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RESUMEN

La hemorragia intracerebral es un importante problema de salud publica que genera altas tasas de muerte y discapaci-
dad en adultos. El nimero de ingresos hospitalarios relacionados con esta patologia ha aumentado en todo el mundo en
los ultimos 10 afos; sin embargo, la mortalidad no ha disminuido. Los resultados de los ensayos clinicos y los estudios
observacionales sugieren que la atencion primaria y especializada coordinada se asocia con una mortalidad mas baja
que la préactica comunitaria tipica. El desarrollo de objetivos de tratamiento para cuidados intensivos y nuevas secuencias
de atencioén especializada, pueden mejorar el resultado después de una hemorragia intracerebral. Los enfoques de trata-
miento especificos incluyen el diagndstico temprano y la hemostasia, el manejo agresivo de la presion arterial, la cirugia
abierta, las técnicas quirdrgicas minimamente invasivas para eliminar el coagulo, las técnicas para eliminar la sangre
intraventricular y el manejo de la presion intracraneal.

Palabras clave: Hemorragia intracerebral, mortalidad, salud publica, tratamiento.

ABSTRACT

Intracerebral hemorrhage is a major public health problem that generates high rates of death and disability in adults. The
number of hospital admissions related to this pathology has increased worldwide in the last 10 years; however, mortality
has not decreased. Results from clinical trials and observational studies suggest that coordinated primary and specialty
care is associated with lower mortality than typical community practice. The development of treatment goals for inten-
sive care and new sequences of specialized care can improve the outcome after an intracerebral hemorrhage. Specific
treatment approaches include early diagnosis and hemostasis, aggressive blood pressure management, open surgery,
minimally invasive surgical techniques to remove the clot, techniques to remove intraventricular blood, and management
of intracranial pressure.

Keywords: Intracerebral hemorrhage, mortality, public health, treatment.

RESUMO

A hemorragia intracerebral € um importante problema de salde publica que gera altas taxas de mortalidade e incapaci-
dade em adultos. O ndmero de internagdes hospitalares relacionadas a essa patologia aumentou em todo o mundo nos
ultimos 10 anos; no entanto, a mortalidade n&o diminuiu. Os resultados de ensaios clinicos e estudos observacionais
sugerem que os cuidados primarios e especializados coordenados estdo associados a uma mortalidade mais baixa do
que a pratica comunitaria tipica. O desenvolvimento de metas de tratamento para cuidados intensivos e novas sequéncias
de cuidados especializados podem melhorar o resultado apds uma hemorragia intracerebral. Abordagens de tratamento
especificas incluem diagndstico precoce e hemostasia, controle agressivo da presséo arterial, cirurgia aberta, técnicas
cirdrgicas minimamente invasivas para remover o coagulo, técnicas para remover sangue intraventricular e controle da
pressao intracraniana.

Palavras-chave: Hemorragia intracerebral, mortalidade, salde publica, tratamento.



MORTALIDAD EN HEMORRAGIA INTRACEREBRAL ESPONTANEA

Introduccion

La hemorragia intracerebral no traumatica
es el resultado de la rotura de los vasos
sanguineos del cerebro. Es un importante
problema de salud publica con una inciden-
cia anual de 10-30 por 100 000 habitantes,
lo que representa 2 millones (10-15%) de
aproximadamente 15 millones de acciden-
tes cerebrovasculares en todo el mundo
cada afno (Organizacion Mundial de la Sa-
lud, 2017). Sus causas son variadas desde
hipertensivas, aneurismaticas, malforma-
ciones arteriovenosas, tumorales. En esta
revision nos enfocaremos las catalogadas
como primarias. Las causas tumorales o
vasculares han sido excluidas de este tra-
bajo.

Metodologia

Se realizo revision de la literatura en espa-
Aol e inglés usando buscadores como Pub-
MED, Google scholar y Scielo sobre hemo-
rragia intracerebral espontanea primeria.
Se uso palabras clave como epidemiologia,
fisiopatologia, mortalidad y manejo. Se in-
cluyeron solo causas primarias y se excluyo
toda informacion referente a causas secun-
darias.

Este articulo de revision resume el estado
actual de comprension la hemorragia sub-
aracnoidea espontanea. Busca examinar
y resumir los estudios publicados anterior-
mente, asi como los importantes avances y
descubrimientos recientes con el fin de re-
conocer las lagunas significativas en la in-
vestigacion y generar debate e ideas para
futuras investigaciones.

Davila et al (2015) indica que el desarrollo
de la accion investigativa busca simple-
mente coordinar acciones enmarcadas en
una revision bibliogréafica con el fin de com-
plementar ideas previas sobre un tema es-
pecifico.

Tipo de Investigacion

Se presenta un estudio descriptivo docu-
mental y de revision de la literatura; se basa
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en la recoleccion de la informacion a través
de buscadores académicos para su pre-
sentacion y analisis posterior.

Castro (2016) define la investigacion docu-
mental como la que “se ocupa del estudio
de problemas planteados a nivel tedrico;
la informacion requerida para abordarlos
se encuentra basicamente en materiales
impresos, audiovisuales y/o electronicos”.

(p.41).
Fuentes Documentales

Se recolectd 122 articulos publicados en
revistas electronicas relacionados con el
tema mediante el uso de palabras claves.
Se excluyeron 91 articulos que incluian in-
formacion sobre causas secundarias de
hemorragia intracerebral o estudios que in-
cluian nifos.

Castro, et al (2016) menciona que las fuen-
tes documentales incorporadas en la inves-
tigacion documental o bibliografica, “repre-
senta la suma de materiales sistematicos
que son revisados en forma rigurosa y pro-
funda para llegar a un analisis del fenéme-
no” (p.41).

Técnicas para la Recoleccién de la Infor-
macioén

Mediante el uso de buscadores académi-
cos (PubMED, Google Scholar, Scielo) en
idioma inglés y espafiol incluyendo RTCs,
revisiones de la literatura y guias clinicas.
Se uso de palabras claves segun MESH vy

tesauros y se excluyeron las que incluian in-
formacion no relacionada.

Tal como lo expresa, Bolivar, (2015) “Las
técnicas documentales proporcionan las
herramientas esenciales y determinantes
para responder a los objetivos formulados
y llegar a resultados efectivos” (p. 58). Es
decir, para responder con eficiencia a las
necesidades investigativas, se introdujeron
como técnica de recoleccion el meétodo in-
ductivo, que hizo posible llevar a cabo una
valoracion de los hechos de forma particu-
lar para llegar a la explicacion desde una
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vision general.

Revision

Los ingresos hospitalarios por hemorragia
intracerebral han aumentado en un 18% en
los ultimos 10 afios, probablemente debi-
do al aumento en el numero de adultos
mayores, muchos de los cuales carecen
de un control adecuado de la presion arte-
rial y al uso creciente de anticoagulantes,
tromboliticos y antiagregantes plaguetarios.
Los mexicoamericanos, latinoamericanos,
afroamericanos, nativos americanos, japo-
neses y chinos tienen una mayor incidencia
en comparacion con blancos estadouni-
denses. Estas diferencias se observan prin-
cipalmente en la incidencia de hemorragia
intracerebral profunda siendo mas promi-
nentes en personas jovenes y de mediana
edad. Esta reportado que la incidencia po-
dria haber disminuido en algunas pobla-
ciones con un mejor acceso a la atencion
medica y el control temprano de la presion
arterial. (Labovitz, Halim, & Boden-Albala,
2015).

Qureshi, Tuhrim, Broderick, & Batjer, (2011)
en su estudio expresan “la hemorragia in-
tracerebral primaria y secundaria (inducida
por anticoagulantes) tiene cambios patol6-
gicos subyacentes simila- res”. Esta pato-
logia comunmente afecta los I6bulos cere-
brales, los ganglios basales, el talamo, el
tronco encefalico (predominante- mente la
protuberancia) y el cerebelo como resul-
tado de la rotura de vasos afectados por
cambios degenerativos relacionados con la
hipertension o angiopatia amiloide cerebral.

La mayoria de las hemorragias en la he-
morragia intracerebral relacionada con la
hipertension, se produce en o cerca de la
bifurcacion de pequefas arterias perforan-
tes que se originan en las arterias basilar o
en las arterias cerebrales anterior, media

o posterior, de esta manera Qureshi, Tuhrim,
Broderick, & Batjer, (2011) exponen que “las
pequenas ramas de las arterias de 50 a 700
um de diametro suelen tener multiples sitios
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de rotura; algunos estan asociados con ca-
pas de agregados de plaquetas y fibrina”.
Estas lesiones se caracterizan por la rotu-
ra de la lamina elastica, atrofia y fragmen-
tacion del musculo liso, disecciones y de-
generacion celular granular o vesicular. La
aterosclerosis grave, incluida la deposicion
de lipidos, puede afectar en particular a los
pacientes ancianos. La necrosis fibrinoide
del subendotelio con dilataciones focales
posteriores (micro aneurismas) conduce a
la rotura en una pequena proporcion de pa-
cientes.

La angiopatia amiloide cerebral se carac-
teriza por el depdsito de péptido B-amiloi-
de y cambios degenerativos (formacion de
miCro aneurismas, escision concéntrica,
infiltrados inflamatorios cronicos y necrosis
fibrinoide) en los capilares, arteriolas y ar-
terias pequenas y medianas de la corteza
cerebral, leptomeninges, y cerebelo. La
angiopatia amiloide cerebral conduce a
una hemorragia intracerebral esporadica
en ancianos, comunmente asociada con
variaciones en el gen que codifica la apoli-
poproteina E, y un sindrome familiar en pa-
cientes jovenes, tipicamente asociado con
mutaciones en el gen que codifica la pro-
teina precursora amiloide. Las anomalias
de la materia (p. €j., leucoariosis) parecen
aumentar el riesgo de hemorragia intracere-
bral tanto esporadica como familiar, lo que
sugiere una patogenia vascular compartida
(Smith & Gurol, 2014).

La hemorragia intracerebral asociada con
la toma de anticoagulantes orales afecta
tipicamente a pacientes con vasculopatias
relacionadas con hipertension cronica o
angiopatia amiloide cerebral, lo que podria
representar una exacerbacion de un riesgo
existente de enfermedad clinica y subclini-
ca.

Fisiopatologia

Las regiones gque rodean a los hematomas
se caracterizan por edema, apoptosis, ne-
crosis y células inflamatorias. Los hemato-
mas inducen lesion por disrupcion meca-
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nica de las neuronas y la glia, seguida de deformacion mecanica que causa oligemia,
liberacion de neurotransmisores, disfun- cion mitocondrial, y despolarizacion de la mem-
brana (Graham, MclIntosh, & Maxwell, 2010).

Dependiendo de la gravedad de la disfuncion mitocondrial, los resultados de la lesion van
desde la supresion metabdlica temporal (fase de hibernacion) hasta la inflamacion y necro-
sis celular. Una cascada secundaria de lesiones se inicia por los productos de la coagula-
cion y la degradacion de la hemoglobina, en particular la trombina, que activa la microglia
4 horas después de la lesion. La microglia activada libera productos que inducen la degra-
dacion de la barrera hematoencefélica, edema vasogénico y apoptosis en neuronas y glia.
(Yang, Nakamura, & Hua, 2016)

La hemostasia se inicia mediante la activacion local de las vias hemostaticas y el tapona-
miento mecanico. Sin embargo, alrededor del 73% de los pacientes evaluados dentro de
las 3 h del inicio de los sintomas tienen algun grado de agrandamiento del hematoma hasta
el 35% tienen agranda- miento clinicamente prominente (Figura N°1). La mayor parte del
agrandamiento del hematoma ocurre dentro de las 3 h, aunque el agrandamiento puede
ocurrir hasta 12 h después del inicio y dura hasta 14 dias. El gran volumen del edema
temprano en relacion con el volumen del hematoma es el que mas contribuye al resultado.
(Yang, Nakamura, & Hua, 2016)

Figura 1. Evolucion del hematoma y el edema en la TC

Nota: Arriba: expansion hiperaguda del hematoma en un paciente con hemorragia intra- cerebral
en tomografias computarizadas seriadas. Pequefio hematoma detectado en ganglios basales y ta-
lamo (A). Expansion del hematoma a los 151 min (B). Progresion continua del hematoma después
de otros 82 min (C). Estabilizacion del hematoma después de otros 76 min (D). Abajo: progresion
del hematoma y edema perihematomal en un paciente con hemorragia intracerebral en tomografias
computarizadas seriadas. La primera exploracion. (E) se adquirié antes de la hemorragia intracere-
bral. El edema de perihematoma se resalta en verde para facilitar el reconocimiento de la progresion
del edema. A las 4 h del inicio de los sintomas hay un pequefo hematoma en los ganglios basales
(F). Expansion del hematoma con extension al ventriculo lateral y nuevo efecto de masa y desplaza-
miento de la linea media a las 14 h (G). Empeoramiento de la hidrocefalia y edema perihematomal
precoz a las 28 h (H). Efecto de masa continuo con edema perihematomal prominente a las 73 h (I).
Hematoma en resolucion con edema perihematomal més prominente a los 7 dias (J).

Fuente: Davis, Broderick, & Hennerici, 2006.

RECIAMUC VOL. 4 N° 3 (2020 197

[Ood



e

mu

recCi

ORTIZ ORDONEZ, A., GRISMAN LAVERDE, J., ACEVEDO ROJAS, N., & SANTAFE PARRA, I.

El edema que es pequefo inicialmente puede aumentar de volumen en las primeras 24 h

|
\
|||. después de la hemorragia. Un hipo metabdlico agudo e hipoperfusion (hibernacion) fase,

con disfuncion mitocondrial e insuficiencia metabdlica, se ha informado en la region circun-
dante al hematoma (figura 2). La hipoperfusion regional en estudios clinicos y experimen-
tales no siempre parece lo suficientemente grave como para inducir isquemia y podria ser
secundaria a hipo metabolismo. En presencia de una presion intracraneal muy alta y una
presion de perfusion cerebral baja, el riesgo de isquemia global es alto. Una fase de re-
perfusion variable dura de 2 a 14 dias, y se desarrolla una fase de normalizacion después
de 14 dias, con restablecimiento del flujo sanguineo cerebral normal en todas las regiones
viables. (Carhuapoma, Wang, & Beauchamp, 2010).

En presencia de una presion intracraneal muy alta y una presion de perfusion cerebral baja,
el riesgo de isquemia global es alto. Una fase de reperfusion variable dura de 2 a 14 dias,
y se desarrolla una fase de normalizacion después de 14 dias, con restablecimiento del
flujo sanguineo cerebral normal en todas las regiones viables. En presencia de una presion
intracraneal muy alta y una presion de perfusion cerebral baja, el riesgo de isquemia global
es alto. Una fase de reperfusion variable dura de 2 a 14 dias, y se desarrolla una fase de
normalizacion después de 14 dias, con restablecimiento del flujo sanguineo cerebral nor-
mal en todas las regiones viables.

Lactate

Figura 2. Resonancia magnética avanzada de hemorragia intracerebral lobar.

Nota: Izquierda: antes de la craneotomia. Medio: después de la craneotomia para el tratamiento
del efecto de masay la extirpacion del hematoma. Los estudios secuenciales de T2, espectrosco-
pia de resonancia magnética de lactato y perfusion mostraron disminuciones cualitativas del edema
perinematomal y del lactato perihematomal y aumento de la perfusion regional occipital medida
como el tiempo hasta el pico del inyectado en bolo (TTP) después de la eliminacion del coagulo; La
TTP esta representada por la intensidad y distribucion del color verde. Derecha: las imagenes de
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susceptibilidad magnética muestran una influencia paramagnética antes de la cirugia y una sus-
ceptibilidad limitada después de la extraccion del coagulo de sangre que contiene hierro mediante
craneotomia.

Fuente: Carhuapoma, Wang, & Beauchamp, 2010.
Diagnostico y caracteristicas clinicas

Aunque la tomografia computarizada es el enfoque diagndéstico de primera linea, la re- so-
nancia magnética con eco de gradiente puede detectar hemorragia intracerebral hi- pera-
guda con la misma sensibilidad y precision general y es mas precisa para la de- teccion
de microhemorragias (figura 3). La extravasacion perihematomal de contraste intravenoso
en la tomografia computarizada puede detectar hemorragia en curso. La angiografia cere-
bral es necesaria para diagnosticar causas secundarias de hemorragia intracerebral, como
aneurismas, malformaciones arteriovenosas, trombosis venosas durales y vasculitis. La RM
y la angiografia por resonancia magnética también pueden identificar causas secundarias
de hemo- rragia intracerebral, como malformaciones cavernosas, aunque su sensibilidad
no esta bien establecida. (Kidwell, Chalela, & Saver, 2014).

Figura 3. Deteccion de microhemorragias con resonancia magnética y tomografia computariza-
da

Nota: Izquierda: microhemorragia pontino asintomatica (flecha) en un paciente con ictus isquémi-
CO que se muestra como hipo intensidad focal en la RM con eco de gradiente. Derecha: microan-
grado no detectado en la tomografia computarizada.

Fuente: Kidwell, Chalela, & Saver, 2014

Las presentaciones clasicas, como los dé- escala de coma de Glasgow (GCS), el vo-
ficits neurologicos focales de inicio rapido,  lumen del hematoma, el volumen sanguineo
la disminucion de la conciencia y los signos  ventricular y el agrandamiento del hemato-
de disfuncion del tronco encefalico, estan  ma’.
relacionados con el tamano, la ubicacion
del hematoma y empeoramiento del edema.
Los autores Labovitz, Halim, & Boden-Alba-
la, (2015) cuando se refieren a la gravedad
de la enfermedad predicen “muerte tempra-
na, como la edad, la puntuacion inicial en la

En un estudio realizado por Weimar, Weber,
& Wagner, (2013) se observd que la mor-
talidad a los 3 meses fue del 34% en una
revision de 586 pacientes con hemorragia
intracerebral de 30 centros. Sin embargo,
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en otros estudios fue del 31% a los 7 dias,

) 9% al ano, 82% a los 10 anos y mas del

90% a los 16 anos. El riesgo posterior de
otros eventos cardiovasculares fue del 4%
para todos los accidentes cerebrovascula-
res, del 2% para la hemorragia intracerebral
y del 1% para el accidente cerebrovascu-
lar isquémico por paciente-ano Bailey, Hart,
Benavente, & Pearce, (2011). Los pacientes
con hemorragia lobar tenian una alta tasa
de recurrencia (4% por paciente-afio). La
progresion asintomatica de la enfermedad
es particularmente comun cuando se tienen
en cuenta las microhemorragias y las ano-
malias de la sustancia blanca.

Evaluacion y manejo

En una revision de 1421 pacientes con he-
morragia intracerebral, las limitaciones de
la atencion o el retiro de las intervenciones
de soporte vital fue la causa mas comun (en
68%) de muerte Zurasky, Aiyagari, & Zazu-
lia, (2015). Una encuesta a nivel estatal en
los EE. UU mostré que las probabilidades
de morir en el hospital eran mayores. aso-
ciado con la frecuencia de uso de las or-
denes de no resucitar Hemphill, Newman,
Zhao, & Johnston, (2014). Estos estudios
proporcionan evidencia indirecta de que el
manejo médico agresivo y la atencion es-
pecializada pueden mejorar el resultado
general en pacientes con hemorragia in-
tra- cerebral.En los EE. UU., la mortalidad
se redujo sustancialmente para los pacien-
tes ingresa- dos en hospitales universitarios
urbanos, pero no en hospitales urbanos no
docentes y hospitales rurales, o que sugie-
re que las tendencias cambiantes en las
admisiones podrian ser beneficiosas. Los
ensayos que abordaron un solo factor de
gravedad (volumen de hemorragia o agran-
damiento del hematoma) han tenido éxito
fisiolégico, pero sin beneficio clinico. Estos
resultados enfatizan que un solo enfoque de
tratamiento podria lograr su obijetivo fisiolo-
gico, pero ser insuficiente para producir un
beneficio clinico, o que abre la posibilidad
de que la terapia multimodal bien organi-
zada que aborde cada uno de los factores
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modificables, volumen del hematoma, san-
gre ventricular y agrandamiento del hema-
toma, pueda ser necesario (Tuhrim, 2008).

El soporte de las vias respiratorias, el con-
trol de la presion arterial, el tratamiento de
la presion intracraneal, y la reversion de
la anticoagulacion se inician comunmente
en los departamentos de emergencia, que
también son el lugar de muchas primeras
consultas neuroquirdrgicas para pacientes
con hemorragia intracerebral. Los estudios
observacionales muestran que alrededor
del 30% de los casos los pacientes con he-
morragia supratentorial y casi todos los pa-
cientes con hemorragia del tronco encefali-
co o del cerebelo tienen disminucion de la
conciencia o disfuncion del musculo bulbar
que requiere intubacion (Gujjar, Deibert, &
Manno, 2008).

El deterioro rapido, la evidencia clinica de
hernia transectorial o el efecto de masa o
hidrocéfalo obstructivo en la neuroimagen,
deben obligar a una emergencia o consulta
neuroquirdrgica por posible colocacion del
catéter intraventricular o evacuacion quirdr-
gica y uso concomitante de hiperventilacion
y manitol intravenoso. El riesgo de deterioro
neuroloégico e inestabilidad cardiovascular
es mayor en las primeras 24 h después del
inicio de los sintomas, y es necesaria una
evaluacion frecuente del estado neuroldgi-
co y las variables hemodinamicas de los
pacientes en unidades de cuidados inten-
sivos dedicadas.

Tratamiento hemostatico agudo

Se ha propuesto algunas técnicas para pre-
venir el aumento de volumen del sangra-
do como por ejemplo el uso de factor VI
recombinante activado (fVlla) que podria
promover la hemostasia en los sitios de le-
sion vascular y limita el agrandamiento del
hematoma después de una hemorragia in-
tracerebral. Sin embargo, hace falta mas
estudios al respecto para que esta medida
se considere como alternativa terapeutica.

En un ensayo de fase Il aleatorizado, doble
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ciego y controlado con placebo, se trato a
399 pacientes en las 3 h siguientes al ini-
cio con placebo 0 40 ym / kg, 80 um / kg o
160 ug / kg de fVlla. En general, el aumento
medio en el volumen del hematoma fue del
29% en el grupo placebo, en comparacion
con el 11-16% en los grupos que recibie-
ron fVlla. La mortalidad a los 90 dias fue
del 29% para los pacientes que recibieron
placebo y del 18% para los que recibieron
fVlla. (Mayer, Davis, & Beg- trup, 2008).

Elensayo de fase lll, fVlla para el tratamiento
del accidente cerebrovascular hemorragico
agudo (FAST) evalu¢ la eficacia de fVlla en
pacientes con hemorragia intrace- rebral
que se presentaron dentro de las 3 h del ini-
cio de los sintomas. De 821 pacientes, 263
recibieron placebo, 265 recibieron 20 pg /
kg y 293 recibieron 80 ug / kg de fVlla. La
capacidad de fVlla para limitar la expansion
fue similar a la del ensayo inicial para las do-
sisde 20 ug / kg y 80 pg / kg. Sin embargo,
a los 3 meses, el 24% de los que recibieron
placebo habian muerto o tenian discapaci-
dad en comparacion con el 26% vy el 29%
de los pacientes que recibieron 20 ug / kg y
80 ug / kg de fVlla, respectivamente; la mor-
talidad no fue diferente entre los grupos. La
tasa de trombosis arterial fue mayor en los
pacientes tratados con 80 ug / kg de fVI-
la (10%) que en los tratados con placebo
(5%) 0 20 pg / kg de fVlla (6%). Por lo tanto,
este ensayo fundamental de fVlla no confir-
mo mejores resultados funcionales a pesar
de producir una reduccion significativa en
la tasa de expansion del hematoma. La au-
sencia de un beneficio importante para fVI-
la, a pesar de su capacidad para estabilizar
el sangrado sugiere, que los tratamientos
adicionales como la evacuacion quirdrgi-
ca después de la estabilizacion, podria ser
necesaria para cambiar la historia natural
de la hemorragia intracerebral. El analisis
de subgrupos del ensayo FAST sugirié un
beneficio potencial para pacientes menores
de 70 afios, con un volumen de hematoma
inicial menor de 60 ml, un volumen basal de
hemorragia intraventricular menor de 5 mly
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un tiempo desde el inicio menor o igual a 2
-5 h. (Mayer, Davis, & Begtrup, 2008).

Manejo clinico de la hipertension intra-
craneal

De acuerdo con Dziedzic, Szczudlik, &
Klimkowicz, (2013) “el efecto de masa re-
sultante de los hematomas, el tejido edema-
toso que rodea a los hematomas y la hidro-
cefalia obstructiva con herniaciéon posterior
son una causa importante de muerte en los
primeros dias después de la hemorragia
intracerebral”. La monitorizacion de la pre-
sion intracraneal podria identificar el riesgo
de deterioro neurolégico en pacientes con
deterioro de la conciencia. Los cui- dados
intensivos que conducen a una presion de
perfusion cerebral controlada de 50-70 mm
Hg podrian mejorar el resultado.

Dos ensayos aleatorizados no mostraron
ningun beneficio sobre el flujo sanguineo
cerebral regional, mejoria neuroldgica, mor-
talidad y resultados funcionales del uso re-
gular de bolos de manitol intravenoso. Por
lo tanto, el uso a corto plazo de manitol en
la hemorragia intracerebral solo se debe ser
considerados en circunstancias especiales,
tales como, hernia transectorial o deterioro
neuroldgico agudo asociado con presion in-
tracraneal alta o efecto de masa. Un estudio
observacional de un solo centro sugirié que
la reversion agresiva y oportuna de la her-
nia transectorial mediante el uso de hiper-
ventilacion y farmacos osmoticos mejoro el
resultado a largo plazo (Qureshi, Geocadin,
& Suarez, 2000).

El Stroke Council de la American Stroke As-
sociation (ASA) reconoce la ausencia de
evidencia de ensayos clinicos definitivos en
esta especialidad, pero recomienda la mo-
nitorizacion de la presion intracraneal en pa-
cientes tratados con diuréticos osmoticos,
drenaje de liquido cefalorraquideo median-
te catéter ventricular, bloqueo neuromuscu-
lar e hiperventilacion. Las directrices de la
European Stroke Initiative (EUSI) recomien-
dan la monitorizacién de la presion intracra-
neal en pacientes que necesitan ventilacion
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mecanica y recomiendan el tratamiento en

b pacientes que tienen deterioro neurolégico

relacionado con un aumento del edema ce-
rebral en la neuroimagen o presion intracra-
neal alta. Ambas guias recomiendan el uso
selectivo de manitol, solucion salina hiper-
tonica e hiperventilacion a corto plazo para
mantener la presion por fusion cerebral su-
perior a 70 mm Hg. (Broderick, Connolly, &
Feldmann, 2007)

Manejo de la presion arterial sistémica

La respuesta hipertensiva aguda en la he-
morragia intracerebral se caracteriza por su
alta prevalencia, naturaleza autolimitante y
significacion prondstica. La presion arterial
alta puede ser secundaria a hipertension
cronica no controlada, con interrupcion de
las vias autonomas centrales por hemorra-
gia intracerebral. La presion arterial alta se
asocia con agrandamiento del hematoma
y mal prondstico; sin embargo, una causa
exacta y la relacion de efecto no esta pro-
bada.

Las guias de la ASA de 199955 se basan
en la opiniobn de expertos y recomiendan
reducir la presion arterial para mantener la
presion arterial media por debajo de 130
mm Hg en pacientes con antecedentes de
hipertension. Los pacientes con hemorragia
intracerebral tratados con infusion intrave-
nosa de blogueadores de los canales de
calcio de acuerdo con las pautas de la ASA
de 1999 dentro de las 24 h del inicio de los
sintomas, toleraron bien el tratamiento, tu-
vieron tasas bajas de deterioro neurolégi-
co, expansion del hematoma y control de la
presion arterial que los regimenes de trata-
miento antihipertensivo basados en infusion
(Carhuapoma, Wang, & Beauchamp, 2010).

Las directrices actuales del ASA Stroke
Council recomiendan "hasta que se com-
pleten los ensayos clinicos en curso de in-
tervencion de la presion arterial para la he-
morragia intracerebral, los médicos deben
controlar la presion arterial sobre la base de
la evidencia incompleta actual® mantenien-
do la presion arterial sistélica por debajo de
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180 mm Hg en la fase aguda periodo con
farmacos antihipertensivos intravenosos de
vida media corta. Ambas guias consideran
una disminucion mas agresiva de la presion
arterial sistolica en ausencia de signos cli-
nicos de hipertension intracraneal alta o hi-
pertension cronica. (Broderick, Connolly, &
Feldmann, 2007)

Los datos recientes sugieren un mayor be-
neficio terapéutico con una disminucion
mas agresiva de la presion arterial. En un
estudio observacional, no se observaron
diferencias en las tasas de muerte y disca-
pacidad a los 3 meses entre los pacientes
tratados con una disminucion agresiva y
conservadora de la presion arterial en los
estudios ATACH o INTERACT, aunqgue los
analisis estuvieron limitados por tamarnos de
muestra pequenos. (Ohwaki & Yano, 2004)

Debido a que el efecto sobre el resultado
clinico no se ha evaluado completamen-
te, se deben seguir los objetivos mas con-
servadores establecidos en el ASA Stroke
Council y las pautas de EUSI. Se recomien-
da mucha precaucion al reducir la presion
arterial de manera demasiado agresiva sin
un manejo concomitante de la presion de
perfusion cerebral. Deben seguirse los ob-
jetivos mas conservadores establecidos en
el ASA Stroke Council y las directrices EUSI.

Manejo de hemorragia intraventricular e
hidrocefalia

Dos ensayos clinicos confirmaron que la
hemorragia intraventricular y la hidrocefa-
lia son predictores independientes de mal
pronostico en la hemorragia intracerebral
espontanea Bhattathiri, Gregson, & Prasad,
(2016). La alteracion del flujo de liquido
cefalorraquideo y los efectos directos de
masa de la sangre ventricular conducen a
hidrocefalia obstructiva. El drenaje externo
de liquido cefalorraquideo a través de ca-
téteres ventriculares reduce la presion in-
tracraneal, pero los coagulos en el catéter
y las infecciones, previenen efectos benefi-
ciosos sostenidos sobre la hidrocefalia y el
estado neurologico. En muchos pacientes
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el drenaje para la hidrocefalia comunicante
podria reducir la tasa de infecciones.

La hemorragia intraventricular es un proce-
so dinamico que sigue a la hemorragia in-
tracerebral. En un estudio reciente de fVlla,
el 45% de 374 pacientes con hemorragia in-
tracerebral tuvieron hemorragia intraventri-
cular 24 h después de la presentacion Stei-
ner & Diringer, (2013). El crecimiento de las
hemorragias intraventriculares ocurrio en el
17% de los pacientes tratados con place-
bo y en el 10% de los que recibieron fVlla.
Los factores de riesgo para el crecimiento
incluyeron una presion arterial media inicial
de mas de 120 mm Hg, un gran volumen
inicial de hemorragia intracerebral, presen-
cia de hemorragia intraventricular al inicio
del estudio, tiempo mas corto desde el ini-
cio de los sintomas hasta la primera tomo-
grafia computarizada y falta de tratamiento
con fVlla. La presencia de hemorragia intra-
ventricular en cualquier momento y el cre-
cimiento de ésta hemorragia aumentaron
la probabilidad de muerte o discapacidad
grave en 90 dias.

Para facilitar el aclaramiento temprano y
efectivo de la sangre en los ventriculos, l0s
esfuerzos recientes se han centrado en el
uso intraventricular de farmacos tromboliti-
COS en pacientes que tienen hemorragia in-
traventricular en asociacion con hemorragia
intracerebral espontanea.

Evacuacion quirurgica

La evacuacion quirdrgica puede prevenir la
expansion, disminuir los efectos de masa,
bloquear la liberacion de productos neuro-
toxicos desde los hematomas y asi prevenir
el inicio de procesos patologicos. El ensayo
Surgical Trial in Intracerebral Hemorrhage
(STICH) compard¢ la cirugia temprana (tiem-
po medio de 20 h desde la presentacion
hasta la cirugia) con el tratamiento médico.
En el estudio 1033 pacientes fueron asig-
nados aleatoriamente a cirugia temprana
o tratamiento conservador inicial. A los 6
meses, la cirugia temprana no tuvo ningun
beneficio en comparacion con el tratamien-
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to conservador inicial: el 24% frente al 26%
tuvo una buena recuperacion o una disca-
pacidad moderada después del tratamiento
(Yang, Nakamura, & Hua, 2016).

El autor Mendelow & Unterberg, (2007)
expresan que “los beneficios de la cirugia
mediante craneotomia abierta pueden ser
superados por el dano neural incurrido y la
recurrencia del sangrado, especialmente
en lesiones profundas”. En un analisis de
subgrupos del ensayo STICH, El tratamien-
to quirdrgico de los hematomas lobares y
los hematomas dentro de 1 cm de la super-
ficie cortical fue mas probable que benefi-
ciosas. El ensayo STICH Il ha comenzado
y probaré prospectivamente los beneficios
de la cirugia en la hemorragia intracerebral
lobar cuando los coagulos se extienden
hasta 1 cm de la superficie cortical pero
permanecen intraparenguimatosos sin ex-
tenderse al sistema ventricular. Otra indica-
cion potencial para la cirugia es el empeo-
ramiento neuroldgico agudo. (Mendelow &
Unterberg, 2007)

Existe un debate del manejo cuando es-
tos sangrados se encuentran en areas elo-
cuente o en su defecto en localicacion muy
profunda como gangliobasal. Para limitar el
dano neural y el riesgo de hemorragia recu-
rrente asociado con la craneotomia abierta,
los estudios ahora se estan enfocando en
la evacuacion estereotactica y endoscopi-
ca menos invasiva con eluso de farmacos
tromboliticos.

Las guias de ASA Stroke Council y EUSI
no recomiendan la evacuacion rutinaria de
la hemorragia supratentorial mediante cra-
neotomia estandar dentro de las 96 h del
ictus. Ambas guias recomiendan la cirugia
para pacientes que presenten hemorragia
lobular dentro de 1 cm de la superficie, par-
ticularmente para aquellos con buen esta-
do neurolégico que se estan deteriorando
clinicamente. Las guias reconocen que la
extirpacion operatoria dentro de las 12 h,
particularmente con métodos minimamen-
te invasivos, tiene la mayor evidencia de
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efecto beneficioso y podria considerarse
para hemorragias profundas en presencia
de efecto de masa. Sin embargo, las guias
sefalan que la craneotomia muy temprana
podria estar asociada con un mayor riesgo
de hemorragia recurrente. (Broderick, Con-
nolly, & Feldmann, 2007)

Consideracion en la cirugia de la fosa
posterior

La descompresion oportuna en los hema-
tomas cerebelosos puede reducir la mor-
bilidad y la mortalidad relacionadas con
la compresion del tronco encefalico. En un
analisis de los datos de un registro nacio-
nal de accidentes cerebrovasculares, pa-
cientes tratados quirdrgicamente tuvieron
una mejora significativamente mayor en
los puntajes neurologicos que los tratados
meédicamente, independientemente de la
edad y la gravedad inicial de los déficits
Wang & Shuaib, (2007). En la mayoria de
las instituciones, la evidencia de deterioro
neurologico es una indicacion para la eva-
cuacion quirdrgica; aungue la intervencion
quirdrgica antes del deterioro neuroldgico
podria ser mas beneficiosa si hay una com-
presion severa del cuarto ventricular. Los
mejores resultados funcionales se observan
con la craneotomia temprana en pacientes
con hemorragia cerebelosa. que tenian una
puntuacion inicial en la escala de coma de
Glasgow de menos de 14 o hemorragias
grandes (=40 ml). La extirpacion endosco-
pica de la hemorragia cerebelosa también
puede extirpar eficazmente el hematoma
con un tiempo de procedimiento menor y
un periodo de drenaje de liquido cefalorra-
quideo mas corto que con la craniectomia.

Las guias de ASA Stroke Council y EUSI
recomiendan cirugia urgente para pacien-
tes con hemorragias cerebelosas con un
estado neurolégico relativamente bueno o
hematoma mayor de 3 cm que se estan de-
teriorando clinicamente, o que tienen com-
presion del tronco encefalico o hidrocefalia
por obstruccion ventricular. La hemorragia
cerebelosa se complica comunmente por
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hidrocefalia obstructiva con presion intra-
craneal retardada pero en rapido aumento,
que puede tratarse con éxito con drenaje
ventricular externo. Las consecuencias de
la hipertension intracraneal prolongada con
drenaje retardado deben evitarse mediante
un control cuidadoso de la presion intracra-
neal y el estado neurolégico y uso de tomo-
grafias computarizadas en serie. (Brode-
rick, Connolly, & Feldmann, 2007)

Tratamiento neuro protector y convulsivo

La fisiopatologia del dafio cerebral primerio
y secundario provocado por la presencia
de sangre intraparenquimatosa hace dificil
su manejo y se hace imprescindible mas
estudios al respecto. Se ha propuesto va-
rias medidas y varios estudios se han pues-
to en marcha como el uso de NXY-059, un
neuro protector que atrapa radicales libres,
se investigd en un ensayo aleatorizado de
607 pacientes con hemorragia intracere-
bral dentro de las 6 h posteriores al inicio
de los sintomas Sumer, Aci- kgoz, & Akpi-
nar, (2012). Aunque el uso de NXY-059 se
asocio con un crecimiento de hematoma
ligeramente menor que el uso de placebo
(cambio medio de 4 - 5 ml frente a 6 - 7 ml),
en comparacion de las exploraciones inicia-
les con las 72 h después del inicio del tra-
tamiento, el farmaco no tuvo ningun efecto
sobre la mortalidad a los 3 meses, la disca-
pacidad o las puntuaciones de déficit neu-
rolégico.

Manejo de otras complicaciones clinicas
asociadas

Aproximadamente el 30% de los pacientes
con hemorragia intracerebral tienen hemo-
rragias gastricas. Los bloqueadores H2
profilacticos o los farmacos que pueden
proteger la mucosa reducen el numero de
tales eventos.

En las primeras 2 semanas, la trombosis ve-
nosa profunda puede detectarse mediante
ecografia en el 40% de los pacientes. Los
pacientes con déficits neuroldgicos graves
y concentraciones elevadas de dimero D
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tienen el mayor riesgo. La tasa de trombo-
sis venosa profunda clinica fue del 4%. y
embolia pulmonar al 1% en 3 meses, en un
analisis combinado de pacientes tratados
con placebo en ensayos fVlla Christensen,
Dawson, & Vincent, (2008). El séptimo pa-
nel del American College of Chest Physi-
cians recomienda que se pueda iniciar un
regimen de dosis baja de heparina subcu-
tanea o heparina de bajo peso molecular el
segundo dia después del inicio de la hemo-
rragia intracerebral en pacientes neurologi-
camente estables.

Un pequefo estudio realizado por Boeer,
Voth, & Henze, (2001) mostré una baja in-
cidencia de embolia pulmonar sin una tasa
incremental de nueva hemorragia intrace-
rebral si se inicié heparina en dosis bajas
el segundo dia después del inicio (en com-
paracion con intervalos posteriores) Una
vez que se desarrolla una tromboembolia
venosa profunda, el tratamiento debe ad-
ministrarse a pacientes con alto riesgo de
embolia pulmonar. Los filtros inferiores en
la vena cava o un ciclo de 5 a 10 dias de
dosis completa de heparina de bajo peso
molecular seguido de 3 meses de heparina
de bajo peso molecular en dosis mas bajas
son posibles alternativas a la warfarina.

El 10% de los pacientes tratados intensi-
vamente con hemorragia intracerebral ne-
cesitan traqueostomias, y el uso temprano
podria reducir el riesgo de aspiracion y ven-
tilacion mecanica a largo plazo. Las guias
recientes han puesto énfasis en el control
de la hipertermia y la hiperglucemia con
medicacion antipirética y posiblemente in-
fusion de insulina en pacientes agudos. pe-
riodo de hemorragia intracerebral.

Hemorragia intracerebral relacionada con
el uso de anticoagulantes orales

Aunque la mayoria de los casos asociados
con el uso de anticoagulantes orales ocu-
rren cuando las proporciones internacio-
nales normalizadas estan dentro del ran-
go terapéutico, las proporciones mas altas
aumentan el riesgo. La edad avanzaday la
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angiopatia amiloide cerebral también son
factores importantes que contribuyen a la
hemorragia intracerebral asociada con el
anticoagulante oral. En un estudio multicén-
trico se observo, un deterioro neuroldgico
progresivo durante las primeras 24-48 h en
casi la mitad de los pacientes con hemo-
rragia intracerebral asociada al uso de an-
ticoagulantes orales y una alta mortalidad
(64%) a los 6 meses Sjoblom, Hardemark, &
Lindgren, (2011). La alta mortalidad en es-
tos pacientes estuvo mediada por una alta
tasa de agrandamiento temprano y tardio
del hematoma, que comunmente se aso-
ci6 con un indice internacional normalizado
persistentemente alto después del ingreso.

La cuestion clinica con respecto a la reposi-
cion de la anticoagulacion es controvertida.
Dos estudios concluyeron que los farmacos
antitromboticos deben evitarse siempre que
sea posible en pacientes con hemorragia
intracerebral aguda Keir, Wardlaw, Sander-
cock, & Chen, (2012). Un subgrupo con alto
riesgo de accidente cerebrovascular trom-
boembdlico y bajo riesgo de recurrencia
podria beneficiarse de la anticoagulacion a
largo plazo o la aspirina. Tanto el ASA Stroke
Council como las guias de EUSI recomien-
dan gque se pueda comenzar de nuevo con
warfarina en pacientes con un riesgo muy
alto de tromboembolismo entre los 7 y 14
dias posteriores al inicio de la hemorragia
intracerebral original.

Conclusiones

La evidencia clinica sugiere la importancia
de tres tareas de manejo en la hemorragia
intracerebral: detener el sangrado, remover
el coagulo, y controlar la presion de perfu-
sion cerebral. La precision necesaria para
lograr estos objetivos y el grado de benefi-
cio atribuible a cada objetivo clinico requie-
re aun de mas estudios como se menciona
en la presente revision.

El uso de resonancia magnética de campo
alto en tiempo real con imagenes tridimen-
sionales y sondas de tejido de alta resolu-
cion son una prioridad, asi mismo, los en-
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sayos de tratamiento de la presion arterial

\ﬁ ,
D, ) aguda y la reversién de la coagulopatia, au-

nado a ello, los ensayos de técnicas quirdr-
gicas minimamente invasivas, incluidos los
complementos mecanicos y farmacologi-
cos, vienen siendo prioridades quirdrgicas.

Se necesita una mejor comprension de los
desafios metodologicos, incluido el estable-
cimiento de redes de investigacion y enfo-
ques de multidisciplinares para contri- buir
sustancialmente al conocimiento sobre la
eficacia del tratamiento para la hemorra-
gia intracerebral y disminuir su morbimorta-
lidad.
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