidos (GM1) tiene efectos neuraprotectores en la fase aguda
de la isquemia cerebral y puede promover la recuperacidn a large
plazo de los procesos que siguen a una amplia variedad de lesio-
nes del sistema nervioso central (iga).

III.4.5.1.- GANGLIOSIDO 6M1L

El dafio neuronal que ocurre después de un dafo andxico al
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cerebro se ha correlacionado al menos en parte, con una libera-
cién incontrolada de aminonAcidos excitaterios (AAE). Cemo un
resultado de lo anterior, los receptores especificos de la mem—
brana son saobre-estimulados en forma persistente provocando una
cascada de eventos biaquimicos responsables de la muerte celular.,
Numerosos estudios sugieren que varios ganglidsidos, incluyendo
el GM1, limitan la neurotoxicidad mediada por AAE in vitro. Este
efecto, a diferencia de los antagonistas competitivas o no com—
petitivos de los AARE parece ocurrir solamente por la inhibicion
de las consecuencias que siguen a la cascada isquémica causada
por la estimulacién de los receptores de los AAE. Los estudios
indican que el tratamiento sistémico con GM1 reduce las manifes—
tacianes del dafio hipoxico isquémico del cerebro de tipo morfo—
ldgico, bioquimico, neurofisiolégico y/o conductual. Ya se ini-—
cian los reportes alentadores de su uso en humanos y seguramente
en corto tiempo se convertiran en una herramlenta terapéutica de
primera linea en la EVC (122, 123).

ITI.4.6.~ NALOXDONA

No se conoce con seguridad si la inhibicidn de ciertos re—
ceptores opidceos podria ser benéfica posterior al dafo cerebral,
pero estudios en animales y reportes anecddticos en pacientes han
sido alentadores. Un estudio piloto establecid que dosis muy al-—
tas (50 a S5 000 mg) de naloxona son bien toleradas y pueden ser
efectivas en los infartos cerebrales agudos. Es posible que la
naloxona provea beneficio al inhibir algunos de los péptidos exi~
tatorios que se liberan en la cascada isquémica. En dosis mayo-—
res, par si mismos pueden ser bloqueadores del calcio asi como
tener actividad antioxidante. La naloxona incrementa también el
flujo sanguineo cerebral y puede revertir la depresién postis—
quémica del metabolismo celular mediada por opidceos (15). Sin
embargo, su utilidad como tratamiento definitivo del infarto
cerebral no ha sido demostrada, pese a que los primeros reportes
se renontan a 1981 (S, 50).

111.4.7.— OTRAS MEDIDAS FARMACOLOGICAS
Como hemos hecho notar, la gran mayoria de medidas farmaco-

l4gicas destinadas ‘al bloqueo, prevencién o reparacién del dafo-
praducido por la cascada isquémica en el infartn,cerghral agudo .
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se encuentran aun en sus primeras etapas de experimentacion por
lo que su uso en humanos aun no se define, pero se ha tratado de
presentar las estrategias mas prometedoras o de mejor fundamento
fisiopatogénico, gue seguramente estaran en vigor a corto plazo.
No obstante mencionaremos a tontinuacidn alqunas otras medidas
que aumentardan seguramente nuestro arsenal terapéutico por lo que
es conveniente tenerlas presentes.

Se ha descrito un efecto benéfico secundario a la administra-—
cion de perfluorocarbaonos, compuestos que tienen la propiedad de
transpartar axigenn. £l uso de almitrina-raubasina (Duxil), au-~
menta la presidn parcial de oxigeno en la sangre y pusde causar
un incremento dal mismo en el tejido cerebral (11S).

La lidocaina y la difenilhidantoina se consideran drogas esta~
bilizadoras de membrana debido a su propiedad de disminuir la
salida de potasio intracelular y cuando se usan en altas dosis
pueden cantribuir a su proteccidn (115).

Aunque el antagonismo de las aminas biogénicas parece una
estrategia atractiva no ha tenido un desarrollo suficiente en el
tratamiento de la isquemia cerebral, la cual causa una liberacidn
masiva de catecolaminas e indolaminas que bajo ciertas condicio~
nes praducen vasoconstriccion gque agrava la isquemia y prolonga
la hipoperfusidn. La serotonina probablemente juega un papel des—
tacado en el desarrollo del edema y las catecolaminas hiperesti-
mulan los receptores beta con sus carrespondientes consecuencias
metabdlicas. Se ha demustradn que la deplecién de lus reservorios
de serotonina por la paraclorafenilalanina disminuye la inciden—
cia de infartos cerebrales en un madelo animal. Resultados simi-—
lares se han abtenido con reserpina o con alfametilparatirosina
que artban a nivel tisular. La inyeccidn dentro de la substancia
nigra de &~hidroxidopamina, antes de 1a produccion del evento
isquémico en un modelo animal, protege a estas neuronas de la
muerte celular. Existen pocos estudios que describen el uso de
antagonistas (metisergida y propanolol), por lo que los estudios
a futuro son imperantes (115, 124).

La utilidad farmacoldgica para detener la cascada del acido
araquidonico es relativamente limitada. Solo la indometacina ha
sida extensamente estudiada con resultados contradictorios 'y
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parece de poco valor en la isquemia cerebral global (115).

Se ha descrito también la utilidad de una combinaciéon de
Almitrina/Raubasina (compuesto ya disponible en presentacidn
farmacéutica) pues favorecen el incremento de la oxigenacidn
arterial asi como la utilizacién del oxigeno & nivel cerebral por
activacién de las cadenas respiratorias mitocondriales (113).

La Brovincamina, un alcalqide derivado de la wvinca, ha demos-
trada un incremento del flujo sanguineo cerebral en el hemisferio
cerebral isguémico administrada en infusidn intravenosa (20 mg en
100 ml de sol. salina) por espacio de 9§ minutos en estudios en
humanos (123).

El Dicalcifor (dimero de la 14,16'-Dimetil Prostaglandina Bl)}
en un modelo animal demostrd aumentar el indice de sobrevida del
3% al &8%, considerandole un papel promiserioc en el tratamiento
de la isquemia cerebral, al ejercer su efecto por el intercambio
de calecio por sodio o potasia (124).

II11.5.—- EDEMA CEREBRAL

Después de que se ha producido un déficit circulatorio cere-
bral, aparece edema que va en relacién al tamato de la zona afec-
tada. E1 proceso fundamental que dispara la aparicidn del edema
no es del todo conocido, pero algunos datos indican que es la
disfuncidn de las bombas de sodio que favorecen el edema del as—
trocito. El edema se inicia el primer dia del infarto y alcanza
su maxima severidad entre el segundo y cuarteo.dia (S0). El incre-
mento resultante de la presion intracraneal (> 15 mmHg o 20 cm de
agua) contribuye a una reduccion del estado de alerta y puede fa-—
varecer en gran parte un mal prondstico. Existen 4 proceso prin-
cipales que edematizan el cerebro: congestion vascular, hidrace—
falia, edema cerebral vasogénico y edema citotdxico. La capacidad
de distensién del leche capilar cerebral es grande, Cuando el
paciente se encuentra inconciente puede hipoventilar aumentado de
.esta manera la presion parcial oe biédxido de carbono, que es un
potente vasodilatador tfundamento del uso de hiperventilacidn
mecanica para reducir el edema cerebrall). La congestian vascular
no es un prablema frecuente en los pacientes con infarto cerebral
pero puede complicarse con hemorragia subaracnoidea o intracere-—
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bral, especialmente en pacientes muy graves, donde la monitoriza-
cion de los gases arteriales se impane. La hidrocefalia se puede
causar por un bloqueo del drenaje ventricular o por falla en la
absorcién de liquido cefalorraquideo mas cominmente en los pro-—
blemas hemorragicos aunque el drenaje ventricular se utiliza sélo
en raras ocasiones en pacientes con hemorragia subarachoidea o
puede resolverse con diureticos. Los 2 tipos principales de edema
cerebral son los llamados edema vasogénico (aguwa en el comparti-
miento extracelular) y edema citotdxico (agua dentro de la célu-
lal. El primero responde a los diuréticos osmdticos (manitol o
glicerol) y puede reducir con los corticoesteroides. Este edema
frecuentemente rodea a las hematomas y algunos clinicos piensan
que el uso de agentes hipertdnicos puede hiacer qQue ingresen al
hematoma, si es grande, y favorezcan negativamente un incremento
en el tamano del hematoma. El segundo tipo predomina en el infar—
to cerebral y no responde al tratamiento con corticoesteroides,
y es el edema que predomina las primeras 72 horas del infarto
agudo (15, 43).

I111.5.1.~ ESTEROIDES

Durante mucho tiempo las principales medicamentos usados para
el tratamiento del edema cerebral han sido los esteroides, sin
embargo un gran namero de estudios clinicos y experimentales al
respecto concluyen que no existe evidencia alguna gque demuestre
que el uso de esteraides previene o reduce eficazmente el edema
cerebral asociado a infarto cerebral. Adicionalmente, la hiper—
glicemia gue frecuentemente se asocia a la terapia esteroidea
puede tener efectos adversos al acentuar la acidosis lactica en
el tejido isquémico como antes se dijo, 'y no deben usarse en el
infarto cerebral a menos existan signos de incremento en la pre~
sién intracraneal tales como embotamiento, coma vy signos de
herniacidn porque su efecto en el contral del odema vasogénico es
mejor que en el citotéxico. En esta situacién se puede usar un
bole inicial de 10 mg. de dexametasona IV o IM seguido de h'mg‘
IV. o IM cada 4 a 6 horas (S, 15, 35, 38, S50, 83).

II1.5.2.— MANITOL

La- terapia osmdtica con manitol estd indicada en forma
inmediata para un aumento no cantrolado de la presion intracra—



45

neal, mas comun en los hematomas intracerebrales que en el
infarto cerebral. La dosis se puede utilizar en forma repetitiva
a 0.285 gr/kg de peso cada 4 horas. La presisdn intracraneal se
debe monitorizar y la osmolaridad del suero se debe mantemer
entre 300 y 320 mDsm, ya que la terapia excesiva o prolongada se
puede asociar a trastornos electroliticos, edema cerebral y
convulsiaones (15), pues hay que recordar que el efecto osmdtico
se manifiesta en la reducciédn del tamafo del cerebro normal, ya
que el cerebro infartado es ogsmiticamente inerte y se puede
presentar horas después un efecto de rebote que extienda el Area
lesionada. Su efecto terapéutico es fugaz y debe reservarse en
los casos en gque son necesarios procedimientos diagnisticos pos-
teriores y como medida preliminar a la cirugia descompresiva (5).

111.5.3.— HIPERVENTILACION

Como antes ce menciond la ventilacidon mecanica controlada pue-~
de ayudar a la reduccidn de la vasadilatacidén y edema cerebral al
reducir en forma controlada por el clinico la presién parcial de
bidxido de carbono que es uno de 10s mAs potentes vasodilatadores
Esta medida debe reservarse en los casos ciertos de hipertension
endocraneal que ponga en peligro la vida y puede utilizarse en
forma conjunta con manitol (13, 37). Deberad mantenerse una pre-
sion parcial de biéxido de carbono de 85 a 30 mmHg, aunque debe
tenerse en cuenta que una tos excesiva o la inguietud por la
intubacidn se asacian con un incremento dramitico en la presién
intracraneal lo que se podrd manejar con sulfato de morfina

" intravenosa (2 a 10 mg) tada 2 horas en los pacientes que perma—
necen aun despiertos la cual es también atil en controlar la
presisn intracraneal al evitar la tos. La relajacifdn muscular
puede ser necesaria; metocuronio (0.3 mg/kg) es la mejor eleccion
para este procedimiento més que el pancuronio el cual es simpa-
 ticomimetico y puede causar hipertension y taquicardia. En todos
los pacientes con un incremento de la presidn intracraneal la
cabeza debe estar elevada 30 grados (15).

I11.5.4.— GLICEROL
La principal causa de muerte temprana debida a infarto cere-—

bral es el edema cerebral que produce una herniacién transten-—
torial. En estos casos, el glicerol también ha sido utilizado por
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su efecto osmotico en una dosis de 500 ml de solucion al  10%
diariamente, aunque tambidn se ha utilizade en dasis mayores on
éxito, hasta de 1600 ml por dia durante 2 a 3 semanas prdcurando
mantener la presidn venosa central cercana de 10 mm Hg (183). 8in
embarqo, otra reparte en mayor namero de pacientes no mostrd nin-
guna justificacidn para el uso de gliceral en la hemorragia cere—
bral aguda (124). Debido a su corta vida media en la sangre
(0.168-0.87 hrs) no siempre alcanza a modificar la osmolaridad
sérica 10 mOsm/]l que es necesaria para un efecto osmoterapéutico
eficaz. Se puede utilizar por via oral (1.3 gr/kg/24 hrs), adn
cuando esta via no siempre &% aconsejable en el paciente con
infarto o hemorragia cerebral agudos (3, 129, 130).

III1.5.5.- OTROS

La terapia con diuréticos del tipo de la acetazolamida y la
furosemida se ha utilizado también, aun cuanda no existen repor-—
tes recientes al respecto ni estudios controlados de su aplica-—
cién en las lesiones cerebro-vasculares (&0). Se ha publicado que
la terapia con albOmina intravenosa reduce el agua cerebral y la
acumulacidn de potasio y sodio en ratas bajo una oclusidn experi-—
mental unilateral de la arteria cerebral media; el tamafio del
infarto no se alterd. También se ha reportado que las hembras
gerbils embarazadas y los machos pretratados con progesterona se
recohraban mis ridpidamente en su mecanismo energético cerebral y
en el pH, que los controles, al igual que el edema se redujo. Se
ha probado también con relativo éxito en algunos experimentos con
perros después del paro cardiaco el uso de hipotermia manteniendo
el organismo a 34 grados por una hora durante la reperfusion
(131-133).

I11I.&6.~ MEJORIA DE LA OXEMIA

fomo ya se ha diche, la perfusisén inadecuada del cerebro en
las enfermedades vasculares produce una reduccidn en la concen—
tracién celular de substratos esenciales que se traduce en el
déficit de la funcidn neurclogica. La hipoxia es uno de los fac-
tores criticos principales en la sobrevida del tejido isquémico
por lo cual un incremento en la entrega de oxigeno ‘a eze tejido
sufriente podria resultar de valor Aterapeutico.
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IIl1.6.1.- OXIGEND HIPERBARICO

A partir de que la solubilidad del aoxigeno en la sangre esti
en funcidn lineal de su presion parcial, la inhalacidn de este
gas en un medio ambiente hiperbarico podria incrementar la ten-
sion de oxigeno arterial en farma proporcianal al aumento de su
presién atmosférica. Los experimentos en animales y sujetos nor—
males han confirmado esta teoria, de ahi que desde la década de
los sesentas se han realizado estudios tendientes a dempstrar la
utilidad del oxigeno hiperbarico en el tratamiento de la isquemia
y el infarto cerebrales. Los resultados han sido contradictorios
y uno de los estudios mas recientes (1991) tuvo gue suspenderse
al comprobar una tendencia a la mejoria en favor de los pacientes
en el grupo control (134, 135). Puede haber una mejoria parcial
mientras el paciente se encuentra en la cadmara hiperbarica, pero
este efecto se prolonga sélo algunas horas y su uso prolongado
puede praducir efectos toxicos (5). La tecnologia necesaria para
esta modalidad de tratamiento no facilita su uso y por el momento
es cuestionable.

IIl.7.~ ESTRATEGIA TERAPEUTILCA A SEGUIR

Puntualizamos algunos aspectos sohresalientes del manejo del
infarto cerebral a manera de conclusian.

- El diagnostico oportuno del tipo o variante del infarto
cerebral es obligado para el disefo de la estrategia terapdéutica
a seguir.

- Las medidas generéles-sighen siendo de gran valor en el
manejo y prediccion prondstica del infarto cerebrat.

- No deben utilizarse medidas terapéuticas qUe no hayan mos-—
trado un efecto henéfico compreobado por medio de estudios clini—
cos de disefo inobjetable.

= Las enfermedades intercurrentes deben de controlarse en for—
ma satisfactoria para mejorar la evolucidn y el pronastico del

ICA.

~ El tratamiento debe ser individualizado a las caracteristi—
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cas fisiopatoldgicas de cada paciente.

_ La modificacidn o control de los factores de riesgo aparece
caomo una medida a sequir en todos los casos y recomendada por
todos los autores.

- £1 clinico podra disponer en los proximos afios de herramien—
tas farmacoldégicas mas eficaces y racignales para el cantrol del
dafino isquémico cerebral o para la limitacidn de sus consecuen-
clas, una vez que se completen los estudios multicéntricos gue
estin en marcha para valorar su beneficia.
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CAPITULD IV
HEMORRAGIA INTRACRANEAL

La decisién en el manejo de la hemorragia intracerebral debe
estar basada en la evaluacién clinica del estado agudo, el sitio
de la hemorragia, la etiologia de la hemorragia y los deseos del
paciente (si es capaz de decidir) o de los familiares.

Durante los capitulos anteriores se delinearon ya algunas
estrategias generales del manejo y se hizo incapié en algunas
actitudes particulares en el tratamiento de la hemorragia cere-
bral aguda, por lo que a continuaciédn se comentard el manejo mas
especifico en lo referente al aspecto médico, ya que el detalle
de los procedimientos quirdrgicos escapa a la intencién del pre-
sente trabajo.

IV.1.— HEMORRAGIA INTRACEREBRAL (PARENGUIMATOSAY

Se entiende por hemorragia cerebral parenquimatosa al sangrado
originado dentro del parénquima cerebral. El sangrado puede ocu-—
rrir en la regidn supratentorial o en la infratentorial. En la
primera puede ser en cualquiera de los lébulos del cerebro, el
putamen, la capsula interna, el tdlamo o la regidn subtalamica.
En la regidn infratentorial, el sangrado suele ser en el cerebe—
lo, el puente y raramente en el mesencéfalo. El. tamafo puede
variar desde pequefia y cursar asintomdtica, como de gran tamatio
y producir alta morbilidad y mortalidad. Aun cuando hay varias
causas, las mds comunes son la hipertension arterial, las mal for—
maciones arteriovenosas, el uso de anticoagulantes, los trastor-
nos de la coagulaci6on, las enfermedades mielaproliferativas, el
uso de drogas intravenasas (cocaina) y la angiopatia amiloidea.
De menos frecuencia la hemorragia que sigue a un tumor primario
a metastdsico, la trombosis de senos venosos intracraneales y en
algunas enfermedades de. la cali&gena (59).

IV.1.1.- MANEJO AGUDO
las medidas generales ya se han comentada {111.2). Henciuna4

remos a continuacidon el cuidado neurolagico meédica del evento
hemarridgico parenquimatosa agudo.
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a) El paciente debe ser intubado y conectado a un ventilador
ceon hiperventilacidn para reducir la presién intracraneal. Las
secreciones orofaringeas o nasofaringeas deben eliminarse cada
una a 2 horas o mids a menudo de ser necesaria, y el lavada bron-
quial debe considerarse con las precauciones de rigor si es nece=
saria. :

b) Usar de preferencia dextroasa al 5% para mantener la terapia
IV a razén de 2 litros en 24 hrs., vigilando que no se produzca
hiperglicemia. La medicidn adecuada de la PVC serd de gran ayuda
en el manejo de soluciones parenterales.

c) Estabilizar la presidn arterial en un nivel de 140-140/80-
100. Si la presidn es superior utilizar nitroprusiato de sodio
can monitorizacidn constante, en un rango de 3 mcg/kg/min.

d) Manitol al 20% (100 gr manitol en 500 ml de dextrasa al %}
a un ritmo de 100 ml/hora o si la urgencia es mayor en bolos de
230 a S50 gr de manitol. El uso de la dexametasona como antes sc
comentd es controversial.

e} Los anticonvulsivos se deberdn reservar hasta gque la crisis.
se presente, aun cuando atros autores prefieren utilizarlos en
forma profilactica. Se puede utilizar la via oral si el paciente
a5 capaz o por medio de una sonda nasogastrica. §i existe contra-
indicacidn, se puede utilizar carbamezepina, 200 mg cada 8 hrs IV
o por sonda nasogdstrica.

f) Atender las trastornes primarios de coagulacidn segun sea
el caso (vitamina K 85 mg IM, plasma fresco congelado o concen-
trados plaquetarios, etc.) (13, 38, 5%).

El clinico debera estar siempre atento ante la severidad 'y
pronédstico del paciente portador de una hemorragia terebral, pues
el abuso de medidas herdicas cuando no estan justificadas mas que
pralongar la vida, prolaongardn ' la muerte y el sufrimiento del
enfermo o de sus familiares.

Iv.2.— HEMORRAGIA SUBARNCNOIDEA

El derrame de sangre que acurre primeramente en el espacioc
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subaracnnideo se conoce como hemorragia subaracnoidea. Ocupa el
cuarto sitio en frecuencia de la EVC y contribuye al 10% de todos
los casos. 5i excluimos 10s casps secundarios a traumatismo o de
una hemorragia parenquimatosa que se abrid posteriormente al es-
pacio subaracnoideo o a las cavidades ventriculares, las causas
mas frecuentes de hemorragia subaracnoidea son la ruptura de a—
neurismas {(55%), hipertensién arterial (15%), malformaciones
arteriovenosas rotas (6%), misceldneas (&%) y de causa descono-
cida (22%4). En menaores de 20 afos la causa principal de hemorra-
gia subaracnoidea son las malformaciones arteriovenosas (60).

El tratamiento debe estar encaminado a evitar el resangrado,
prevenir o manejar las camplicaciones tempranas o tardias y
manejar quirgrgicamente si se requiere, la causa primaria del
sangrada.

Iv.2.1.— MANEJO AGUDD

Dentro de las medidas generales es imperante el reposo absolu-—
to en cama en posicién semisentado y evitar todo esfuerzo acn
para orinar o defecar (ver III.2).

a) Se deberd monitorizar continuamente las alteraciones del
ritmo cardiaco, pues saon frecuentes en este tipo de hemarragia,
como la taquicardia, bradicardia, extrasistoles o cambios elec—
trocardiogrdficas (disminucidn del intervalo P-R, inversion de la
onda T g alargamiento del intervalo G-T) que son secundarios a
hiperactividad simpatica o parasimpatica inducida por disfuncion
hipotaldmica o a un incremento de las catecnlaminas circulantes.
El cantrol de 1a presion arterial debe mantenerse. .

b) La sedacidn con fenobarbital y diazepam deberAd iniciarse
para prevenir la excitacién y la consecuente elevacidn de la
tension arterial si el pacientese encuentra agitado o extremada-—
mente ansiosa.

" c) Esta indicada la terapia anticomisial preventiva (ver
IV.1.2 &)

d) Antifibrinoliticos. El A4cido épsilon—aminocaproicao y el
" 4cido tranexamico reducen la incidencia de resangrado después ds



a2

una hemorragia subaracnoidea, sin embargo pueden aumentar la
incidencia de infarto cerebral, debido presumiblemente ‘a un
efecto de vasoespasmo acentuado. Aunque estos agentes no son en
realidad utilizados actualmente en forma rutinaria debe conside-
rarse su uso después de que el paciente haya recibido un trata-
miento eficaz para el vasoespasmo. RActualmente se cree que la
me jor manera de evitar el resanygradt es la cirugia temprana.

e} Se deben dar analgésicos con horario para aainorar la
cefalea y en caso de vomito o tos deben tratarse con sintomaticos
efectivos ya que el esfuerzo puede condicionarles aumento del
sangrado -

f) La prevencidn y tratamiento del vasoespasma sique siendo un
objetivo principal en la terapia de la hemorragia subaracnoidea
debido a que el resultado final del vascespasmo que le sigue
redunda en un empecramiento de la evolucidan y praonéstico. Uno de
las medicamentos que ha demostrado mayor utilidad en los estudios
es la nimodipina. También se han utilizado hipertensores del tipo
de la dopamina o la fenilefrina o bien la derivacién de liquida
cefalorraquideg © 21 uso de depletivos con el fin de mejorar la
presion de perfusion cerebral (15, 80, 76, 136—-139).
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CONCLUSTIONES

El mejor entendimiento de los precesos fisiopatoltgicos de la
isquemia cerebral que se ha logrado en la altima década, apayado
en una tecnologia mas desarrollada, estd permitiendo un trata-
miento mejor fundamentado de las consecuencias clinicas que si-
guen a un proceso vascular obstructivo o hemorrdgico en el teiido
cerebral. El1 momento actual puede cansiderarse aun, una etapa de
transicidn en las modalitlades terapduticas de la Enfermedad
Vazcular Cerebral, por lo que no se puede mantener una actitud
terapéutica dogmdtica o estitica, sino, mas bien, se debe estar
preparado al cambio dindmico de lo establecido, de acuerdo a la
evaluacidn de sus resultados en estudios clinicas serins. No
obstante, la realidad de enfrentarnos con un enfermo en periodo
agudo de una EVC, nos plantea retos que exigen una solucion “aqui
y ahora", para lo cual se plantean ceomo conclusién, los siguien-
tes lineamientos:

~ La EVC en su etapa aguda es una emergencia médica tributaria de
atencidan en una sala de cuidados intensivos, siempre que se dis-—
ponga de este recurso, pués en las primeras horas, la irrecupera-
hilidad del paciente es cuestionable.

- No se puede concluir un criterio fijo en tiempo para ingresar
o no a un paciente y brindarle atencion intrahospitalaria. La
evolucidn de las manifestaciones clinicas y ain la sospecha de un
cuadro reciente {(menos de 10 dias) de isquemia cerebral transito-
ria, dardn la pauta que ayude a decidir en este punte, asi coma
en la duracidn posterior de su internamiento. El limite de las
primeras 24 hrs. que se ha tenido como practica habituaf, no es
aplicable ni certerao en todos los casos, pues, camo deciamos al
principio, el dafo por isgquemia cerebral se puede recuperar par-—
cial o totalmente hasta una semana después de iniciada la etapa
aguda, poy lo que las primeras 2% hrs. no se pueden sustentar
como vdlidas para recibir o no al paciente y brindarle los cuida-
dos que pueden cambiar tremendamente su prondstico. Par atro
lade, no olvidamos la necesidad de optimizar los recursos y el
desgaste moral del paciente o sus familiares, por lo que ante la
seguridad de un final préoximo e inexorable, en especial en pa—
cientes ancianos, las medidas hersicas tampoco se justifican.
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~ La evaluacidén del enfermo debe ser integral, sin pasar por alto
la dinAmica familiar y sacial, asi como su praontastico real de
recuperacion, para brindarle una ayuda plena y justificada.

~ El primer objetivo diagndstico se encaminard a clasificar la
EVC dentra de sus dos grandes maodalidades: hemorragica, o isqué-—
mica, ya que las medidas terapéuticas que sigan a una u a otra
son fundamentalmente distintas. E1 cuadro clinico, apoyado en los
estudios de imdgen, son imprescindibles para lograr este fin.

— Reconociendo que al momento actuwal adn los mejores intentos
terapéuticos estidn en periodos de prueba y que no siempre los
tendremos a la mano, las Medidas Generales de atencion al enfermo
en etapa aguda revisten un cardcter fundamental, pues gracias a
su apoyo, la historia natural de esta enfermedad puede virar por
si misma a la recupe&racidan, sit que esto aplique desafortunada-
mente a todos las casos.

-~ E1 control de las enfermedades intercurrentes y los trastornos
hidroelecttroliticos asociados es fundamental.

— La correccién de los factores de riesgo no pertenece al campo
del manejo aguda, pero no se deberd dejar a un lado dentro de la
atencidn integral del paciente.

- Se debe contar con una escala aobjetiva de valoracién del estadao
neuroldgice en farma protocalizada, ya que, ante la escasez de
recursos de imdgen o lo inaccesible por su costo, esta herramien-—
ta es valida y util y no amerita de mayor costo o tecnologia. La
propuesta por el Instituto Nacional de Salud de los EEUU (NIH)
puede servir como un modelo a seguir (5112,

—~ La Isquemia Cerebral Transitoria (ICT) es indicativa de enfer—
medad carotidea o vertebrobasilar en el mayor mimero de casos,
‘por lo que una vez reestablecido el per'iodn agudo, los esfuerzos
diagnédsticos y terapéuticos se encaminaridn a la evaluacién y tra-
tamiento especifico de estas anomalias. Los criterios para el
puenteo extracraneal-intracraneal o para la operacion de lLas
placas ateromatosas aln son controversiales, pero en cuanto.las
técnicas quirtrgicas mejoren, seran seguramente el manejo obli-
gado a seguir, después de un episodio agud‘q de Isquemia Cerebral
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Transitoria.

- Lautilizacidn de Acido acetilsalicilico ha demostrado utilidad
para prevenir la recurrencia de la ICT, por lo que recomendamos
su utilizacidn en un rango de 100 a 300 mg/dia, en tanto las
estudios concluyan en demostrar el beneficio de la dosis minima,
la cual es deseable en todos los casos. La Ticlopidina (500
mg/dia), en vista de sus resultados tan similares y su costo,
salo se debra considerar en pacientes gue tengan contraindlicacién
a la Aspirina.

~ Se dehen hacer esfuerzos para gue los pacientes con cuadros
atlusivos reciban el beneficia de los medicamentos tromboliticos,
en especial del Activador del Plamindgeno Tisular en las primeras
4 hrs. de iniciados los signos y sintomas, de manera similar a la
actjitud terapéutica de un infarto agudo del miocardio, para lo
cual se impone una actitud menos conformista del cliniceo y mas
dinamica de tedo el equipo de salud.

— La enfermedad oclusiva de tipo embdlico es tributaria ademas de
una heparinizacién plena, si no hay contraindicacion, seguida de
un periado de anticoagulacidn por VO permanente o temporal, segun
se logre o no el control de la fuente emboligena.

- Los pacientes con hemarragia cerebral subaracnoidea deben tener

un monitoreo eficaz para la resolucion quirdrgica de su cuadro,

s5i procede, destacando en este campo el uso de la Nicardipina
" como manejo adecuado del vasoespasmo.

— La hemorragia cerebral parenquimatosa plantea especiales retos
al clinico y al cirujano, y dependerd su localizacidn para abor—
darla en forma quirdrgica; no obstante, la cirugia debhe intentar—
se si las condiciones del enfermo muestran datos de compresion al
tallo cerebral, pues la cirugia descompresiva se convierte en el
ultimo recurso factible para influenciar el pranéstico.

— Las técnicas de recanalizacién percutdnea, o el manejo de mal-
formaciones arteriovenosas o aneurismas paor esta via son bastante
promisorias y en un futuro cercano se espera gue implementen una
tecnolngia de menores riesgos y mas beneficios.



=13

~ Consideramos que se debe replantear el usa de los caorticoeste-
roides y s6lo aplicarlos en aquellos pacientes en queo predomine
el edema vasogénico (que en isquemia cerebral por oclusisn no
aparece antes de 72 hrs), en los que cursen con craneo hiperten-
sivo, o en agquellos pacientes con lesiones muy extensas, donde se
espera que logren su mejor efecta.

~ El empleoc de vitaminas (p.e. € y E) como antioxidantes no apa-
rece repaortado en estudios. recientes, pues al parecer su efecto
es mas bien débil. Dade que son medicamentos de utitizacidn poco
riesgosa, no hay por el momento un fundamento de peso para desa-
consejar su uso.

= No hay acuerdo en el uso profilactico de anticonwvulsivos, pero
su administracion cuidadosa no implica riesgos graves y si puede
ofrecer beneficios directos al yuguiar o, mejor, prevenir, la
extension del dano isquémica por convulsiones reales o potencia-
les. Los pacientes con hemorragia cerebral deben recibir este
beneficio.

- Los depletivos deben utilizarse en forma juiciosa y monitoriza-
da, de modo especial como preparacion a cirugia descompresiva.

— La hemodilucién, adn cuando tedricamente puede ofrecer benefi-
cins, ha tenido resultados contradictorios y exige una infraes-
tructura tecnoldagica no siempre acequible.

- Todos 1los medicamentos reguladores o bloqueadores del dafo
praovocada por la cascada isquémica tienen una perspectiva alen-—
tadora a corto plaza, destacando de entre ellos los blogueado-
res de las canales del calcio (nimodipina 120 mg/dia V.0. en las
primeras 12 hrs), los hloqueadores de los neurotransmisores exi-
tatorios (glutamato) y los ganglidsidos. Los estudios .a nivel
internacional los avalan cada vez mis y en cuanto se tengan dis-
ponibies en forma mds amplia, se convertiran sequramente en indi-
cacidn de primera linea en la EVC.
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APENDICE I
GUIA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA
E.v.C.
INFARTO ATEROTROMBOTICO:

a) Una historia de AIT prodémicos.

b) Una evolucidén intermitente o paso a paso del déficit neurolo-
gico, con recuperacién o mejoria entre empeoramientos, en vez de
una progresidn unifarme.

c) Relativa preservacién de la conciencia, a menos que haya un
infarto de 1la parte superior del territorio basilar.

d) Liquido cefalorraquideo normal, excepto una moderada elevacién
de las proteinas o pleocitosis grasional en el infarto masivo.
e) Comienzo durante el suefio o poco después de levantarse o
durante un periodo de hipotensidn.

1) Signos de ateroesclerasis en otras partes, sobre todo en las
coronarias, vasos periféricos y en la aorta.

g) La avanzada edad del paciente y presencia de trastornos habi-
tualmente asociados con ateroesclerosis (hipertensidn arterial,
diabetes mellitus y xantomatosis).

h}) Cefalea de intensidad maderada (sea como advertencia prodromi-
€a o coma acompaiamiento del ataque cerebral).

i) Soplo carotideo en el cuella, indicador de estenosis caroti-
dea.

J) Oclusioén de la carétida interna en el cuella, determinada por
palpacidn, auscultacidn y Ultrasonido doppler.

EMBOL IA CEREBRAL:

a) Desarrollo sabito del déficit completo, en segundos o minutos
b) Ausencia de AIT prodrémicos (raramente tienen lugar uno o dos -
episodios transitorios en las horas que preceden al  ataque
cerebral, especialmente si el émbolo se aloja en la cardtida).
) Una fuente de émbolos, hahitualmente localizada en el corazdn,
es decir, fibrilacidm auricular u otra arritmia, infarto miccCa: -
dico, endocarditis bacteriana subaguda, estenasis mitral, prolap—
so'de la valvula mitral, valvulotomia o valvula protésica, endo-
carditis mardsmica asociada a carcinoma.
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d) Signos de embolias reciente en otros drganas, como bazo,
rifion, extremidades, tracto gastrointestinal o pulmones.

e) Signos de reciente compromiso de varias regiones del cerebro
en territorios cerebravasculares diferentes.

f) LCR claro y limpio, excepto en una pequena proporcidén de casos
de infarto hemorriagico extenso.

g) Mejoria rapida {muchos ataques cerebrales embdlicos producen
déficits persistentes, pero no es infrecuente que un déficit
focal extenso remita por si mismo en minutos, horas o dias).

h) Relativa preservacion de la conciencia en presencia de déficit
neurnldgico extenso a menos que esté afectada la parte superior
del territorio basilar o haya tenido lugar un edema cerebral
masivo con herniacidn temporal-tentarial.

i) Presentacidn de una edad en que la ateroesclerosis no suele
ser un factor y en ausencia de hipertension, diabetes o arteri-
tis.

j) Cefalea localizada de intensidad moderada.

ARTERITIS:

a) Signos de arteritis en alguna otra parte.

b) En individuos jdvenes que no manifiestan hipertensidn arterial
ni signos de enfermedad cardiovascular.

c) €n individuos con una infeccidn que podria afectar los vasos
meningeons {(sifilis, tuberculeosis, ete.).

TROMBOSIS VENOSA CON INFARTO:

a) Cuanda se desarrollan. signos neuraldgicos focales en el
periodo siguiente a: un parto, una operacidn, infeccién meningea,
supuracidn sinusal u dtica, pacientes caquécticos, miocardiopatia
congénita, policitemia o enfermedad de células falciformes.

HEMDRRAGIA CEREBRAL HIPERTENSIVA:

a) Presencia de hipertensién arterial.

b) Ausencia de fendmenos prodromicos.

c) Frecuente, pero no invariable, presencia de cefalea.

d) Desarrollo gradual de un déficit neurolégico a lo largo de un
periodo de minutos o varias horas (algunas veces el comienzo es.
mas abrupto). :
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) Presencia de hemorragia en la TAC o, si no se dispone de ésta,
liguido cefalorraquideo hemarrdgico (tampoco ésto es invariablel.
f) Profundizacion del estupor o coma.

q) Comienzo durante las horas de vigilia, mds que en el suefo.
h} Rigidez de nuca, excepto cuando Sobreviene coma profundo.

ROTURA DE ANEURISMA SACULAR:

a) Comienzo repentino con cefalea intensa.

b) Breve o prolongada pérdida de la conciencia al comienzo (en
casos mAs graves, el coma persiste y el paciente fallece a las
pocas horas).

c} Liguido cefalorraguideo muy hemorrédgico y bajo presidn cre-
ciente.

d) Estado de alerta, relativo (después del episodio inicial) y
ausencia de signos neuroldgicaos focales {excepto las paralisis de
los pares craneales tercero y sexto.

e) Hemarrayias prerretinianas (subhialoideas).

f) Rigidez de nuca en la flexién hacia adelante, signos de Ker-
ning y Brudzinski.

g4) Debilidad pasajera, entumecimiento, afasia o crisis convulsiva
al comienzo.

h) Habitualmente, ausencia de ataques de advertencia, aunque pue—
de haber una historia de uno o mas episodios pasajeros de cefalea
{idminisangrades>?).,

i} Camienzo durante esfuerzo, relacién sexual, etc..

J) Ausencia de hipertensién arteria) en muchos casos.

k) Coartacidn de la aorta y enfermedad poligquistica de los rino-
nes en algunos casos.

HEMORRAGIA INTRACRANEAL POR MALFORMACION VASCULAR:

a) Ictus en un paciente joven can LCR hemorragico en ausencia de
hipertensién arterial.

b) Antecedentes de epilepsia, a menudo con pardlisis postictal
pasajera. . :

e) Presencia de un soplo cervical o craneal a veces escuchado por
el propio paciente.

d) Hemorragias subaracnoideas repetidas.

e) Calcificacidén en la regidn de la lesion en las'rédiugrafias de
craneo.
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f) Signos neuroldgicos de lateralizacidn que son mds frecuentes
que con el aneurisma.
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APENDICE 11
PRINC1PALES SINDROMES VNASCULNARES Y SU
SIGNOLOGIA

MARTERIA CEREPRML, MED1IA: SIGNDS ¥ SINTOMAS: Pardlisis de la cara,
brazo vy pierna contralaterales; deterioro sensitivo de la cara,
braze, y pierna contralaterales; afasia motora; afasia <{<{cen-
tral>>, sordera verbal, anomia, jergafasia, alexia, agrafia,
acalculia, agnosia digital, confusiton derecha-izquierda; aprac—
tognosia (amarfosintesial, anosognosia, hemiasomatognosia, olvido
unilateral, agnosia para la mitad izquierda del espacio externo,
<Lapraxia del vestir, apraxia construccionald>>, distorsion de co-
ordenadas visuales, localizacion imprecisa en medip campo visual,
capacidad deteriorada de juzgar la distancia, lecturas de arriba
abajo, ilusiones visuales; hemianopsia homonima (a menudo cua-
drantonppsia superior homédnimal, pardlisis de la mirada conjugada
al lado opuesto, reaccitn de evitacién de los miembros opuestos,
ataxia de miemhro(s) contralateral, apraxia de la marcha o ataxia
de Burns, pérdida o deterioro del nistagmo optocinético, apraxia
miembrocinética, movimientos en espejo, respiraciéon de Cheyne-
Stokes, hiperhidrosis contralateral, midriasis (ogasionalmente),
hemipléjiia motora pura.

ARTERIA CEREBRAL ANTERIDR: SIGNOS Y SINTOMAS: Paralisis del
pie y pierna opuestos; un grado menor de paresia del brazo o-
puestns pérdida sensitiva cortical sobre los dedos, pie y piernajg
incontinencia urinaria; reflejo de presiton contralateral; reflejo
de succidn gegenhalten {(rigidez paroténica), [temblor frontall
abulia (mutismo acindtico), lentitud, retraso, falta de esponta-
neidad, cuchicheo, inaccidn motora, distraccion refleja a visjo-
nes y sonidos; deterioro del andar y la bipedestacidon (<(<a-
praxia’»> de la marcha); deterioro mental (obhstinacidn y amnesial;
diverson: dispraxia de los miembros i1zquierdos; atasia tactil en
miembros izguierdos; paraplejia cerebral.

ARTERIA CEREBRAL' POSTERIOR Y  VERTEBROBASILAR: GSIGNDS Y
SINTOMAS EN TERRITORIONS PERIFERICOS: Hemianopsia haménima; hemni—
anopsia bilateral homdnima, ceguera cortical, descanadimienta o
negacion de la cequera; acromatopsia, incapacidad de ver movi-
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mientos de vaivén, incapacidad de percibir objetos no colocados
centralmente, apraxia de mavimientos oculares, incapacidad para
centar y enumerar objetos; dislexia verbal sin agrafia, anomia
cromatica; defecto de la memoria; desorientacion topografica y
prosopagnosia; simultagnosiaj alucinaciones visuales informes,
metamortopsia, taleopsxa, extension visual llusuria, palinopsia,
distorcion de contornos, fotofobia.

SIGNDS Y SINTOMAS EN TERRITORIO CENTRAL: sindrome talAmico:
pérdida sensitiva (tndas las modalidades), dolor espontaneo y
disestesias, rcoreoatetosis, temblor intencional, espasmps de
mano, hemiparesia moderada; sindrome talamoperforado: a)superior,
ataxia cerebelosa cruzada; b) inferior, ataxia cerebelosa cruzada
con paralisis del tercer par homolateral (sindrome de Claude);
- sindrome de Weber (pardlisis del tercer par craneal y hemiplejia
contralateral); hemiplejia contralateral; pardlisis o paresia del
movimiento ocular vertical, desviacién oblicua, reflejo fotomotor
lento, ligeras miosis y ptosis (pueden ir asociados nistagmo de
retraccion y fruncimiento de los parpados); temblor postural o
ataxico, contralateral; crisis de descerebracidn.
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MODELD PROPUESTO PARA LAS ZDNAS DE ISQUEMIA CEREBRAL

Y ESTRATEGIAS PRINCIPALES DE MANEJU DE L0OS MEDICAMENTOS

UTILIZADOS EN LA EVC

ACCION
RECANALIZAR EL VAS0 OCLUIDD

PREVENCION O TRATAMIENTO DE
LA VASOCONSTRICCION
REDUCCION DE VISCOSIDAD
SANGUINEA
INCREMENTO EN LA ENTREGA DE
. OXIGEND A LDS TEJIDDS
REDUCIR EFECTOS DE NEUROEXI-
TADURES
REDUCIR METABODL ISMO CEREBRAL
NEUTRAL.1ZAR RADICALES LIBRES
PROTEGER MEMBRANA CELULAR
REDUCIR LACTATO

NEUTRALIZAR OPIOIDES ENDDGENOS

PREVENIR O REDULIR EDEMA

PREVENIR O REDUCIR.LA ADHERENCIA

DE. LAS PLAGUETAS

EJEMPLOS

FIBRINDLISIS. RADIOLOGIA
INTERVENCIONISTA
BLOQUEADDRES DEL CALCIO
EXPANSORES DE VOLUMEN
HEMDDILUCION

PERFLUOROCARBONOS

BLOQUEADDRES DE RECEPTORES
NMDA

HIPOTERMIA, BARBITURICOS
VIT.C,E,SUPEROXIDODISMUTASA
GANGL 10SIDOS

CONTROL DE GLUCOSA SERICA
DICLORDACETATO

NALOXONA )

MANITOL ,GL ICEROL , DIURETICOS
ESTERDIDES

ASPIRINA
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