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PROLOGO

En los dltimos afos, la demanda de asistencia urgente se ha ido incrementando de forma
progresiva en nuestro pais, asi como ha aumentado de forma notable la atencién a enferme-
dades neuroldgicas en los servicios de urgencias. Esto ha cambiado el patrén de asistencia
a las urgencias de Neurologia en muchos de los hospitales del estado. Hemos pasado de
un sistema en el que el paciente neuroldgico era atendido por el médico de urgencias o el
internista en un nimero importante de hospitales, a disponer de guardias de Neurologia de
presencia fisica en practicamente todos los hospitales de segundo y tercer nivel. Un hecho
que ha contribuido de forma decisiva ha sido la necesidad de atender al ictus del modo mas
precoz posible; en este campo también se ha producido una evolucién espectacular en los
Gltimos afios, pasando de la trombdlisis intravenosa a la practica generalizacién de los pro-
cedimientos de rescate endovascular. Por ello, las guardias de Neurologia se han convertido
en una actividad fundamental en nuestros servicios.

A lo largo de los afios se han ido publicando diferentes manuales de asistencia al paciente
neuroldgico en urgencias, que han gozado de gran popularidad entre los neurélogos, es-
pecialmente entre nuestros residentes. La Sociedad Espafiola de Neurologia, a través de
sus grupos de estudio, habia publicado algunas recomendaciones e incluso algiin manual,
acerca de la atencién urgente en diferentes patologias. Pero nunca lo habia hecho en forma
de una obra conjunta que abordara de forma especifica y global la asistencia al paciente
neuroldgico en urgencias. Por ello, a propuesta de la Dra. Susana Arias y con la colaboracién
de la Dra. Cristina [fiiguez, iniciamos este proyecto que ha desembocado en este manual que
ahora tienen en sus manos.

Leyendo sus capitulos creo que nos debemos sentir orgullosos del resultado. A lo largo del
mismo se abordan todas las urgencias neuroldgicas. El manual esta organizado por pato-
logias (cerebrovascular, traumatismos, desmielinizantes...) o sintomas frecuentes en ur-
gencias (sincope, estado confusional...). Ademas, incluye una introduccién con un capitulo
dedicado a la realizacién de la historia clinica orientada hacia la localizacién topogréfica y
otro a las exploraciones complementarias y sus indicaciones. En el Gltimo apartado se abor-
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da el manejo de las complicaciones neurolégicas que surgen en el embarazo, cuyo manejo
es fuente de dudas en muchas ocasiones. El manual estd pensado para dar una respuesta
rapida a todas las cuestiones que se le plantean al médico en una situacién en la que debe
actuar sin demora. En todos los apartados se describe con gran precisién y de un modo préc-
tico, el manejo de la patologia neurolégica aguda y de las complicaciones de la patologia
neuroldgica crénica. Todos los capitulos estan perfectamente ilustrados con figuras, tablas,
algoritmos e iconografia de gran calidad; es uno de los grandes aciertos de este manual, ya
que va a facilitar enormemente la toma rapida de decisiones. Todos sabemos que en Neuro-
logia, el tiempo es esencial, y cada minuto cuenta en la atencidn de un paciente (tiempo es
cerebro). Este libro es una herramienta valiosa para ayudar a los profesionales de la salud a
tomar decisiones rapidas y precisas en situaciones de emergencia.

Por todo ello, hay que felicitar efusivamente a los mas de 60 autores que han contribuido a
esta obray alas Dras. Arias e [fiiguez por su impulso. Es seguro que este manual seré de gran
ayuda no sélo para neurdlogos y residentes de Neurologia, sino para todos los profesionales
médicos que atiendan a pacientes con enfermedades neurolégicas y con ello contribuira al
fin mas importante de la Sociedad Espafiola de Neurologia: minimizar las consecuencias de
las enfermedades neurolégicas y mejorar la calidad de vida de nuestros pacientes.

Espero que disfruten de esta obra que les serd de gran ayuda a la hora de tomar decisiones
acertadas en esos momentos de tension en los que nos enfrentamos a un paciente con pa-
tologia neurolégica aguda.

José Miguel Lainez Andrés
Presidente
Sociedad Espafiola de Neurologia
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CAPITULO 1

Introducciéon

Luis Carlos Alvaro Gonzélez

: Maria Dolores Calabria Gallego
‘ Juan José Ruiz Ezquerro
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

1. LAHISTORIA CLiINICA NEUROLOGICA ADAPTADA AL DIAGNOSTICO TOPOGRAFICO

El sistema nervioso surge como un desarrollo evolutivo filogenético que facilita la super-
vivencia y reproduccién. Su divisién y segmentacién generan una distribucién anatémica
con funciones diferenciadas y especializadas. En el caso de los humanos, se alcanza la
mayor encefalizacion. Es lo que permite nuestro desarrollo moral y social, las emociones
complejas y el pensamiento organizado avanzado. De la especificidad funcional espacial
del sistema nervioso deriva la peculiaridad que la neurologia aporta a la historia clinica:
el valor de la localizacién.

La anamnesis y exploracién han de tener en cuenta los siguientes aspectos:

Estar alejada del autoritarismo (empética y asertiva), enfocada como servicio y sin dirigir
las respuestas.

Perfilar el sintoma principal, que orientara a la localizacién y desde aqui a la etiologia.
Definir el curso clinico: agudo (ej: vascular), crénico (ej: enf degenerativas), en exacerbacio-
nesy remisiones (ej: esclerosis multiple), paroxistico (ej: migrafia).

Valorar la fiabilidad de las descripcionesy el lenguaje utilizado (ej: “mareos” o “se me duer-
me una pierna”): pueden llevar a sesgos evaluativos desde el inicio.

= Darunvalorrelativo a las exploraciones o informes aportados por el paciente, pues pueden
estar equivocados.

Revision por sistemas (Tabla 1).

= Tener en cuenta antecedentes personales (afectacion de otros drganos o de otras partes del
sistema nervioso) y familiares.

Valorar hallazgos exploratorios principales (evitar confusién con los menores), que permi-
ten hacer un diagndstico de localizacion y luego de causas posibles.

Definir la enfermedad como focal/multifocal o difusa.

= Ajustarse al principio de economia (navaja de Ocam): causa Unica, no varias.

En nuestra exposicion dividiremos la patologia topograficamente entre cerebral, troncoencé-
falo, cerebelo, médula y neuromuscular.

1.1 Afectacion cerebral

= DIFUSA: la lesion difusa suele ser consecutiva a trastornos toxico-metabélicos, infecciones,
hipoxia o traumatismos graves. La forma méas habitual de expresion clinica es el sindrome
confusional o delirium. Se caracteriza por una alteracion de atencién a la que predisponen
la edad y otros factores (ver capitulo especifico). La afectacion mas grave por iguales cau-
sas puede conducir al coma.
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= PAROXISTICA: cuando la afectacién difusa del sistema nervioso central (SNC) genera un
compromiso de conciencia intermitente, hablamos de trastornos paroxisticos o episédicos
de conciencia. La manifestacién clinica comUn es en forma de sincopes o convulsiones,
sean estas epilépticas o psicogenas. A su vez, las pérdidas de conciencia paroxisticas cursan
con caidas, de las que deben diferenciarse (consultar capitulos propios).

= FOCAL: las consecuencias de las lesiones hemisféricas cerebrales dependen de las diferen-
tes funciones de las distintas regiones o dreas. Los primeros conocimientos fueron fruto
de los experimentos naturales de la patologia, del que fue pionero el de Mr Leborgne (o
Mr Tan-Tan), que comunicd Paul Broca en 1861. Los posteriores experimentos de estimu-
lacién cortical intraoperatoria de Wilder Penfield (1937), las modernas técnicas de imagen
(PET, fMRI) y la estimulacién magnética transcraneal han completado el conocimiento de
la semiologia de las diferentes topografias lesionales. En la figura 1 se muestra la anatomia
esencialy en la tabla 2A y 2B la semiologia.

1.2 Afectacion de médula, tronco-encéfalo y cerebelo

La base de una adecuada historia clinica, de una exploracién neuroldgica, es la anamnesis.
Una anamnesis bien realizada (escuchando al paciente y acompafiantes, haciendo una co-
rrecta anamnesis dirigida (que no es lo mismo que dirigir al paciente durante la anamnesis),
permite ademas realizar durante la misma gran parte de la exploracién, valorar la cronopa-
tologia, y establecer una aproximacién al diagndstico, y por otra parte nos dirige y limita el
campo de la exploracién a efectuar. Con ambos elementos, anamnesis y exploracién dirigi-
da, seremos capaces de establecer el diagndstico sindrémico y topografico (e incluso en mu-
chas ocasiones, una aproximacion etiolégica). En la exploracién neuroldgica (caracteristica
especifica) juega un papel fundamental la comparacién de los datos exploratorios entre am-
bos hemicuerpos (sensibilidad, fuerza, tono, trofismo, reflejos). Se trata de una comparacién
en sentido horizontal o transversal. En la exploracién dirigida con sospecha de patologia
medular, dicha comparacién es vertical, craneo-caudal, especialmente en el caso de la ex-
ploracién de las sensibilidades, buscando establecer el nivel sensitivo (Tabla 3).

Los diversos sindromes de tronco cerebral, constituyen el paradigma de la exploracién neuro-
légicay de la correlaciéon anatomo-clinica. Han perdido su significacién histérica, como otros
muchos elementos de la exploracién neuroldgica, especialmente en lo que se refiere al SNC,
desplazados por las técnicas de neuroimagen. Desde el punto de vista clinico, su caracteristi-
ca mas notable es la presencia de sintomas y signos cruzados (Tabla 4).

Los sindromes cerebelosos se caracterizan por pérdida de control del movimiento, con sus
diferentes manifestaciones, durante la marcha o la estética, el lenguaje, el movimiento de las
extremidades, la escritura, el control del movimiento y la distancia (Tabla 5).
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1.3 Enfermedades neuromusculares

En el caso del campo de las enfermedades neuromusculares, podremos encontrarnos con sinto-
mas o bien motores, o bien sensitivos, sin olvidar aquellos por disfuncién autonémica. Al respec-
to, cabe también diferenciar entre sintomas “positivos” y sintomas “negativos” (Tabla 6).

La presencia de sintomas de un tipo u otro, puede ayudarnos a dirimir entre una patologia u
otra; por ejemplo, la descripcién espontanea de parestesias por parte del paciente es Gtil para
diferenciar entre polineuropatias adquiridas (>60 %), frente a hereditarias (<20 %).

Sin embargo, no sélo la mencidn de un sintoma en particular, a veces dificil de interpretar
a partir del discurso del paciente, es sugerente de una u otra alteracién, sino que también
puede ser (til interrogar sobre situaciones de la vida cotidiana que puedan expresar una fun-
cionalidad determinada.

En las polineuropatias, es muy caracteristica la aparicién de una debilidad temprana del ex-
tensor distal del dedo del pie y del tobillo, produciéndose tropiezos con alfombras o terreno
irregular. Sin embargo, la mera queja sobre una dificultad para la marcha no discrimina en-
tre debilidad muscular, afectacion sensitiva extrema, alteracién piramidal, extrapiramidal o
cerebelosa. Igualmente, ante la sospecha de debilidad de los dedos de la mano (debilidad
distal), es conveniente preguntar sobre dificultades para abrir frascos, girar la llave de una ce-
rradura, o abrocharse los botones de las prendas de vestir. Del mismo modo, si la afectacién
es de musculatura proximal, mas caracteristico generalmente de las miopatias, lo tipico sera
encontrar dificultad para levantarse de los asientos (y mas especialmente aquellos que sean
bajos, como taburetes o ciertos sillones), subir escaleras, alcanzar objetos localizados a cierta
altura, o para peinarse.

Por otra parte, la presencia de sintomas autonémicos también puede orientarnos ante la pre-
sencia de algunas polineuropatias en particular (con afectacién de fibra fina). Asi, es impor-
tante interrogar sobre ortostatismo, taquicardia, hiper o hiposudoracién, disfuncién sexual o
trastornos gastrointestinales.

Ademés, la presencia de sintomas constitucionales (pérdida de peso, malestar general, ano-
rexia...), deben hacernos pensar en la presencia de un posible trastorno sistémico como cau-
sa subyacente de la enfermedad. Algunos antecedentes personales resultaran, por otra parte,
especialmente Utiles. Por ejemplo, la diabetes mellitus es la primera causa de polineuropatia
adquirida, pero no es menos importante el empleo de farmacos miotéxicos o neurotoxicos
(incluyendo la toma de preparados vitaminicos), la presencia de hiper o hipotiroidismo, la
insuficiencia renal crénica, las enfermedades del tejido conectivo o la seropositividad hacia
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), o incluso la exposicion de posibles toxicos en
el entorno laboral del paciente.

-17 -



MANUAL DE URGENCIAS NEUROLOGICAS DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NEUROLOGIA

Por Gltimo, resulta de sumo interés conocer el curso de la evolucidn del proceso que
nos ocupe: agudo, subagudo o crénico (ver capitulo especifico). En la practica urgente,
sera sobre todo habitual encontrarnos con patologia aguda o subaguda; sin embargo,
también es posible que pacientes con patologia crénica acudan en busca de asisten-
cia médica urgente debido a un sintoma incontrolado. Ademas, algunos signos clinicos
como la presencia de deformidades dseas, por ejemplo, pies cavos, o la deteccién de
un patrén de herencia determinado, pueden orientar hacia la existencia de un proceso
crénico, que requerira indagar sobre la vida pasada del paciente (si sentia en la nifiez
evasion por los deportes, etc.).

En la tabla 7 se muestra un resumen de la informacién previa, a modo de aproximacién diag-
nostica general al diagndstico neurolégico topogréafico.
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FIGURAS Y TABLAS

Figura 1. Vision lateral (A) y medial inferior (B) de los hemisferios cerebrales. No se muestra
la regién frontal orbitaria.
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(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 1. Evaluacion sistematica en neurologia.

« Cognicién

« Personalidad

« Emociones

« Alucinaciones

« Convulsiones

« Otras alteraciones de conciencia
« Cefaleas

« Organos de los sentidos

« Lenguaje

« Deglucion

« Coordinacién, enlentecimiento motor, movimientos involuntarios
« Fuerza, sensibilidad, marcha

« Funcién sexual

« Esfinteres

Tabla 2A. Sindromes clinicos topogréficos por lesiones hemisféricas.

(Lobulo occipital y temporal).
LOBULO OCCIPITAL
A- Medial:

1- Defectos campimétricos

2- Alucinaciones visuales

3- Agnosia visual

4- Alexia sin agrafia

5- Anosgnosia visual; sindrome de Antén

B- Lateral:

1- Alexia con agrafia

2- Afectacion del nistagmus optokinético

3- Palinopsia

4- Alestesia visual

LOBULO TEMPORAL

A- inferomedial (amigdala e hipocampo):

1- Amnesia (verbal para afectacion izquierda, visuoespacial para la derecha)

B- Punta (lesiones bilaterales):

1- Sindrome de Kluver Bucy: quietud, tendencias imitativas, conductas orales, hipersexualidad,
agnosia visual

(Contindia en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 2A)

C- Lateral inferior:

1- Hemisferio dominante: afasia transcortical sensitiva; delirium

2- Hemisferio no dominante: déficit reconocimiento emocional facial

D- Lateral superior:

1- Hemisferio dominante: afasia sensitiva; sordera pura para las palabras

2- Hemisferio no dominante: amusia sensitiva; aprosodia sensitiva

3- Bilateral: agnosia auditiva; sordera pura para las palabras

4- Cuadrantanopsia superior contralateral

E- No localizadas: alucinaciones auditivas; alucinaciones visuales complejas

F- Con lesiones epileptégenas:

1- Interictales: visiones cdsmicas, hipergrafia, hiperreligiosisad, ideacién paranoide, tristeza o jubilo,
no conciencia de rasgos

2- Ictales: alucinaciones de gusto/olfato (amigdala), ilusiones visuales (déja vu, jamas vu) o
experienciales (déja vecu, jamais vecu), crisis psicomotoras (variedad temporal de crisis parciales
complejas)

Tabla 2B.Sindromes clinicos topograficos por lesiones hemisféricas

(Lébulo parietal y frontal; cuerpo calloso).

LOBULO PARIETAL

A- Giro poscentral:

Sindrome sensitivo o dolor/parestesias contralaterales

B- Region medial (cuneus):

Dificultades de atencién

C- Region lateral (L parietal superior e inferior):

1- Hemisferio dominante: apraxia, agnosia digital, acalculia, desorientacién derecha/izquierda,
afasia de conduccién

2- Hemisferio no dominante: anosognosia, autotopoagnosia, desorientacién espacial, apraxia
constructiva/vestido, alestesia, hemiasomatognosia, asimbola para el dolor

LOBULO FRONTAL

A- Giro precentral:

Disartria/disfagia, debilidad de mano y pierna contralaterales, apraxia de marcha, incontinencia

(Continda en pdgina siguiente)

-22-



CAPITULO 1. INTRODUCCION

(Continuacién Tabla 2B)

B- Region medial (F1, girus cingular):

Mutismo akinético, grasping, mano extrafia, afasia motora transcortical, apraxia ideomotora bilateral

C- Region lateral (promotora).

F2(giro frontal medial): Debilidad y apraxia motora contralaterales y proximales, hemiakinesia
intencional contralateral, limitacién sacadas contralaterales, agrafia

F3: afasia motora, aprosodia motora

D- Polo frontal y drea orbitofrontal(prefrontal):

Callosidad, pérdida de habilidades sociales, limitacién de planificacion escasa iniciativa, caracter
chistoso, abulia, impotencia

CUERPO CALLOSO

A- Afectacion de transferencia motora:

Imposibilidad de imitar posicién de mano contralateral, apraxia y agrafia izquierda, apraxia
constructiva derecha, mano extrafia

B- Perplejidad para explicar movimientos de mano izquierda

C- Hemianopsia doble

D- Hemiparesia

Tabla 3. Sindromes medulares topograficos y vasculares.

SINDROMES MEDULARES

Seccion medular completa Afectacion sistema motor:
Signos neurona motora superior por debajo del nivel
lesional:

« Tetra/paraparesia/paraplejia
« Hiperreflexia, Babinski

Fase inicial shock medular <
« Espasticidad

(aprox. 3 sem).
Signos de segunda motoneurona en el nivel lesional
(sutiles):

« Atrofia, fasciculaciones

Afectacion sensitiva (“nivel sensitivo”):

» Hipoestesia global
« Dolor radicular metamérico

Afectacién autonémica:
Vesical, anal, sexual

(Contindia en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 3)

Sindrome de Brown-Séquard
(hemiseccion medular)

Afectacion sistema motor homolateral:
Paresia/paralisis, hiperreflexia, espasticidad

Afectacion sensitiva (“nivel sensitivo”):

« Hipoestesia vibratoria y posicional homolateral
« Analgesia homolateral en el nivel lesional

« Hipoestesia algésica y térmica contralateral

« Dolor radicular dermatoma de nivel

Sindrome cordonal posterior
(Neurolues)

Alteraciones principales:

« Supresion del sentido postural

« Supresion de la percepcion vibratoria
« Signo de Romberg positivo

« Ataxia cordonal

Alteraciones secundarias:

« Estereoagnosia

« Supresion de la discriminacion de 2 puntos estimulados
en la piel

« Abolicion de reflejos

« Hipotonia, trastornos tréficos

« Dolor lancinante

« Incontinencia urinaria

« Signo de Lhermitte (si afectacion cervical)

Sindrome de las astas posteriores

Trastorno disociado de la sensibilidad:

« Hipo/anestesia termolgésica de
distribucién segmentaria

Sindrome centromedular
(“de la sustancia gris”)

(Siringomielia)

Trastorno disociado bilateral de sensibilidad:
« Hipo/anestesia termoalgésica bilateral segmentaria

Sindrome de lesién combinada de
cordones posteriores y laterales.
(mielosis funicular) (anemia perniciosa)

Sindrome cordonal posterior
+

Tetra/paraparesia espastica

Sindrome de las astas anteriores
(poliomielitis, atrofia espinal muscular
progresiva, ELA)

Déficit motor de segunda motoneurona:

« Pardlisis flacida, debilidad, hipotonia, hiporreflexia,
atrofia, fasciculaciones

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 3)

Sindrome de lesion combinada astas
anteriores y cordones laterales

(ELA)

Signos de primera motoneurona:
Paresia, espasticidad, hiperreflexia, Babinski

Signos de segunda motoneurona:
Atrofia, paresia, fasciculaciones, Calambres.

Sensibilidad conservada.

Reflejos cutaneoabdominales conservados.

Sindrome del cono medular (S3-C)

« Incontinencia por rebosamiento (paralisis vesical
flacida)

« Incontinencia rectal

+ Impotencia

« Anestesia en silla de montar (S3-S5)

« Ausencia de reflejo anal

Sindrome del epicono medular (L4-S2)

« Paresia/paralisis flacida

« Hipoestesia L4 a S5

« Abolicion reflejo aquileo (rotuliano mantenido)
« Vaciamiento automatico de vejiga y recto

« Priapismo

SINDROMES VASCULARES MEDULARES (|

ictus medular, 0.5-1 % de todos los ictus)

Sindrome arteria espinal anterior
bilateral

« Déficit motor bilateral
« Déficit sensitivo bilateral termoalgésico
« Conservacion de sensibilidad profunda

Sindrome arteria espinal anterior
unilateral

« Déficit motor homolateral
« Afectacion sensibilidad superficial contralateral

Sindrome arteria espinal posterior
unilateral

« Déficit motor homolateral
« Afectacion sensibilidad profunda homolateral

Sindrome arteria espinal
post bilateral

« Déficit motor bilateral
« Déficit bilateral de sensibilidad profunda

Sindrome infarto medular central

« Déficit sensitivo bilateral
« No déficit motor

Sindrome infarto medular completo

= Sindrome seccién medular completa

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 4. Sindromes topograficos de troncoencéfalo.

SINDROMES DE TRONCOENCEFALO

Sindromes del bulbo raquideo

Sindrome bulbar medial

(Sindrome de Dejerine)

Paresia flacida ipsilateral de hipogloso

Hemiplejia contralateral no espastica (respeta cara).
Babinski

Afectacién sensibilidad profunda contralateral
Nistagmo (si afectacion de fasciculo

Longitudinal medial)

Sindrome bulbar lateral

(Sindrome de Wallenberg)

Hipoestesia termoalgésica facial homolateral
Hipoestesia algesia y tactil contralateral

Disartria, disfonia y disfagia (afectacién del niicleo
ambiguo)

Nauseas, vomitos, vértigo (afectacion area postrema)
Hipo

Otros: Horner homolateral, ageusia homolateral,
diplopia, disfuncién autonémica, anhidrosis
homolateral/hiperhidrosis contralateral (tardias)

Sindrome de Babinski-Nageotte

Sindrome de Dejerine + Sindrome de Wallenberg

Sindromes del puente o protuberancia

Sindrome pontinos ventrales:

Sindrome de la porcion ventrocaudal
de la protuberancia

(Sindrome de Millard-Gubler o de
Foville)

Parélisis homolateral del VI par craneal

Parélisis facial homolateral

Hemiparesia/plejia contralateral (respetando cara)
Hipostesia total contralateral (respetando cara)

Sindrome protuberancial
ventromedial

(Sindrome de Raymond-Cestan)

Paresia flacida homolateral musculatura Masticatoria
Hipoestesia termoalgésica cara

Hemiataxia y asinergia homolateral

Hemiparesia espastica contralateral

Puede paralisis del VI par craneal

Sindrome lacunares protuberanciales

(no exclusivos d lesion protuberancial)

Hemiparesia motora pura
Disartria mano torpe
Ataxia-hemiparesia

Sindrome protuberancial ventral
bilateral

(Sindrome de cautiverio o “locked in”)

Tetraparesia

Nivel de alerta mantenido

Comprensién preservada

Mirada vertical y parpadeo conservados

La comunicacién se establece mediante cierre palpebral

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacion Tabla 4)

Sindrome pontino lateral

(Sindrome Marie-Fox)

« Ataxia homolateral
« Hemiparesia contralateral
« Hipoestesia contralateral

Sindromes mesencefalicos

Sindrome del pie del mesencéfalo

(Sindrome de Weber)

« Afectacion homolateral del Ill par craneal (midriasis
incluida)

« Hemiparesia contralateral (incluida parte inferior de
facies)

« Bradicinesiay rigidez contralateral

« Distaxia contralateral

Sindrome del niicleo rojo

(Sindrome de Benedikt)

« Afectacion homolateral del Ill par craneal (midriasis
incluida)

« Hipercinesia contralateral (temblor, corea, atetosis...)

« Rigidez contralateral

« Hipoestesia epicritica contralateral

Sindrome de Claude

Similar al anterior
¥

Afectacion cerebelosa contralateral

Sindrome de Nothnagel

« Afectacion Il par craneal homolateral
« Ataxia homolateral

Sindrome mesencefalico dorsal

(Sindrome de los tubérculos
cuadrigéminos)
(Sindrome de Parinaud)

Alteraciones neuroftalmolégicas:

« Paralisis supraversién en mirada conjugada

« Alteraciones pupilares (anisocoria, arreflexia....)
« Nistagmo

« Retraccion del parpado (Sindrome de Collier)

« “Head tilt” inclinacion de la cabeza

Sindrome del top de la basilar

« Trastornos de motilidad ocular

« Alteraciones pupilares

« Alteraciones del nivel de alerta

« Alteraciones de memoria

« Alucinosis peduncular

« Alteraciones del comportamiento: agitacion

« Alteraciones visuales: hemianopsia, ceguera cortical,
agnosia visual, sindrome de Balint

« Alteraciones motoras: tetra, hemiparesia

« Alteraciones sensitivas

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 5. Sindromes topogréficos cerebelosos.

SINDROMES CEREBELOSOS

Floculo nodular
(arquicerebelo)

« Desequilibrio: ataxia, astasia y abasia
« Alteraciones oculomotoras

Sindrome de vermis cerebeloso
(paleocerebelo)

Disartria
» Ataxia troncal y de la marcha
« Romberg (-)

Sindrome hemisférico cerebeloso
(neocerebelo)

« Dismetria homolateral

« Hipotonia homolateral

« Disdiadococinesia homolateral
« Temblor intencional

+ Nistagmo

Sindrome cerebeloso global

« Ataxia de las extremidades
« Dismetria

* Asinergia

« Disdiadococinesia

« Temblor intencional

« Fenémeno de rebote

« Hipotonia

« Habla escandida

Sindromes cerebelosos vasculares

Cerebeloso inferior (arteria
cerebelosa posteroinferior: PICA)

+ PICA medial: vértigo + ataxia truncal
« PICA lateral: inestabilidad + ataxia apendicular +
dismetria homolateral. No disartria

Cerebeloso dorsal (arteria cerebelosa
superior)

« Vértigo, nduseas, vomitos

« Nistagmo

« Sindrome de Horner homolateral
« Ataxia homolateral

« Temblor intencional homolateral
« Hipoestesia contralateral

« Sordera contralateral

« Afectacion IV contralateral

Sustancia blanca profunda

Asintomatico. Alteraciones de la marcha (latero pulsién,
aumento base), disartria, dismetria, disdiadococinesia,
ataxia homolaterales

Cerebeloso ventral
(arteria cerebelosa antero inferior)

« Vértigo, nduseas, vomitos

« Hipoestesia corneal y facial homolateral
« Sindrome de Horner homolateral

« Hipoestesia contralateral

« Ataxia apendicular homolateral

« Sorderay paralisis facial homolaterales

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 6. Clasificacion de sintomas propios de patologia neuromuscular, divididos en

motores y sensitivos, positivos y negativos.

Sintomas motores

Sintomas sensitivos

Positivos Negativos Positivos Negativos
Calambres musculares Debilidad Parestesias Hipoestesia
Fasciculaciones Atrofia Disestesias Desequilibrio (secundario a

pérdida de propiocepcion)

Mioquimia

Temblor

Tabla 7. Aproximacion general al diagnéstico topografico.

Localizacion Disfuncion Sintoma/signo tipico
Periférico
Musculo Miopatia « Debilidad proximal
Union neuromuscular « Fatigabilidad motora

« Dolor. Afectacién motora
Nervio periférico Neuropatia y/o sensitiva en territorio

especifico del nervio

Polineuropatia

Afectacion sensitiva y motora
simétricay distal
Disminucion de reflejos

Mezcla de signos de nervios

Plexos Plexopatia .
y raices
« Dolor radicular. Déficit motor,
Raiz espinal Radiculopatia sensitivo y de reflejos seglin
distribucién nerviosa
Neurona

Neurona astas anterior

Motoneurona inferior (2°
motoneurona)

Debilidad, atrofia,
fasciculaciones. Disminucién
de reflejos

Raiz, ganglio espinal

Neuronopatia sensorial

Déficit sensitivo. Disminucién
de reflejos
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(Continuacion Tabla 7)

Médula espinal

Mielopatia

Afectacién de motoneruona
inferior en el nivel lesional
Afectacién de motoneurona
superior por debajo

Nivel sensitivo

Déficit sensorial disociado
Vejiga neurégena

Fosa posterior

Tronco cerebral

Afectacion de nervios
craneales. Afectacion nivel de
conciencia. Déficits motores
y/o sensitivos cruzados o
bilaterales

Ataxia, dismetria, temblor,

Cerebelo X
nistagmo
Supratentorial
« Disminucién nivel de
conciencia. Alteraciones de
Talamo memoria. Hemihipoestesia

o dolor. Hemiataxia.
Negligencia. Afasia

Ganglios basales

Corea. Atetosis. Distonia.
Temblor. Rigidez

Corteza cerebral

Encefalopatia

Hemiplejia y/o
hemihipoestesia. Afasia.
Hemianopsia. Demencia.
Crisis epilépticas

Otros

Espacio subaracnoideo,
meninges

Cefalea. Alteracioneseracion
del nivel de conciencia.
Afectacién de nervios
craneales

Hipotalamo/hip&fisis

Cefalea, afectacion
campimétrica, oftalmoplejia,
sindromes neuroendocrinos
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2. PRUEBAS COMPLEMENTARIAS DE INTERES EN LA URGENCIA NEUROLOGICA

La realizacion de pruebas complementarias en la urgencia neuroldgica, asociado a la historia
y exploracién clinica, es fundamental para el diagnéstico de la patologia urgente y la toma de
decisiones en cuanto a tratamiento.

2.1 Puncién lumbar

La realizacién de puncién lumbar es el método estandar para la obtencién de liquido cefalo-
rraquideo (LCR) para su posterior analisis* (Tabla 1).

Técnica

= Sedeberealizar en condiciones de asepsia, tras desinfeccidn de la piel (limpiar la piel con so-
lucién desinfectante con movimientos circulares desde el lugar de la puncién hacia afuera).

= Se recomienda explicar al paciente el procedimiento y obtener consentimiento informado
si procede.

= El paciente debe de estar colocado, si es posible, en decubito lateral con el plano de la
espalda perpendicular al de la camay con la columna bien alineada. El paciente debe co-
locarse en posicion fetal con las rodillas hacia el pecho y el cuello levemente flexionado.

= Sedebe realizar en el espacio interespinoso L3-L4, L4-L5 o0 L5-S1 (en la linea que une las dos
crestas iliacas posteriores).

= Se puede realizar anestesia local (con lidocaina) en el espacio lumbar identificado.

= La aguja debe de ser lo mas fina posible (22-20 Gy) y con fiador, de bisel corto, orientada
horizontalmente. Se debe introducir la aguja horizontalmente y al atravesar el saco dural
se extraera el fiador para extraer el liquido.

= Tras la puncién se procede a medir la presion (colocar un manémetro a la altura de la aguja
y sostenerlo verticalmente) y, posteriormente, extraer el LCR.

= Se debe extraer la cantidad de liquido suficiente para los examenes bioquimicos, bacterio-
légicos y citoldgicos (al menos 3-4 tubos con 1 ml cada tubo).

Indicaciones de puncién lumbar

= Sospecha de meningitis o meningoencefalitis

= Sospecha de hemorragia subaracnoidea con TC cerebral normal

= Otras: sospecha de carcinomatosis meningea, sindrome de Guillain Barré, mielitis aguda
de origen desconocido
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Contraindicaciones de puncién lumbar

= Hipertensién intracraneal secundaria a un proceso expansivo focal
= Sospecha de absceso epidural espinal

= Trombopenia (realizar transfusién de plaquetas si plaquetas <40000) o trastorno de la coa-
gulacion

= Pacientes anticoagulados:

» en el caso de anticoagulacién con antagonistas de vitamina K el INR debe de ser <1,5,

» en el caso de heparina de bajo peso molecular deben de haber pasado al menos 12 horas
desde la Gltima administracién de las mismas si son dosis profilacticas y 24 horas si son
dosis anticoagulantes

» en el caso de rivaroxaban,edoxaban y apixaban se recomienda esperar 24 horas desde la
Ultima toma si la funcién renal es normal

» en el caso de dabigatran se recomienda esperar 48 horas desde la Gltima toma (en caso
de necesidad de realizar puncién lumbar urgente se puede valorar reversion de la anti-
coagulacién con idarucizumab).

Complicaciones?®
= Frecuentes

» Cefalea postpuncion: es una complicacién frecuente, de forma caracteristica aumenta
con la bipedestacién y mejora con el decubito.

» Lumbalgia y sintomas radiculares por trauma local.

» Sincope vasovagal, ansiedad e hiperventilacion.

= Infrecuentes

» Herniacién de amigdalas cerebelosas

» Agravamiento de compresion medular en bloqueo espinal

» Neuropatias craneales: afectacién de VI'y VIII por hipotension

» Lesiones de raices lumbares

» Complicaciones infecciosas: poco frecuentes, en relacion con mala desinfeccién de la
piel o instrumental empleado

» Complicaciones hemorragicas: hematomas espinales, hematoma subdural intracraneal
o trombosis venosa

» Tumor epidermoide local: a largo plazo, muy infrecuente
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2.2 Electroencefalograma

Es un estudio funcional basado en el registro de la actividad eléctrica cerebral registrado me-
diante electrodos situados sobre la superficie del cuero cabelludo.

Técnica
= Se recomienda un registro durante un minimo de 20 minutos, aunque el tiempo debe indi-
vidualizarse en funcién del paciente, con los electrodos colocados en base al sistema 10-20.

= Sies posible, realizar maniobras de cierre y apertura palpebral®.

Indicaciones del electroencefalograma®

= Sospecha de estatus no convulsivo

= Alteracion del nivel de conciencia no explicada por otras causas

= No recuperacidn tras el tratamiento de estatus epiléptico convulsivo

= Sospecha de encefalitis herpética

= Primera crisis para determinar riesgo de recurrencia y ayudar en la toma de decisiones res-
pecto al tratamiento (se recomienda su realizacidn en las primeras 24 horas tras la crisis,
para aumentar la sensibilidad de la prueba)

2.3 Tomografia computarizada cerebral

Es una técnica que proporciona imagenes tomograficas axiales del cerebroy columnay es la
técnica de imagen disponible en la mayor parte de los servicios de urgencias hospitalarias.

En algunos casos es necesaria la administracién de contraste yodado, lo que aumenta la
capacidad para la deteccion en determinadas patologias (patologia tumoral, trombosis de

SEnos venosos).

Indicaciones de TC cerebral

= Alteracion de nivel de conciencia

= Déficit neurolégico agudo

= Traumatismo craneoencefalico (con disminucién de nivel de conciencia, déficit neurolo-
gico, vomitos, crisis, sospecha de fractura craneal, pacientes con riesgo de complicacion
hemorragica como pacientes anticoagulados)

= Sospecha de hipertensién intracraneal

= Cefalea con datos de alarma (cefalea de inicio agudo, cefalea asociada a papiledema, défi-
cit neuroldgico, embarazo, paciente con neoplasia conocida, inmunocomprometido)
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= Crisis epilépticas en paciente sin epilepsia previa
= Previo a la realizacién de puncién lumbar si hay datos de hipertension intracraneal

Contraindicaciones de TC cerebral

Valorar el riesgo beneficio en el primer trimestre del embarazo y evitar, si no es imprescin-
dible, la administraciéon de contraste durante todo el embarazo. No hay contraindicacién
para el uso de contraste en la lactancia®

= Alergia a contraste

Insuficiencia renal grave (evitar administracién de contraste si aclaramiento de creatinina
<30 ml/min /1.73 m2, si es necesario realizarlo, administrar volumen tras el procedimiento
y evitar farmacos nefrotdxicos)®

2.4 Angiotomografia computarizada

ElangioTC esun TC helicoidal realizado tras la administracién de contraste que permite visua-
lizar el sistema arterial cervical e intracraneal.

Indicaciones de angioTC

= Ictus isquémico agudo para valoracién de la permeabilidad de los vasos cervicales e intra-
craneales en pacientes susceptibles de tratamiento recanalizador

= Hemorragia intracerebral aguda para determinar predictores de crecimiento de hematoma
(spot sign)*°

2.5 TC perfusion

ELTC perfusion es una técnica de imagen funcional, que monitoriza el primer paso de contras-
te yodado a través de la circulacién cerebral. Esta técnica nos permite diferenciar la zona de
penumbray la zona de isquemia irreversible en el ictus isquémico agudo.

El procesado se basa en que, al inyectar contraste intravenoso, el aumento en la atenuacién
del parénquima encefalico con el paso del tiempo sigue una relacién de proporcionalidad
lineal con la concentracién de contraste y la perfusion. El resultado se muestra a través de
varios parametros: flujo sanguineo cerebral (FSC), volumen sanguineo cerebral (VSC), tiempo
de trénsito medio (TTM), tiempo de transito al pico (TTP) y T-max. Estos diferencian el 4rea
deinfarto de la de penumbra isquémica: resumiendo, el area con descenso en el VSC o FSC se
considera infarto, mientras que el area con un TTM elevado pero con relativa preservacién del
VSC o el FSC se considera territorio de penumbra. La creacidn de los mapas de colores se rea-
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liza comparando pixel a pixel con su imagen especular entre los dos hemisferios, asignando
colores si hay diferencias segun los valores predefinidos (Figura 1).

Técnica!

= Serecomienda realizar tras el angioTC

= Administrar el contraste con un inyector de contraste y posteriormente suero salino (ad-
ministrar el contraste a través de una via de 18-20 Gy, un volumen de entre 35-50 ml a una
velocidad minima de 4 ml/s)

= Posteriormente se procesa la imagen obteniendo mapas de perfusion

Indicaciones del TC perfusién'?-3

Establecer la diferencia entre zona de penumbray zona de isquemia irreversible en pacien-
tes con oclusién de gran vaso que pueden ser candidatos a tratamiento endovascular en
una ventana temporal prolongada

Clarificar la oclusién cuando el angioTC es dudoso

2.6 Resonancia magnética

Es una técnica de imagen que se basa en la utilizacién de campos magnéticos, utilizando la
capacidad de protones de los atomos de hidrégeno de comportarse como pequerios imanes.

Ofrece la ventaja de ser inocua y obtiene imagenes de gran resolucién de contraste, pero los
tiempos de estudios son mas largos y la disponibilidad en los servicios de urgencias es menor.

Se puede complementar con angiorresonancia cerebral, que es una técnica sensible para la
deteccién de alteraciones vasculares. Se basa en las propiedades magnéticas de los protones

en movimiento y estacionarios.

Indicaciones de la resonancia cerebral

Ictus isquémico agudo de inicio indeterminado (>4.5 horas) o del despertar para valorar la
administracion de fibrinolisis intravenosa si existe una lesién con restriccion en difusion sin
lesion en FLAIR

Ictus isquémico agudo en pacientes con alergia a contraste yodado o insuficiencia renal
grave

Diseccion carotidea

= Trombosis venosas cerebrales

= Meningoencefalitis
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= Sindromes medulares agudos traumaticos o no traumaticos
= Sindrome de cola de caballo

Contraindicaciones de la resonancia cerebral

= Dispositivos metalicos (marcapasos, implantes o cuerpos metalicos)

= Alergia a gadolinio (en el caso de ser necesaria la administracién de contraste)
= Incapacidad para mantener el decubito

= Claustrofobia

2.7 Ecografia doppler

Consiste en la utilizacién de ultrasonidos para valorar la permeabilidad de las arterias cervi-
calesy cerebrales®®

Técnica:
Se deben usar sondas de alta frecuencia para la realizacion del Doppler de arterias cervicales
(7,5-13 MHZ) y sondas de baja frecuencia para la realizacién de Doppler transcraneal (2-2,5

MHZ).

Indicaciones del eco doppler

= Valoracion de estenosis carotideas

= Valoracion de permeabilidad de arterias intracraneales y posibilidad de monitorizacién
tras tratamiento

= Valoracion de vasoespasmo en hemorragia subaracnoidea

= Técnica de apoyo de diagnéstico en muerte encefélica

BIBLIOGRAFIA

1. Engelborghs S, Niemantsverdriet E, Struyfs H, et al. Consensus guidelines for lumbar puncture in patients
with neurological diseases. Alzheimers Dement. 2017; 8:111-126.

2. Dodd KC, Emsley HCA, Desborough MJR, et al. Periprocedural antithrombotic management for lumbar
puncture: Association of British Neurologists clinical guideline. Practical Neurology 2018; 18:436-446.

3. RuffRL, Dougherty JH Jr. Complications of lumbar puncture followed by anticoagulation. Stroke 1981; 12:879.
Martinez-Yélamos S, Cabellos C, Fernandez T, Zarranz JJ (2018). Enfermedades infecciosas de sistema
nervioso central. En JJ Zarranz (ed). Neurologia (6 ed., pp. 257-299). Elsevier.

5. Mafiez Mir6 JU, Diaz de Teran FJ, Alonso Singer P, Aguilar-Amat Prior MJ. Emergency electroencephalo-

-36-



CAPITULO 1. INTRODUCCION

10.

11.

12.

13.

14.

15.

gram: Usefulness in the diagnosis of nonconvulsive status epilepticus by the on-call neurologist. Neu-
rologia (Engl Ed). 2018 Mar;33(2):71-77.

Lopez Trigo FJ, Saiz RA. Métodos diagndsticos en epilepsia: EEG y video-EEG . En Lopez Gonzalez FJ
(ed). Manual de préctica clinica en epilepsia: recomendaciones diagndstico terapéuticas de la SEN 2019
(pp.44-58). Luzén 5.

Masih Saboori, Jalal Ahmadi, Zahra Farajzadegan. Indications for brain CT scan in patients with minor
head injury. Clinical Neurology and Neurosurgery. 2007. 109 (5):399-405.

Committee Opinion No. 723: Guidelines for Diagnostic Imaging During Pregnancy and Lactation. Ameri-
can College of Obstetricians and Gynecologists’ Committee on Obstetric Practice. Obstet Gynecol. 2017
;130(4): €210-e216.

Davenport MS, Perazella MA, Yee J, Dillman JR, Fine D, McDonald RJ, Rodby RA, Wang CL, Weinreb JC. Use
of Intravenous lodinated Contrast Media in Patients with Kidney Disease: Consensus Statements from
the American College of Radiology and the National Kidney Foundation. Radiology. 2020;294(3):660-668.
Greenberg SM, Ziai WC, Cordonnier C, Dowlatshahi D, Francis B, Goldstein JN, Hemphill JC 3rd, Johnson
R, Keigher KM, Mack WJ, Mocco J, Newton EJ, Ruff IM, Sansing LH, Schulman S, Selim MH, Sheth KN,
Sprigg N, Sunnerhagen KS; American Heart Association/American Stroke Association. 2022 Guideline for
the Management of Patients with Spontaneous Intracerebral Hemorrhage: A Guideline from the Ameri-
can Heart Association/American Stroke Association. Stroke. 2022;53(7): €282-e361.

Sotoudeh H, Bag AK, Brooks MD. “Code-Stroke” CT Perfusion; Challenges and Pitfalls. Acad Radiol.
2019;26(11):1565-1579.

Warner JJ, Harrington RA, Sacco RL, Elkind MSV. Guidelines for the Early Management of Patients with
Acute Ischemic Stroke: 2019 Update to the 2018 Guidelines for the Early Management of Acute Ischemic
Stroke. Stroke. 2019;50(12):3331-3332.

Christensen S, Lansberg MG. CT perfusion in acute stroke: Practical guidance for implementation in clin-
ical practice. J Cereb Blood Flow Metab. 2019 Sep;39(9):1664-1668.

Gotz Thomalla, M.D., Claus Z. Simonsen, M.D., Ph.D., Florent Boutitie, Ph.D., Grethe Andersen, M.D.,
D.M.Sc., Yves Berthezene, M.D., Bastian Cheng, M.D., Bharath Cheripelli, M.D., Tae-Hee Cho, M.D., Franz
Fazekas, M.D., Jens Fiehler, M.D., lan Ford, Ph.D., lvana Galinovic, M.D., et al., for the WAKE-UP Investiga-
tors. MRI-Guided Thrombolysis for Stroke with Unknown Time of Onset. N Engl J Med 2018; 379:611-622.
Irimia P, Segura T, Serena J, Molt6 JM. Neurosonologia: aplicaciones diagndsticas para la practica clinica.
1% ed. Madrid: Médica Panamericana;2011.

-37-


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28937575/

MANUAL DE URGENCIAS NEUROLOGICAS DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NEUROLOGIA

TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Principales valores del liquido cefalorraquideo.

LCR Normal Memngms Meningitis con liquido claro
bacterianas
Bacterianas -
Viricas
subagudas
Aspecto Claro Turbio Claro Claro
60 % de . . .
Glucosa . <40 % de glucemia <50 % de glucemia >50 % de glucemia
glucemia
Proteinas | <50 mg/dl >150 mg/dl >50 mg/dl <150 mg/dl
Células <5 cél/ml 1000-20000 cél/ml 50-500 cél/ml 25-200 cel/ml
polimorfonucleares | Linfocitos/PMN linfocitos
Presion 120-180 Elevada
apertura mmH20
Causa:
tuberculosis brucelosis,
micosis, cacinomatosis,
sarcoidosis, sifilis,
borrelia
Figura 1.

TC en el ictus agudo: A) TC perfusién en ictus isquémico agudo: en color verde en drea de penumbray en color rojo el
infarto establecido. B-E: mapas codificados de: B) volumen sanguineo cerebral, c) flujo sanguineo cerebral, d) Tiempo
de transito medio, e) Tiempo de transito al pico.
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CAPITULO 2. ENFERMEDADES CEREBROVASCULARES

1. ENFERMEDADES ISQUEMICAS CEREBRALES

1.1 Definicion y clasificacion de las enfermedades cerebrovasculares
isquémicas

Se conoce como enfermedad cerebrovascular isquémica o ictus isquémico a un déficit neu-
rolégico focal de instauracién generalmente stbita que surge como consecuencia de una
alteracion en la circulacidn en una zona del parénquima cerebral. Se considera accidente is-
quémico transitorio (AIT) cuando los sintomas duran <24 horas y no se evidencia lesién en las
pruebas de neuroimagen’.

Clasificacion etiolégica del ictus (Clasificacion TOAST)?

Aterotrombatico: por estenosis >50 % de una arteria extra o intracraneal, en ausencia de
otra etiologia.

Cardioembélico: secundario a patologia cardiaca emboligena. Fuentes cardioembdlicas
mayores y menores (Tabla 1).

= Lacunar:infartos de <1,5cm en areas profundas del cerebro, cerebelo o tronco del encéfalo
en territorio de arterias perforantes.

De etiologia inhabitual: disecciones, estados protrombéticos, infecciones, vasculitis, co-
nectivopatias, displasia fibromuscular...

= Indeterminado.

» Por coexistencia de 2 causas (p.ej una estenosis carotidea 70 %y una fibrilacién auricular).

» Por estudios etiolégicos incompletos.

» En los Ultimos afios se ha introducido el concepto de ESUS (embolic stroke of unknown
source): ictus de perfil embélico sin que haya podido demostrarse una fuente embélica
en los estudios complementarios realizados®.

Caracteristicas clinicas de los distintos tipos de ictus

Aproximacion topografica: la clasificacion topografica del ictus de acuerdo con la OCSP
(Oxfordshire Community Stroke Project)’. Se resume en la tabla 2.
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Identificacion del ictus agudo. Dédigo Ictus

El Cédigo Ictus es un sistema coordinado que tiene como objetivo principal la deteccién
temprana del ictus extra o intrahospitalariamente con el fin de disminuir el tiempo desde
el inicio de los sintomas hasta el traslado al centro indicado, asi como para reducir los tiem-
pos intrahospitalarios donde se realizara el proceso diagnéstico y terapéutico oportuno®®. Si
bien pueden existir diferencias territoriales en los protocolos y circuitos de derivacion de los
pacientes atendidos dentro del cédigo ictus, de forma general se considera la activacion de
un Cddigo Ictus en todos aquellos pacientes que sufran un déficit neuroldgico focal en las
primeras 24 h de instauracién, cuando no se encuentre en situacion de limitacion de esfuerzo
terapéutico y no esté en situacién de dependencia significativa (p.ej demencias avanzadas,
pacientes encamados).

1.2 Aproximacion diagndstica urgente

= Historia clinica: situacion basal previa y comorbilidades, factores de riesgo vascular, trata-
mientos concomitantes (especialmente anticoagulantes, dosis y Gltima dosis). Confirmar
hora de inicio de los sintomas o Ultima hora en la que estaba bien (a tener en cuenta en
ictus del despertar la hora de acostarse o si se ha levantado al bafio de madrugada).

= Exploracion general: temperatura, tensién arterial, frecuencia cardiaca, glucemia capilar,
saturacién de oxigeno.

= Exploracion neurolégica: orientada a determinar la gravedad y topografia del ictus. La

mas frecuentemente utilizada es la escala NIHSS (Tabla 3). También frecuentemente utili-
zadas la escala Canadiense y la escala de Glasgow para pacientes en coma (Tabla 4).

Exploraciones complementarias urgentes

= Test de laboratorio: Hemograma completo con hemoglobina, contaje de plaquetasy serie
blanca; glucemia, pruebas de funcién renal, ionograma y coagulacién urgentes en todos
los pacientes.
En todos los pacientes que sean candidatos a fibrindlisis intravenosa, sera fundamental
realizar previamente una glucemia capilar. El resto de determinaciones no deberian retra-
sar el inicio de la fibrindlisis, salvo casos concretos (pacientes anticoagulados o hepatépa-
tas, por ejemplo)’.

= ECG: Se recomienda en todos los pacientes un ECG de 12 derivaciones en el momento de
la valoracién urgente, sin que suponga una demora en el tratamiento especifico urgente’.
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= Radiografia de térax: Recomendable principalmente en pacientes con clinica pulmonar o
cardioldgica. Aporta informacién acerca de posibles causas embdlicas (aumento de silueta
cardiaca, miocardiopatias) y complicaciones frecuentes asociadas al ictus (p.ej. neumonia
por broncoaspiracién).

Neuroimagen urgente

En todos los pacientes con sospecha de un ictus agudo debera realizarse un estudio de ima-
gen sin demora (a poder ser en los primeros 20 minutos de llegada al hospital) como aproxi-
macién diagnéstica, ayuda en el diagndstico diferencial y para seleccionar a aquellos pacien-
tes que seran candidatos a tratamiento de reperfusion en fase aguda. Tanto la TC como la RM
son herramientas adecuadas para alcanzar estos objetivos, si bien la primera continda siendo
la mas ampliamente utilizada por su disponibilidad y rapidez.

= TC craneal simple: Se realizard de forma urgente a todo paciente con sospecha de uniictus.
Permite diferenciar con gran precision un ictus isquémico de un hemorragico y descartar
la presencia de lesiones intracraneales de origen no vascular causantes de un cuadro ictal
(tumores, hematomas subdurales...) asi como infartos ya establecidos.

Mediante la TC se determinaran también los signos precoces de isquemia (borramiento de
surcos de la convexidad, desdiferenciacion cértico-subcortical, hipodensidad) y se estable-
ceréa la puntuacion en la escala ASPECTS (Imagen 1; existe una variacién de la previa para
ictus de territorio posterior: pc-ASPECTS imagen 2)8°.

Imagen 1. Escala ASPECTS.

C: caudado.

IC: cépsula interna.
L: lenticular.

I: insula.
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Imagen 2. Escala pc-ASPECTS.

T: talamo (1+1)

OL: l6bulo occipital
(1+1)

M: mesencéfalo (2)
P: protuberancia (2)
C: cerebelo (1+1)

= TC perfusion y angioTC: Especialmente en casos de mas de 4.5 horas de evolucion o
de cronologia indeterminada a fin de determinar la penumbra isquémica, la existencia
o no de oclusiones arteriales accesibles y seleccionar asi a los pacientes que serian can-
didatos a terapias de reperfusion en fase aguda. Existen softwares automatizados como
el RAPID que han sido utilizado en varios ensayos clinicos y que permiten analizar de
forma rapida estas secuencias.

= RM cerebral: No disponible en todos los centros. De especial utilidad en ictus de fosa pos-
terior y también para valorar la penumbra isquémica en ictus de tiempo indeterminado de

evolucién o0 >4.5 h.

Diagndstico diferencial (“ICTUS MIMIC”)

Crisis epilépticas y pardlisis postcriticas, procesos expansivos intracraneales, migrafia,
trastornos del sistema nervioso periférico, cuadros conversivos o intoxicaciones, funda-
mentalmente.

1.3 Tratamiento en fase aguda

Medidas generales

= Posicion del cabecero: en general, ante un ictus agudo, se recomienda reposo absoluto.
La posicion del cabecero dependera de cada caso en concreto: posiciéon semiincorporada
(30°) en casos de hipertension intracraneal, disminucién del nivel de consciencia o proble-
mas respiratorios. Si se sospecha una estenosis intra o extracraneal o fluctuaciones hemo-
dindmicas, se recomienda cabecero plano (0°)%.
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= Oxigeno: evitar hipoxemia con aporte de oxigeno en funcién de necesidades™.

= Control antitérmico para mantener temperatura <37 °C.

= Sueroterapia y dieta: las primeras horas seglin cada caso en particular. En pacientes con ries-
go de aspiracion (ictus extensos, disartria...) se recomienda dieta absoluta al menos las prime-
ras horas con fluidoterapia de soporte. Se iniciard dieta seglin cada caso particulary tras asegu-
rar una adecuada deglucién, adecuando las texturas en funcién de la disfagia observada™?*,

= Control de la tensi6n arterial’***: algoritmo de tratamiento (Figura 1).

= Controlde la glucemia. La hiperglucemia persistente, principalmente en las primeras 24 h,
es un factor de peor prondstico. Se deberian mantener niveles en torno a 140-180 mg/dl. No
hay evidencia hasta ahora de cual es la forma mas adecuada de administrar el tratamiento
hipoglucemiante adecuado™.

= Tratamiento antitrombdtico”?; algoritmo de tratamiento (Figura 2).

= Profilaxis de la enfermedad tromboembdlica venosa: se recomienda, salvo contraindi-
cacion, la profilaxis con heparinas de bajo peso molecular?®.

= Ingreso en Unidad de Ictus / unidad especifica habilitada en cada centro.

Tratamientos de reperfusién en fase aguda (Figura 3)

Fibrinolisis intravenosa con alteplasa (rTPA)"*"%
» Criterios de inclusién:

- Intervalo entre el inicio de los sintomas (o Ultima hora visto bien en los ictus del des-
pertar o cronologia indeterminada) y aplicacion del tratamiento: inferior a 4,5 horas.

*Enictus de mas de 4,5h (4,5-9h o evolucién indeterminada) se podra plantear fibri-
nolisis en funcién del mismatch core/perfusion definido por TC de perfusiéon o RM (en
aquellos centros que dispongan de estas técnicas)?.

- NIHSS >4 puntos o NIH 4 o menor si los sintomas se consideran incapacitantes.

- Edad >18 afios. Ni la edad superior a 80 afios ni la dependencia funcional previa se
consideran hoy en dia un criterio de contraindicacion para la fibrinolisis endovenosa.
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» Criterios de exclusion:
Contraindicaciones (Tabla 5).

» Calculo de dosis:
0,9 mg/kg (10 % en bolo 1 minuto y resto en perfusién continua durante una hora). Dosis
maxima: 90 mg.

» Control de TA durante la infusién del tratamiento, manteniendo TA <185/110 durante el
tratamiento y en las horas siguientes.

» Vigilar complicaciones:
Hemorragia intracraneal, hemorragia sistémica, angioedema orolingual.

Alternativas a la alteplasa: tenecteplasa (TNK)727*°

La tenecteplasa (TNK) podria constituir una alternativa al tPA en pacientes con ictus is-
quémico agudo. En los dltimos afios se han desarrollado diferentes ensayos clinicos com-
parando TNK y tPA, de manera que en las Ultimas guias de la ESO (2021) la recomendacién
de los expertos fue a usar tenecteplasa sobre alteplasa en ictus isquémico de menos de 4.5
h de duracién con oclusién arterial candidatos a terapia endovascular de rescate, si bien la
calidad de la evidencia fue baja y la fuerza de la recomendacién débil?”. Una recomendacién
similar se habia realizado en las guias de la AHA/ASA del 2019'. La tenecteplasa parece tener
un mayor efecto en la recanalizacién arterial y un mejor perfil de seguridad respecto a la
alteplasa, con una forma de administracion mas comoda en la fase aguda del ictus (bolo en-
dovenoso Unico, sin necesidad de perfusion posterior). La dosis varia en los ensayos clinicos
(entre 0.10 y 0.40 mg por Kg), si bien parece que la dosis de 0.25 mg/kg (maximo de 25 mg)
es la que tiene mejor perfil de seguridad. Los metandlisis han demostrado la no inferioridad
de la tenecteplasa pero no superioridad en cuanto a prondstico funcional a los tres meses, y
existen ensayos clinicos en marcha utilizando tenecteplasa en ventanas extendidas®.

Trombectomia mecanica (TM)"313
» Criterios de inclusion:

- Ictus agudo y oclusién de gran vaso (carétida interna intracraneal, M1, tindem), tiem-
po de evolucién menor de 6 h, ASPECTS >5, NIHSS >5 y mRS 0-1 basal.

- Aunque con menor nivel de evidencia, podria plantearse (dependiendo de cada caso y
protocolo de cada centro), el tratamiento en pacientes con escala de rankin modifica-
da (mRS) >1, NIHSS <6, ASPECTS <6 y oclusiones en ACM-M2 y M3, vertebrales, basilar
o arterias cerebrales posteriores.
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- Enictus de>6h de evolucién o evolucidn indeterminada, se seleccionara a los pacien-
tes candidatos segUn los criterios de neuroimagen avanzada (mismatch difusién-per-
fusién en RM, mismatch CBF-Tmax en TC).

- En pacientes candidatos a tPA endovenoso, éste debe administrarse aunque también
se plantee realizar una TM, siempre que no suponga un retraso para el inicio de la
trombectomia.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Fuentes cardioembdlicas.

Fuentes cardiacas de alto riesgo embélico

Fuentes cardiacas de bajo riesgo embdlico

« Vélvula cardiaca protésica mecanica
Enfermedad valvular reumatica mitral o adrtica

Estenosis mitral severa

Fibrilacion auricular permanente, persistente o
paroxistica

Flutter auricular

Trombo en la auricula o en la orejuela
izquierdas

Trombo ventricular izquierdo

Infarto de miocardio reciente (<4 semanas)

Miocardiopatia dilatada con depresion de la
fraccién de eyeccion <30 %

Acinesia segmentaria ventricular izquierda

Mixoma auricular u otros tumores cardiacos

Endocarditis infecciosa

« Calcificacion del anillo mitral
« Prolapso mitral
« Estenosis adrtica calcificada

« Anomalias del septo interauricular (FOP,
aneurisma del septo y defecto del septo
interauricular)

« Vélvulas cardiacas protésicas bioldgicas

« Disfuncién ventricular discreta, con FE 35-50 %
« Insuficiencia cardiaca congestiva

« Endocarditis trombética no bacteriana

« Cardiopatias congénitas

« Turbulencia auricular izquierda aislada

« Ateroma en aorta ascendente o arco adrtico
proximal con placas >4 mm o ulceradas

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Clasificacién topogréfica. Oxfordshire Community Stroke Project (OCSP).

TACI (Total Anterior Circulation Infarction)

Cuando el déficit neurolégico cumple los tres criterios siguientes:

1. Disfuncion cerebral cortical (p.ej. afasia, agnosia, extincion sensitiva)

2. Déficit motor y/o sensitivo en al menos dos de las tres areas siguientes: cara, brazo, pierna
3. Hemianopsia homénima

PACI (Partial Anterior Circulation Infarction)

Cuando se cumple alguno de los criterios siguientes:
1. Disfuncion cerebral cortical (p.ej. afasia, agnosia, extincion sensitiva)
2. Cuando se cumplen dos de los tres criterios TACI; o

3. Déficit motor y/o sensitivo mas restringido que el calificado como LACI (p.ej. déficit limitado a una
sola extremidad, o a cara y mano pero sin afectacion del resto del brazo)

LACI (Lacunar Infarction)

Cuando no existe disfuncién cerebral cortical ni hemianopsia y se cumple unos de los siguientes
criterios:

1. Hemisindrome motor puro que afecta al menos a dos de los siguientes: cara, brazo y pierna
2. Hemisindrome sensitivo puro que afecta al menos a dos de los siguientes: cara, brazo y pierna

3. Hemisindrome sensitivo-motor puro que afecta al menos a dos de las siguientes: cara, brazoy
pierna

4. Hemiparesia-ataxia
5. Disartria-mano torpe u otro sindrome lacunar

POCI (Posterior Circulation Infarction)

Cuando se cumple alguno de los criterios siguientes:

1. Afectacioén ipsilateral de pares craneales con déficit motor y/o sensitivo contralateral
2. Déficit motor y/o sensitivo bilateral

3. Patologia oculomotora.

4. Disfuncién cerebelosa sin déficit de vias largas ipsilaterales

5. Hemianopsia homénima aislada

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 3. Escala NIHSS.

1A. Nivel de consciencia

0. Normal: ojos abiertos espontaneamente
1. Estupor: abre ojos a la voz o al dolor

2. Coma superficial: abre ojos al dolor, respuesta no refleja (localiza)
3. Coma profundo: no abre ojos, respuesta ausente o refleja (decorticacién, descerebracién)

1B. Nivel de conciencia - orientacién (Mes
actual [ Edad)

1C. Nivel de conciencia - 6rdenes (abrir y
cerrar ojos [ apretar mano)

0. Ambas correctas
1. Una correcta
2. Ninguna correcta

0. Obedece ambas
1. Obedece una
2. No obedece ninguna

2. Mirada horizontal

3. Campos visuales (confrontacion por
cuadrantes)

0. Normal. Seguimiento voluntario
1. Paresia parcial: desviacién ocular que corrige
2. Paresia total, version ocular forzada

0. Normal

1. Cuadrantanopsia
2. Hemianopsia

3. Ceguera

4, Paralisis facial

5. Fuerza en miembros superiores
(5A: derecho; 5B: izquierdo)

0. Ninguna

1. Minima

2. Parcial (inferior, tipo central)

3. Total (superior e inferior, tipo periférico)

0. Normal

1. Cae lentamente antes de 10 segundos
2. Esfuerzo contra gravedad

3. Movimiento a favor de gravedad

4. Ausencia de movimiento

6. Fuerza en miembros inferiores (6A: derecho;
6B: izquierdo)

7. Ataxia de extremidades

0. Normal

1. Cae lentamente antes de 5 segundos
2. Esfuerzo contra gravedad

3. Movimiento a favor de gravedad

4. Ausencia de movimiento

0. No hay ataxia o no es demostrable
1. Ataxia en una extremidad
2. Ataxia en dos extremidades

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 3)

8. Sensibilidad 9. Lenguaje
0. Normal 0. Normal
1. Déficit leve 1. Afasia leve

2. Déficit total, bilateral o coma

2. Afasia grave
3. Afasia total, mutismo o coma

10. Disartria

11. Negligencia/extincion

0. No disartria o no valorable
1. Disartria leve
2. Disartria grave

0.
1

Normal

. Extincidn sensitiva en una modalidad (visual
o tactil)

. Extincidn sensitiva en més de una modalidad

o heminegligencia (visual y tactil o negligencia

espacial, anosognosia, asomatognosia)

Tabla 4. Escala canadiense.

Valoracién Puntuacién
I. Nivel de conciencia

Alerta 3
Somnolencia 15
1l. Orientacion

Orientado 1
Desorientado o no valorable 0
11l. Lenguaje

Normal 1
Déficit de expresion (incluye disartria severa) 0.5
Déficit de comprension 0
IV. Funcién motora

A. Si no hay déficit de comprensién

1.Cara

No debilidad facial 0.5
Debilidad facial 0
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(Continuacion Tabla 4)

2. M. Superior, proximal

No debilidad 15
Paresia 3-4/5 1
Paresia 2/5 0.5
Fuerza a0-1/5 0

3.M. Superior, distal

Fuerza normal 1.5
Paresia moderada 1
Paresia significativa 0.5
Paresia total 0
4.M. Inferior

Fuerza normal 1.5
Paresia moderada 1
Paresia significativa 0.5
Paresia total 0

B.Si existe déficit de comprension

Valorar la respuesta motora

1.Cara
Simétrica 0.5
Asimétrica 0

2.M. Superiores

Iguales 15

Desiguales 0

3.M. Inferiores

Iguales 1.5
Desiguales 0
TOTAL

(Continda en pdgina siguiente)

-54-



CAPITULO 2. ENFERMEDADES CEREBROVASCULARES

Tabla 5. Contraindicaciones para tPA endovenoso.

« Hemorragia intracraneal aguda en la TAC o
sintomas sugestivos de HSA, incluso si la TAC
es normal

Sospecha o historia conocida de hemorragia
intracraneal

Franca hipodensidad en el territorio afecto en
TAC craneal

Ictus isquémico en los 3 meses previos

Cirugia mayor o traumatismo grave en los ul-
timos 15 dias

TCE grave o cirugia craneal/espinal en los 3
ultimos meses

Tratamiento con heparina no fraccionada en
las 48 h previas y un tiempo de tromboplas-
tina que supere el limite superior de la nor-
malidad

Tratamiento con anti-VitK e INR>1.7

.

Tratamiento con ACODs, si la dltima dosis del
farmaco se recibi6 en las 48h previas al inicio
de los sintomas. En caso de ser la fibrinolisis el
Unico tratamiento disponible, si el ACOD es da-
bigatrén se puede valorar la infusion de Idaru-
cizumab previa a la fibrindlisis, seglin recomen-
daciones y disponibilidad en cada centro

Plaquetas <100.000/mm? o diatesis hemorra-
gica conocida (incluidas neoplasias hemato-
légicas activas)

Presion arterial sist6lica >185 mmHg o pre-
sion arterial diastélica >110 mmHg, o nece-
sidad de un manejo agresivo para reducir la
TA a estos limites (mds de 2 dosis de 10 mg
labetalol ivo mas de dos bolos de urapidilo ev
antes del tratamiento)

Glucemia <50 mg/dl o >400 mg/dl. Se puede
administrar insulina subcuténea para corregir
la hiperglucemia previo al tratamiento fibrino-
litico

« La puncién lumbar en la semana previa no es
una contraindicacién absoluta“. Se debera in-
dividualizar cada caso

Antecedente de neoplasia del SNC (*no se con-
siderara contraindicacion absoluta una lesion
extra-axial tipo meningioma)

Aneurisma intracraneal roto o aneurisma no
roto >10 mm

MAV intracraneal: evitar, aunque no hay sufi-
ciente evidencia

Diseccion arterial:

» Adrtica: contraindicado
» Intracraneal: contraindicado

» Extracraneal (carétida, vertebral): no
contraindicado

Antecedentes cardiolégicos:

» 1AM agudo o en los Ultimos 3 meses:
NO contraindicado

» Endocarditis bacteriana

» Pericarditis y trombo intracavitario: evitar,
pero no contraindicacién absoluta

Neoplasia con riesgo hemorragico elevado
(hematologicas especialmente si se acompa-
flan de alteracion de la coagulacién o trom-
bopenia, neoplasias digestivas). Las neoplasias
solidas no suelen comportar un riesgo hemo-
rragico elevado. Se recomienda consultar con el
especialista en cada caso

Hepatopatia grave, incluyendo insuficiencia
hepatica, cirrosis, hipertensién portal, varices
esofagicas y hepatitis activa

Hemorragia grave o peligrosa manifiesta o re-
ciente, hemorragia digestiva o genitourinaria
grave en los Gltimos 21 dias®
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Tabla 6. Escala ABCD2.

Criterio Puntos
Edad > =60 afios Si=1
Tension arterial >=140/90 mmHg Si=1
Alteracién del habla sin debilidad =1
Manifestaciones clinicas Debilidad unilateral (con/sin alteracién
del habla) =2
Duracién 10-59min=1
>=60min=2
Diabetes Si=1

Figura 1. Algoritmo de tratamiento de la tensién arterial en el ictus isquémico agudo.

Sin tratamiento Iniciar tratamiento 24 h
reperfusor en fase aguda tras elictus

* Iniciar antes si: TA>220/110 mmHg

0 TA<220/110 mmHg + comorbilidades
que requieran tratamiento de ésta (insuf.
cardiaca, IAM...).

. . Fibrinolisis iv: <=185/105 mmHg
Manejo de la TA Con tratamiento las primeras 24 h

en el ictus ——— reperfusor en fase

isquémico agudo aguda Trombectomia: <=185/105 mmHg

las primeras 24 h

—— Farmacos Preferible la via oral

Farmacos intravenosos mas utilizados
Labetalol iv: bolos de 10-20 mg cada 5-10 minutos o perfusion.

Contraindicado en patologia respiratoria obstructiva, bradicardia, Ictus extensos, bajo nivel de
bloqueos de conduccion. consciencia, manejo agresivo de
Urapidilo iv: bolos de 25 mg cada 5-10 minutos o perfusién. Precaucién TA... > plantear fArmacos via iv

en insuficiencia hepatica o renal o insuficiencia cardiaca por dafio
funcional mecanico.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 2. Algoritmo de tratamiento antitrombético en el ictus agudo.
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Figura 3. Algoritmo resumen de manejo urgente del ictus agudo.

Sospecha de ictus agudo

Historia clinica,

comorbilidades, Monitorizacién
hora de inicio. (TA, FC, Sat02, Neuroimagen
Exploracién NRL. glucemia capilar)
NIHSS

TC simple +/- TC perfusion +/- AngioTC
(valorar RM segtin cada caso y
disponibilidad)

|
| |

;Candidato a

fibrinolisis? éCandidato a TM?
Si
<4,5 h, NIHSS >4 o Si
NIHSS <=4 mRS 0-1 (>1: valorar),

si sintomas incapacitantes No NIHSS >6, ASPECTS = 6,

*4-5-9 h/ indeterminad T—— oclusién TICA, ACM-M1
-5 - Indeterminados: valorar
seglin mismatch core/perfusién (*valorar M2, ACA, AV, ACP, AB)
(TC perfusién o RM).
rtPA0.9 mg/kg ) Ingreso en Unidad correspondiente. )
(10 % bolo +90% perfusién) Continuar cuidados y proceso (M (trom}be_ct;:mla
S L mecanica
* Monitorizar TA, exploracién NRL diagnéstico/terapéutico
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2. HEMORRAGIA INTRACRANEAL

La hemorragia intracraneal (HIC) es una coleccion de sangre localizada en el cerebro que se
produce como consecuencia de una rotura vascular. En funcién de la localizacion del sangra-
do, la HIC puede ser intraparenquimatosa o intraventricular. La HIC intraparenquimatosa se
localiza inicialmente en el parénquima cerebral aunque puede posteriormente extenderse
al sistema ventricular y/o al espacio subaracnoideo. La HIC intraventricular se localiza en el
interior de los ventriculos cerebrales. En el 85 % de los casos, la HIC es primaria y es conse-
cuencia de la degeneracion vascular producida por la hipertension arterial (HTA), principal
factor de riesgo para la apariciéon de HIC, o de la angiopatia amiloidea cerebral (AAC). Aunque
la HIC supone aproximadamente el 15 % de todos los ictus, es la forma mas mortal de la en-
fermedad cerebrovascular. La tasa de mortalidad en el primer mes tras la aparicién de una
HIC es del 40 %, cifra que se ha mantenido practicamente estable en las Ultimas décadas, a
diferencia del descenso de mortalidad relacionada con el ictus isquémico®.

2.1 Epidemiologia

La incidencia mundial de la HIC es de 10-20 casos/100.000 habitantes/afio, y en Espaia
se sitlia alrededor de los 15 casos/100.000 habitantes/afio. La variabilidad en las cifras
de incidencia depende de diversos factores como el pais considerado, la raza, el sexo y
la edad, siendo la incidencia claramente superior en los paises en vias de desarrollo, en
poblacién de raza asiatica y afro-americana, y en varones de edad superior a los 55 afios.
En relacidn a la edad, la incidencia se duplica cada 10 afios después de los 35 afios. En
los paises desarrollados, el nimero de pacientes con HIC se ha estabilizado en las ulti-
mas décadas dado que, si bien se ha producido una disminucién en el nimero de casos
relacionados con la HTA debido al mejor control de este factor de riesgo, ha aumentado
la incidencia en relacion a factores asociados a la mayor longevidad de la poblacién
como la AAC**.

2.2 Factores de riesgo y etiologia

La HIC es una entidad con numerosas etiologias/factores de riesgo asociados que deberan
serinvestigados como parte de la historia clinica del paciente (Tabla 1). El factor etiolégico
mas importante relacionado con la HIC es la HTA, siendo ademas este factor el que mas
se relaciona con una posible recurrencia del sangrado®. La importancia de los diversos
factores etiolégicos en la aparicién de HIC depende fundamentalmente de la edad de la
poblacién estudiada, de forma que en poblacién de edad <40 afios el factor etiolégico
mas frecuente son las malformaciones vasculares cerebrales y en poblacién de edad
>70 afios es la AAC®S.
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La HTA dafia especialmente las arteriolas perforantes lo que determina la localizacién de la
HIC preferentemente a nivel profundo cerebral (ganglios basales, tdlamo, nicleo caudado,
protuberanciay cerebelo). Sin embargo, esta localizacién no excluye de forma definitiva otro
posible factor etioldgico relacionado. De la misma forma, la localizacién lobar tampoco exclu-
ye que el factor etioldgico subyacente sea la HTA®.

La AAC se produce por un depésito selectivo de proteina B-amiloide, fundamentalmente
APR40, a nivel de los vasos cerebrales, preferentemente corticales y leptomeningeos, lo que
determina la localizaciéon de las HIC asociadas a esta entidad (habitualmente cortical o suba-
racnoidea). La AAC es el factor causante de entre el 37 % - 74 % de las hemorragias lobares no
traumaéticas en pacientes de edad avanzada y es también la causa mas frecuente de HSA en
la convexidad en pacientes de edad avanzada. La HIC se localiza mas frecuentemente a nivel
de los l6bulos temporal u occipital. La aparicion de HIC en relacién con la AAC es muy rara en
<55 afios, tiene tendencia a recurriry los pacientes que la presentan suelen asociar deterioro
cognitivo. Es caracteristico de esta entidad la presencia de microhemorragias (cominmente
denominados microbleeds utilizando la denominacién inglesa) en secuencias eco-gradiente
de RM pero su presencia no es patognomonica de AACY.

2.3 Manifestaciones clinicas

La HIC origina sintomatologia deficitaria neurolégica de presentaciéon habitualmente brus-
ca indistinguible de la originada en pacientes con ictus isquémico. Algunos factores como la
progresion rapida del déficit neurolégico, la presencia de cefalea, vomitos y crisis comiciales,
la disminucién del nivel de conciencia, los niveles tensionales muy elevados y la rigidez de
nuca (si hay extension de sangrado al espacio subaracnoideo), pueden ser mas sugestivos de
sangrado intracraneal, pero no existe ningtin signo ni sintoma especifico de HIC, de forma que
para el diagnéstico definitivo y diferenciacion definitiva entre ictus isquémico y hemorragico
es siempre necesaria la realizacién de neuroimagen™.

2.4 Diagnostico y evaluacion en fase aguda de la HIC

El diagndstico de la HIC en fase aguda se realiza mediante neuroimagen. La prueba consi-
derada de eleccién es la tomografia computarizada (TC) craneal sin contraste que ademas
permite obtener informacién acerca de la localizacién, el volumen de sangrado, la posible
extension ventricular, la presencia y grado de hidrocefalia asociada, la presencia y grado
de edema, el desplazamiento de linea media o la compresién del tronco encefalico por
efecto masa''3. La existencia de diferentes niveles de sangre es altamente sugestivo de
asociacion con coagulopatia y/o tratamiento anticoagulante' (Figura 1). El volumen de
la HIC, principal factor pronéstico en la evolucidn de los pacientes con esta patologia®®,
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puede calcularse facilmente ya en fase aguda en la TC sin contraste a través de la férmula
AxBxC/2 (Figura 2).

De forma habitual a otras patologias, la aproximacién diagndstica a un paciente con HIC
requiere la realizaciéon de una anamnesis e historia clinica adecuadas que orientaran
hacia los posibles factores etiolégicos del sangrado. Debe realizarse exploracién fisica
general y obtencién de constantes vitales, prestando especial atencién a los niveles de
tension arterial, asi como exploracién neurolégica y cuantificacion de la gravedad del
déficit mediante escalas neurolégicas como la NIHSS (National Institutes of Health Stroke
Scale), la Glasgow Coma Scale (GCS) y la ICH (escala que permite predecir la mortalidad
a 30 dias)*® (Figura 3).

En la tabla 2 se incluye informacion que debe obtenerse en la anamnesis y evaluacion inicial
por la implicacién prondstica y terapéutica en pacientes con HIC en fase aguda®.

¢Deben realizarse otras pruebas de neuroimagen?

De forma general, no es necesario. Sin embargo, factores como la localizacién lobar, la
presencia de importante componente intraventricular, la edad joven y la ausencia de fac-
tores de riesgo vascular, deben aumentar la sospecha de otras patologias subyacentes
vasculares o intracraneales cuya deteccién temprana puede ser determinante en el ma-
nejo del paciente con HIC. En este escenario, es importante la realizacién de otras pruebas
diagndsticas que permitan confirmar o descartar la existencia de estas patologias!™?. Se
muestra una aproximacién para la valoracién de realizacién de otras pruebas diagnésticas
de neuroimagen en la figura 4. La angio-TC deberia ser realizada en todos los pacientes
con HIC con perfil elevado de patologia vascular subyacente subsidiaria de tratamiento
especifico y preferiblemente en las primeras 48 h tras la obtencién de la TC craneal sin
contraste?®. Ademas, ofrece informacion en relacién a la existencia de extravasacion de
contraste (“spot sign”) que es un predictor independiente de crecimiento del hematoma'y
también se ha relacionado con la existencia de sangrado activo durante la evacuacion qui-
rdrgica del hematoma por lo que puede ayudar en la seleccidon de pacientes que pueden
beneficiarse de este tratamiento?-2.

La RM cerebral ofrece una sensibilidad similar a la TC craneal sin contraste en el diagndstico
en fase aguda de la HIC, sin aportar mas informacion, por lo que no se recomienda de forma
general su realizacién en esta fase?.

;Qué otras pruebas complementarias deben realizarse?

El panel de pruebas complementarias basicas en un paciente con sospecha de HIC debe
incluir's:
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= Analitica sanguinea incluyendo hemograma, ionograma, glucemia, funcién renal y coagu-
lacién. El estudio de coagulacion debe obtenerse de forma muy urgente en caso de trata-
miento anticoagulante.

= Andlisis de toxicos en orina, si se sospecha como causa de la HIC esta etiologia.

= Electrocardiograma.

= Rxtérax.

2.5 Tratamiento médico de la HIC

La HIC es una emergencia médica. Es fundamental la realizacion de un diagndstico rapido y
un manejo inicial intensivo con el fin de prevenir un deterioro neurolégico precoz fundamen-
talmente asociado al crecimiento de la hemorragia y al dafio cerebral secundario, asi como
otras complicaciones médicas y neurolégicas?%.

La tabla 3 incluye los principales puntos de manejo de los pacientes con HIC en fase aguda
en Urgencias. En relacién al manejo de la TA, en las primeras 24 h de evolucién se considera
seguro disminuir las cifras de TA sistélica (TAS) hasta 140 mm Hg y las guias mas recientes
recomiendan disminuir los niveles tensionales intentando conseguir este target (140 mm
Hg) en las primeras 6 horas de evolucion?. No se ha demostrado la superioridad de ningln
farmaco hipotensor especifico.

En pacientes con HIC asociada a tratamiento anticoagulante, debe realizarse la reversion
urgente de la anticoagulacion, independientemente del tamafio de la hemorragia inicial.
La urgencia de la reversién debe seguir el mismo criterio de urgencia que el tratamiento
fibrinolitico en pacientes con ictus isquémico agudo. El objetivo es, revertir los efectos de
la anticoagulaciéon y mantener la reversion durante un minimo de 72 h. No estd indicada la
transfusion de plaquetas ni de otros agentes hemostaticos con el factor VII de la coagula-
ciéon®2, La figura 5 muestra un algoritmo practico de abordaje médico en pacientes con HIC
asociada a anticoagulacioén oral.

Los pacientes con HIC deben ingresar en Unidades de Ictus donde se realice monitoriza-
cién de los niveles tensionales y controles neurolégicos adecuados®. No hay datos que
demuestren claramente el beneficio de la monitorizacién de la presién intracraneal (PIC).
No obstante, podria considerarse en caso de puntuacién en la escala de coma de Glas-
gow es <8 atribuible al hematoma y/o evidencia clinica de herniacién transtentorial y /o
existencia de hidrocefalia o hemorragia intraventricular significativa. No deben de usarse
ni corticoides ni suero salino hiperténico para reducir la PIC, ya que no son eficaces e
incrementan las complicaciones?.
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2.6 Tratamiento quirtrgico de la HIC

Los ensayos clinicos randomizados que comparan la cirugia con el manejo conservador no
han demostrado un claro beneficio quirdrgico en pacientes con HIC. Tampoco esta claro el
momento en el que se debe realizar la cirugia. No hay evidencia de que la evacuacién tempra-
na del hematoma sea claramente beneficiosa con respecto a la intervencién en el momento
del deterioro clinico del paciente. Teniendo en cuenta estas limitaciones, la mayoria de guias
de manejo de HIC consideran una serie de indicaciones para la evacuacién quirlrgica evacua-
cion en pacientes con HIC que se recogen en la tabla 4627,
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TABLAS Y FIGURAS
Potencialmente modificables No modificables
HTA Edad avanzada
Tabaquismo Sexo masculino
Consumo excesivo de alcohol Raza (asiatica > afroamericana > caucasica)

Angiopatia amiloide cerebral

Factores genéticos (gen de la apolipoproteina Ey

Tratamiento anticoagulante y fibrinolitico sus alelos £2 y £4)

Tratamiento antiagregante

Coagulopatias

Vasculitis

Trombosis venosa cerebral

Malformaciones vasculares:

« Malformacién AV

« Angioma cavernoso
« Telangiectasia

« Angioma venoso

Tumores cerebrales:

« Primarios
« Metastasis cerebrales

Enfermedad renal crénica

Enfermedad de Moya-Moya

Sindrome de hiperperfusion cerebral

Sindrome de vasoconstriccion cerebral reversible

Infecciones del sistema nervioso central
(ej: encefalitis herpética)

Embolismo séptico

Aneurismas micéticos

Drogas y farmacos simpaticomiméticos*

HTA: Hipertension arterial.
*Cocaina, heroina, anfetaminas, pseudoefedrina, descongestionantes nasales, inhibidores de la monoaminooxidasa.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Puntos clave en la evaluacién inicial de un paciente con hemorragia intracraneal

aguda.

Pregunta

¢Por qué es importante?

{Cudl es la hora de inicio de los sintomas?

Eltiempo de evolucion de la HIC es inversamente
proporcional a la probabilidad de crecimiento de
la HIC (el crecimiento se produce habitualmente
en las primeras horas de evolucién) y es determi-
nante en el manejo de los niveles tensionales.

¢{El paciente toma tratamiento?

El tratamiento antitrombdtico se relaciona con
mayor probabilidad de crecimiento de la HIC y
muerte.

Si el paciente toma tratamiento anticoagulante,
;cudl es, qué dosis y cuando lo tomé por dltima
vez?

Informacion necesaria para establecer la necesi-
dad de reversion de anticoagulacion y la medica-
cién para llevarla a cabo.

¢LaTAS es>150 mm Hg?

Los niveles de TA muy elevados se relacionan con
deterioro neurolégico y mortalidad. La disminu-
cion de los niveles de TA puede ser beneficiosa.

¢Existe invasion ventricular, hidrocefalia y/o
efecto de masa en la TC craneal?

La invasion intraventricular, la hidrocefalia y el
efecto de masa se relacionan con peor prondsti-
co funcional y mortalidad, y pueden hacer con-
siderar la necesidad de manejo neuroquirdrgico.

HIC: Hemorragia intracraneal; TA: tension arterial; TAS: tension arterial sistélica.
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Tabla 3. Manejo del paciente con hemorragia intracraneal en Urgencias.

« Asegurar la via area.

« Soporte cardiovascular adecuado.

« Documentar déficit neurolégico mediante escalas: NIHSS, Escala de coma de Glasgow y escala ICH.
« Manejo adecuado de tension arterial sistdlica = Objetivo 130-140 mm Hg.

« Reversion urgente de coagulopatias, si estan presentes.

Tabla 4. Indicaciones de manejo neuroquirdrgico en hemorragia intracraneal.

« Hemorragia de localizacién supratentorial superficial (1 cm desde la cortical), de inicio reciente, con
deterioro neurolégico progresivo.

« Hemorragia cerebelosa de tamaiio >3 cm.

« Hemorragia cerebelosa de tamafio <3 cm asociada a comprension de tronco de encéfalo o
hidrocefalia o deterioro neurolégico.

« Considerar craniectomia descompresiva en pacientes en coma, con hematomas de gran tamaiio,
con desviacién significativa de la linea media y en los que no se consigue normalizar la presion
intracraneal con tratamiento médico adecuado.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 1. Hemorragia intracraneal hemisférica izquierda en paciente vardn de 84 afios con
antecedentes de fibrilacion auricular anticoagulado con antagonistas de vitamina K (INR
a su llegada a urgencias = 2.1). Se evidencia la heterogeneidad del sangrado sugestivo de
diferentes niveles de sangre en su interior, habitual en la fase aguda de HIC asociada a
tratamiento anticoagulante / coagulopatias.

Figura 2. Calculo del volumen de hemorragia intracraneal (HIC) segtn la férmula AxBxC /2.

A: Didmetro mayor de la hemorragia (cm) = 5.2
B: Diametro mayor perpendiculara A (cm) =3.5
C: Nimero de cortes en TC craneal en que

la hemorragia es visible, multiplicado por el
grosor del corte (cm) =6 x 0.5

Volumen de HIC = (AxBxC) / 2 =54.6 mL

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 3. Calculo de la puntuacion de la escala ICH y prediccién de mortalidad en funcién

de la puntuacién.

Escala de coma de Glasgow Puntuacion Mortalidad a los 30 dias (%)
3-4 0 1-10

5-12 1 7-13

13-15 2 30-44

Edad 3 56-78

>80 afios 4 70-100

<80 afios 5-6 100

Volumen de la HIC

=30 mL

<30 mL

Hemorragia intraventicular

Si

No

Origen infratentorial de la HIC

Si

No
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Figura 4. Algoritmo de decisién en la realizacién de pruebas de neuroimagen para
completar estudio en pacientes con hemorragia intracraneal esponténea.

HIC espontanea en TC craneal sin contraste

Valoracién de riesgo de patologia subyacente

Riesgo alto Riesgo intermedio Riesgo bajo
Edad <45 afios. Factores de riesgo alto Edad >45 afios.
Localizacion lobar de la HIC. + Localizacién profunda
Ausencia de HTA. Factores de riesgo bajo de la HIC.
Hemorragia intraventricular Antecedentes de HTA.
primaria.
Realizar angio-TC No indicacion de otras
pruebas de neuroimagen
‘ urgente
Patolégico Normal
ASD Considerar ASD*,
especialmente
en caso de
ausencia de
HTA.

HIC: Hemorragia intracraneal; TC:Tomografia computerizada; HTA: hipertension arterial;
ASD: Angiografia de sustraccion digital.

* Se recomienda realizacion de ASD en todos los pacientes de edad <45 afios, incluso existiendo antecedente de HTA.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Figura 5. Algoritmo préctico de abordaje médico en pacientes con HIC asociada a

anticoagulacién oral.
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CCP: Concentrado de complejo protrombinico; PFC: Plasma fresco congelado.

* Determinado a través de pruebas de anticoagulacién especificas; ** Pendiente aprobacién definitiva en Espafia.

-72 -



CAPITULO 2. ENFERMEDADES CEREBROVASCULARES

3. HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA

3.1 Introduccion

La hemorragia subaracnoidea espontanea (HSA) supone el 4 % de todos los ictus. Su inci-
dencia es de 9-10 casos al afio por cada 100.000 personas'. La edad media de presentacion
se sitGa alrededor de los 50 afios y presenta un cierto predominio en mujeres?. EL 85 % de los
casos de HSA espontanea se deben a la rotura de un aneurisma intracraneal, aunque exis-
ten otras causas mas infrecuentes (Tabla 1)*2. Entre los factores de riesgo no modificables se
encuentran la edad, el sexo femenino, el antecedente de HSA en familiares de primer grado
y sindromes genéticamente determinados (p.e. sindrome del rifién poliquistico autosémico
dominante). Entre los factores de riesgo modificables destacan la hipertension arterial, el ta-
baquismo, el consumo de enol o el uso de farmacos simpaticomiméticos.

3.2 Presentacion clinica

El principal sintoma de HSA es la cefalea intensa de inicio sUbito, referida por el paciente como
“la peor cefalea de su vida” Es el sintoma de debut en mas del 70 % de los casos y el Ginico
sintoma en el 50 %'2. La cefalea suele aparecer de forma espontédnea aunque puede estar pre-
cedida por un esfuerzo fisico. El dolor se puede irradiar hacia la columna vertebral y producir
radiculalgia. Otras entidades que pueden provocar cefalea en trueno incluyen la vasocons-
triccion cerebral reversible, la cefalea primaria postcoital, las hemorragias infratentoriales,
losictus vertebrobasilares o las disecciones intracraneales. A parte de la cefalea, los pacientes
afectos de HSA pueden presentar otros sintomas y signos prodrémicos o acompafiantes tales
como la alteracién del nivel de conciencia o del estado mental, meningismo, nauseas o vé-
mitos o signos neuroldgicos focales (Tabla 2). Los sintomas prodrémicos incluyen la cefalea
centinela, que puede aparecer hasta en un 25 % de los casos y traduce la presencia de una
primera rotura aneurismatica inicialmente contenida, y sintomas compresivos que suelen ser
secundarios a crecimiento o inestabilidad aneurismatica y que pueden informar sobre la lo-
calizacion del aneurisma (Tabla 2).

3.3 Escalas clinicas y radiolégicas mas utilizadas

En la HSA se utilizan diversas escalas clinicas que estratifican los casos en funcién del gra-
do de alteracién del nivel de conciencia y la presencia de afectaciéon de pares craneales
o de otros déficits focales, siendo las mas usadas la escala HH (Hunt & Hess) y la escala
WFNSS (World Federation of Neurological Surgeons Scale) (Tabla 3)*¢. Amodo de ejemplo
los pacientes con un grado mayor de 3 en la escala de WFNSS se consideran de mayor
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gravedad y tendradn un prondstico clinico peor. La escala radiolégica mas utilizada es la
escala modificada de Fisher (EMF) que valora la presencia y grosor de la sangre localizada
en el espacio subaracnoideo y la presencia y extension de la contaminacién hemética in-
traventricular (Tabla 4).

3.4 Diagnostico

Las exploraciones diagndsticas en la HSA tienen dos objetivos primordiales que son de-
mostrar la presencia de sangre en el espacio subaracnoideo y valorar la presencia de un
aneurisma u otra malformacién subyacente!=. El TC craneal sin contraste es el método de
eleccion para el diagnéstico de la HSA por su accesibilidad, rapidez y fiabilidad. La sensi-
bilidad en las primeras 6-12 h es del 93-100 % y decrece posteriormente (ver tabla 5 para
causas de falsos negativos). El patréon de distribucién de la sangre subaracnoidea puede
orientar hacia la presencia y localizacion del aneurisma roto. Es importante identificar el
patrén de HSA perimesencefalica (10 % del total) que es caracteristico de HSA no aneu-
rismatica en contraposicion al patrén difuso de las HSA aneurismaticas (Figura 1) ya que
el riesgo de complicaciones es menor y el prondstico mejor en las primeras. Igualmente,
se debe valorar la cantidad de sangre en espacio subaracnoideo y ventricular, pues espe-
cialmente la segunda se asocia a un mayor riesgo de vasoespasmo y a un peor prondstico
de forma independiente tal y como se ha comentado previamente (Tabla 4, Figura 2). En
las primeras 6 h o especialmente en fases subagudas tardias, la RM puede ser superior
al TC para el diagndstico de HSA (secuencias FLAIR y/o susceptibilidad magnética, entre
otras). La realizacién de una puncién lumbar para demostrar la presencia de xantocromia
mediante espectrofotometria de LCR requiere al menos 12 h de evolucidn clinica y estaria
indicada en el infrecuente caso de alta sospecha clinica de HSA con TC craneal normal.
La combinacién de una puncién lumbar y un TC normales tiene un valor predictivo muy
elevado para descartar la presencia de HSA.

El estudio vascular debe hacerse lo antes posible, y en ninglin caso diferirse mas alla de las
primeras 72 h tras el sangrado. Para ello, el AngioTC con reconstrucciones 3D es la exploracién
de primera linea en la mayoria de casos, con una sensibilidad del 95-100 % para deteccién de
aneurismas (Figura 3). La arteriografia de sustraccion digital (DSA) es la prueba mas sensible
para la deteccién de aneurismas cerebrales, aporta datos diagndsticos relevantes (presencia,
tamafo y relacion clpula/cuello del aneurisma roto, presencia de aneurismas adicionales) y
ofrece la posibilidad de realizar un tratamiento endovascular. Si el estudio vascular inicial es
negativo, se recomienda repetir la DSA en 7-10 dias en la mayor parte de los casos, detectan-
dose la presencia de un aneurisma en hasta el 25 % de los casos con un patrén de sangrado
difuso (no perimesencefalico).
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3.5 Tratamiento

Los pacientes afectos de HSA deben ser tratados mediante un abordaje multidisciplinar en
una unidad de cuidados intensivos o intermedios en funcién la gravedad clinica inicial*".
Como norma general, pacientes con WFNSS <3 podran ingresar en Unidad de Cuidados Inter-
mediosy pacientes con WFNSS >3, intervenidos de evacuaciéon de hematoma o intubados de-
beran ingresar en Unidad de Cuidados Intensivos. Es muy importante establecer protocolos
de monotorizacién neurolégica y hemodinamica intensiva con el objetivo de detectar y tratar
de forma precoz las complicaciones neurolégicas y no neuroldgicas (Tabla 6). El tratamien-
to inicial consiste esencialmente en minimizar estimulos externos, establecer protocolos de
sedacion y analgesia eficaces, mantener un estado de homeostasis fisiolégica (normovole-
mia, normotermia, normoglucemia, normonatremia, isoosmolaridad) y controlar de forma
estrecha la hipertension arterial con umbrales que variaran principalmente en funcién de la
presencia de aneurisma tratado o no tratado (Tabla 7). Todos los pacientes deben recibir tra-
tamiento con nimodipino oral durante 21 dias excepto si existen contraindicaciones ya que se
ha demostrado que reduce la incidencia de complicaciones isquémicas relacionadas con el
vasoespasmo. Se debe priorizar el tratamiento precoz de exclusion del aneurisma cerebral.

3.6 Complicaciones neuroldgicas y no neuroldgicas

La HSA es una enfermedad multisistémica y puede presentar complicaciones neurolégicas y
no neurolégicas (Figura 4)*". Entre las complicaciones neuroldgicas destacan el resangrado,
la hidrocefalia, el vasoespasmo y las crisis epilépticas (Tabla 8). El riesgo de resangrado es
maximo en las primeras 72 h y condiciona una elevada morbi-mortalidad. Sus principales
predictores son el retraso en el tratamiento del aneurisma y la presencia de hipertension ar-
terial, entre otros. El tratamiento mas eficaz para evitar el resangrado es la oclusion precoz del
aneurisma roto ya sea por via endovascular o mediante abordaje quirtrgico, por lo que debe
realizarse tan pronto como sea posible y en concreto dentro de las primeras 24-48 horas. En el
caso de resangrado precoz se debe realizar tratamiento de soporte hemodinédmico y proceder
al tratamiento de emergencia del aneurisma. El vasoespasmo ocurre principalmente entre
los dias 4y 14 posteriores al sangrado y puede ser angiografico (60 % de los casos) o asociarse
a isquemia cerebral focal o dafio isquémico diferido (30 % de los casos con vasoespasmo
angiografico). En tratamiento del vasoespasmo sintomatico incluye la optimizacién hemo-
dindmica (tratamiento vasopresor con el objetivo de maximizar la presion de perfusion cere-
bral) o el abordaje endovascular (administracion de farmacos vasodilatadores, angioplastia
o utilizacién de stents) (Figuras 5y 6). Las crisis comiciales ocurren en un 5 % de los casos y
deben tratarse solo si aparecen (no esta indicada la profilaxis). La hidrocefalia aguda ocurre
en un 30 % de los pacientes y cursa en forma de disminucién del nivel de conciencia, altera-
cién de la supraversion o paralisis del sexto par craneal. El abordaje inicial en general consiste
en insertar un drenaje ventricular o lumbar externo siendo necesaria la colocacién de una
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derivacion ventriculo-peritoneal permanente en un 20 % de los casos. Las complicaciones
sistémicas incluyen la hiponatremia y las complicaciones cardiopulmonares. Las causas mas
frecuentes de hiponatremia son el sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiuré-
tica y el sindrome pierde sal (o una combinacién de ambos), cuya distincién es esencial para
un correcto tratamiento (Figura 7). Las complicaciones cardiopulmonares incluyen desde al-
teraciones electrocardiogréficas o elevacion de enzimas de necrosis miocardica hasta sindro-
mes de distres respiratorio agudo (cardiogénico o menos frecuentemente neurogénico) o la
hipoquinesia miocardica severa. En general el riesgo de complicaciones aumenta en paralelo
ala gravedad de presentacion clinica inicial de la HSAy se relaciona con mecanismos de hipe-
ractivacion simpatica. Las complicaciones infecciosas incluyen la neumonia y la ventriculitis
en paciente portadores de sistemas de derivacién ventricular externa.

3.7 Prondstico a largo plazo

La mortalidad asciende al 50 % en HSA aneurismatica, mientras que alrededor de la mitad
de los supervivientes a la fase aguda padecen secuelas clinicas, cognitivas o afectivas y pre-
sentan un riesgo aumentado de una segunda HSA respecto a la poblacién general*2. El segui-
miento clinico debe ser multidimensional e incluye el control de la estabilidad de los aneuris-
mas rotos y tratados en la fase aguda y el tratamiento diferido de los aneurismas adicionales.
El seguimiento con neuroimagen es especialmente importante en pacientes con aneurismas
tratados por via endovascular o quirlrgica para descartar la presencia de recanalizaciéon y
eventualmente la necesidad de retratamiento con el objetivo de reducir el riesgo de HSA recu-
rrente, que es unas 15 veces superior tras una primera HSA en comparacién con la poblacién
sin antecedentes de sangrado. En general, se recomienda realizar una arteriografia a los 3-6
meses del sangrado y prolongar el seguimiento al menos 5-10 afios. Igualmente, el manejo
posterior al ingreso hospitalario incluye la realizacion de rehabilitacién fisica y cognitiva y el
tratamiento de los trastornos del estado de animo (Tabla 9).
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Clasificacion etiolégica de la HSA.

Aneurismatica (85 %)

No aneurismatica (15 %)

Perimesencefalica (10 % del total)

Otras causas (5 %)

> Tumor

» Coagulopatia

» Trombosis venosa cerebral

» Diseccion arterial

» Lesiones vasculares

» Angiopatia amiloide cerebral

» Vasculitis

» Anemia falciforme

» Aneurismas micéticos

» Farmacos antitrombéticos

» Sustancias con efecto simpaticomimético

(Contindia en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Sintomas y signos clinicos asociados a la HSA.

Sintomas y signos sugestivos de HSA:

Cefalea inicio stbito (“la peor cefalea de mivida”)

N&useas y vomitos

Meningismo: rigidez de nuca y otros signos de irritacién meningea

Agitacion, confusion, pérdida de conciencia

Crisis epilépticas

Parélisis de pares craneales u otros déficits neurdlogicos focales

Fondo de ojo: edema de papila, hemorragia prerretiniana o subhialoidea

Sintomas y signos prodrémicos (20-30 %):

Cefalea centinela dias previos (10-15 %)

Paralisis del Il par craneal (midriasis arreactiva y dolor periorbitario).
(Aneurisma arteria comunicante posterior)

Paralisis del VI par craneal (aneurisma en seno cavernoso o HTIC)

Déficit visual (aneurisma en porcién supraclinoidea de la carétida interna)

Tabla 3. Escalas WFNSS y HH para estratificacién de gravedad clinica de HSA.

WFNSS Hunt and Hess

1 | GCS 15, sin déficit focal Asintomatico o cefalea minima. Rigidez nucal leve

Cefalea moderada a severa, rigidez nucal. No déficits

2 | GCS 13-14, sin déficit focal P Pan
neurolégicos excepto paralisis de par craneal

3 | GCS 13-14, con déficit focal Somnolencia, confusion o déficit focal leve

Estupor, hemiparesia moderada o severa, esbozo de postura

4 | GCST-12, con o sin déficit focal de descerebracion, alteraciones vegetativas

Coma profundo, postura de descerebracion, paciente

5 | GCS <7, con o sin déficit focal .
moribundo

GCS: Glasgow Coma Scale.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 4. Escala modificada de Fisher para cuantificacién de cantidad de sangre extraaxial.

0 | Ausencia de sangre intracraneal

HSA fina (<Imm), no contaminacién intraventricular

HSA fina, si contaminacién intraventricular

HSA gruesa (>1mm), no contaminacién intraventricular

AW N

HSA gruesa, si contaminacién intraventricular

Tabla 5. Causas de falsos negativos del TC craneal para el diagndstico de la HSA.

Falsos Negativos TC (10-15 %)

Sangre en cisterna prepontina

Edema cerebral global

Sangre aislada en el espacio intraventricular

Sangre en fase subaguda

Tabla 6. Esquema de monitorizacién neurolégica, hemodinamica y de laboratorio

durante la fase aguda de la HSA.

WFNSSy GCS al ingreso y tras las medidas iniciales de resucitacion

Escala de Fisher modificada al ingreso

Monitorizacién continua FC, FR, Sat 02 y ECG y monitorizacién estrecha de la Presion Arterial

Glucemia capilar cada 6 horas en pacientes con insulina subcutanea o cada hora si perfusion de
insulina

Monitorizacién neurolégica no invasiva en pacientes clinicamente valorables: GCS, NIHSS cada 8
horas los 3 primeros dias y posteriormente cada 24 horas

Monitorizacién neurolégica invasiva en pacientes no valorables clinicamente: PIC (catéter
intraparenquimatoso o DVE), BIS, PtiO2, Microdialisis

Monitorizacién hemodinamica avanzada en pacientes con inestabilidad hemodinamica grave o con
complicaciones cardiopulmonares (ecografia, sistemas de monitorizacién invasiva)

DTC alingreso y cada 24 horas; cada 12 horas si se detecta vasoespasmo o aumento de velocidades
respecto a exploracion basal (+50 cm/s)

Analitica diaria los 3 primeros dias (gasometria, troponina I, bioquimica basicay hemograma) y
posteriormente seglin evolucién clinica

WFNSS: World Federation of Neurosurgeons Scale Score; GCS: Glasgow Coma Scale; FC: frecuencia cardiaca;

FR: frecuencia respiratoria; ECG: electrocardiograma; NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale;

PIC: Presion intracraneal; DVE: drenaje ventricular externo; BIS: bispectral index; PtiO2: presion tisular de oxigeno;
DTC: doppler transcraneal.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Tabla 7. Abordaje terapéutico intensivo inicial de la HSA.

General

Reposo absoluto. Cabecero 30°. Minimizar estimulos, evitar Valsalva. Analgesia, laxan-
tes, antipiréticos.

Dolor

Evitar antiinflamatorios no esteroideos, priorizar paracetamol, metamizol, tramadol o
cloruro morfico; si intolerancia a opioides, oxicodona/naloxona. Usar pautas fijas, no
reactivas al dolor, con rescates. BZD para rigidez nucal.

Nutricion

Ayunas hasta completar estudio vasculary decisién de actitud terapéutica. Priorizar via
enteral (oral > SNG).

Glucosa

Mantener <180 mg/dL. No se recomienda control estricto (80-110 mg/dL) por riesgo de
hipoglucemia. Usar insulina rdpida en bolos o perfusién continua segln estado clinico.

Volemia

Mantener euvolemia e isoosmolaridad. Priorizar cristaloides isotonicos salvo hipoNa+.
Valoracién frecuente de volemia mediante exploracién fisica y ecoscopia de VCI. Se re-
comienda balance hidrico con control estricto de diuresis; ajustar entradas segun hipo-
Na+ o Vesp.

T2

Objetivo normotermia (<37°2°C). Paracetamol +/- medidas fisicas. Descartar foco infec-
cioso, especialmente en portadores de DVE (riesgo de ventriculitis). Si se sospecha ori-
gen central, valorar indometacina 25-50 mg c/6-8 h.

TA

La hiperTA incrementa el riesgo de resangrado, especialmente hasta que se asegure el
aneurisma. La hipoTA disminuye la PPC y aumenta el riesgo de isquemia secundaria a
Vesp. Individualizar segtin TA habitual (no existen umbrales de TA establecidos). Tra-
tar TA elevadas (TAS >160 mmHg) parece razonable. Priorizar agentes titulables, segtn
guias locales.

Vesp

Todos los pacientes deben recibir nimodipino oral (60 mg/4 h, 21 dias). Tratamiento del
Vesp sintomatico: optimizacién hemodinamica, hipertension inducida (vasopresores),
tratamiento endovascular (vasodilatadores locales, angioplastia, stents).

Riesgo incrementado, mayor en HSA de alto grado. Usar HBPM, HNF o medios mecani-
cos (medias + CNI). Tendencia a mayor riesgo hemorragico con HBPM especialmente
si abordaje quirtrgico. Priorizar medidas mecanicas hasta asegurar el aneurisma. La
HBPM y HNF deben retirarse 24 h antes de procedimientos intracraneales. Reiniciar a
las 12 h si coiling y 24 h si clipping. Mantener hasta correcta movilizacién del paciente.

cc

No se recomienda FAE profilacticos. En caso de usarse FAEs evitar fenitoina y ciclos de
>7 dias.

T?: Temperatura. TA: Tension arterial. Vesp: Vasoespasmo. TVP: Trombosis venosa profunda. CC: Crisis comiciales.
BZD: Benzodiazepinas. SNG: sonda nasogastrica. VCI: Vena cava inferior. DVE: Drenaje ventricular externo.

PPC: Presion de perfusion cerebral. TAS: Tension arterial sistélica. HBPM: Heparina de bajo peso molecular.

HNF: Heparina no fraccionada. CNI: Compresidén neumatica intermitente. FAE: FArmacos antiepilépticos.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 8. Complicaciones neuroldgicas de la HSA.

Complicacion Incidencia Momento de aparicién | Pronéstico
Primeras 24 h: 15 % Mortalidad 80 % (30 % <7 dias)
- 0,

Resangrado 7-15% Primeras 4 sem: 40 % Discapacidad grave

Angiogréfico:

30-70 % 4-14 dias Desarrollo isquemia cerebral: 20-40 %
Vasoespasmo . P o

Sintomatico: Peor prondstico

20-40 %
Hidrocefalia 20-30 % Primeras 72 h HOSp'tahZE}C'?n prolongada

Peor prondstico

Crisis 4% hospital . - - .
epilépticas 7 0% tardias Cualquiera Mayor riesgo de recurrencia si tardias

Tabla 9. Pronéstico y seguimiento a largo plazo de la HSA.

Pronéstico de los supervivientes tras una HSA

Riesgo de una nueva HSA: x15 (3 % en 10 afios)

Riesgo de muerte: 25 % en 10 afios

Vuelta a la actividad laboral previa: 1/3

Alteraciones cognitivas y/o del estado de dnimo: 50 %

Seguimiento tras el ingreso hospitalario y a largo plazo

Seguimiento con neuroimagen

Arteriografia a los 3-6 meses del tratamiento del aneurisma roto

Seguimiento con técnicas no invasivas al menos 5-10 afios

Evaluacion clinica global, neuropsicolégica y del estado de animo periédica

Control estricto de los factores de riesgo modificables

Manejo farmacolégico y no farmacolégico de la cefalea residual

Fisioterapia, terapia ocupacional y logopedia

Rehabilitacién cognitiva

Tratamiento especifico de los trastornos del estado de animo
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Figura 1. Patrones radiolégicos de la HSA.

A: HSA difusa.

B: HSA
perimesencefalica.

C: HSA de la convexidad.

Figura 2. Escala de Fisher modificada, ejemplos.

A: Grado 1.
B: Grado 2.
C: Grado 3.
D: Grado 4.

Nota: mF 0 no
representado.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 3. Estudio vascular en la HSA para la deteccién de aneurismas.

OBJETIVO: detectar la causa del sangrado y definir la anatomia del aneurisma.

Angio-TC
Sensibilidad: 95-100 %.
La sensibilidad y especificidad depende de:

« localizacién y tamafio.

« calidad en la adquisicion.

« experiencia del evaluador.
Principales limitaciones:

« Artefactos éseos.
« Aneurismas pequefios o distales.

Angiografia cerebral 3D

Gold standard.

Posibilidad de tratar el aneurisma.
Riesgo complicaciones <1 %.
Primera angiografia cerebral blanca:

« 20-25 % de los casos.

« Riesgo de resangrado bajo (1-2 %).

« Repetir la exploracién dentro de la primera
semana tras el sangrado.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 4. Complicaciones neuroldgicas y no neurolégicas de la HSA.

HSA

ENFERMEDAD MULTIORGANICA

¥ ¥

Complicaciones Neurolégicas Complicaciones No Neurolégicas
Resangrado Cardiacas
Vasoespasmo Renales / Hidroelectroliticas
Hidrocefalia — Pulmonares
Crisis epilépticas Hematoldgicas
Hipertension intracraneal Metabdlicas
Otras Endocrinolégicas

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 5. Algoritmo de manejo del vasoespasmo en pacientes no sedados y valorables
neurolégicamente.

Algoritmo diagnostico-terapéutico en pacientes

no sedados y valorables neurolégicamente

\ 4

DTC diario
Vasoespasmo
Paciente asintomatico Paciente sintomatico.
Control clinico estrecho Descartar otras causas de
Repetir DTC ¢/12-24 h deterioro neurolégico
Mantener normotension +
y euvolemia TC multimodal urgente

Vasoespasmo en angio-TC
y/o alteracién perfusion

Optimizacion del
tratamiento médico
+traslado a UCI

Ausencia respuesta
al tto médicoen 2 h

TEV

DTC: Doppler transcraneal. TC: Tomografia computarizada.
TEV: Tratamiento endovascular.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Figura 6. Algoritmo de manejo del vasoespasmo en pacientes sedados y no valorables
neurolégicamente.

Algoritmo diagnéstico-terapéutico en pacientes sedados o no valorables neurolégicamente

4 4

Pacientes en

DTC diario monitorizacién avanzada

(microdialisis,
oximetria cerebral, Pti02)
v l Vasoespasmo Alteraciones que sugieran

ERERRERNDUSIS moderado/grave isquemia cerebral
TC multimodal urgente
de confirmacion
Optimizacion del Vasoespasmo leve en \éasogspasmo
tratamiento médico angio-TC SIN alteracién moderado/grave en
de la perfusion angio-TC y/o alteracién
perfusion
TEV

DTC: Doppler transcraneal. TC: Tomografia computarizada.
TEV: Tratamiento endovascular.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 7. Diagndstico diferencial y manejo de la hiponatremia en la HSA.

SIADH

Na*plasmal (<135 mEg/L)
Osm plasmal (<275 0sm/L)
Na*orinat (>40 mEq/L)
Osm orinaT (>100 mOsm/kg)

Euvolemia
Diuresis baja

¥

Restriccion hidrica
(<500 cc diarios)

Refractaria / sintomdtica:
NaCl 20 %, 10-40 mL en 24 h

- I -

Correccién maxima 10-12 mEq/L Na*/24 h

SIADH: sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiurética;

CSWS: cerebral salt wasting syndrome o sindrome pierde sal; Osm: Osmolaridad.

SCWS

Na*plasmal (<135 mEg/L)
Osm plasmal (<275 0sm/L)
Na*orinat (>40 mEq/L)
Osm orinaT (>100 mOsm/kg)

Hipovolemia
Diuresis elevada

¥

Reposicién volémica
(NaCl 0,9 %, segtin balance hidrico)

Refractaria / sintomdtica:
Sello salino, 1-2 g c/12-8 h
NaCl 20 %, 10-40 mL en 24 h
Fludrocortisona 0,1-0,2 mg ¢/24 h
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4. TROMBOSIS VENOSA CEREBRAL

4.1 Introduccién

La trombosis venosa cerebral (TVC) representa el 1 % aproximadamente de los ictus. La TVC
se define como la presencia de trombosis en el sistema de drenaje venoso cerebral y se divide
en: 1) trombosis de senos durales cuando la trombosis afecta a los senos venosos y 2) trom-
bosis venosa de venas corticales cuando afecta a las venas localizadas en la superficie corti-
cal. El seno dural de mayor tamafio es el seno sagital superior (SSS) que drena posteriormen-
te aambos senos transversos o laterales. Los senos transversos desembocan posteriormente
en ambas venas yugulares internas de cada lado. Estos senos reciben el drenaje de varias
venas corticales, entre las que destacan por su tamafio la vena de Trolard (venas que discu-
rren verticalmente por el l6bulo parietal y drenan en el seno longitudinal superior) y la vena
de Labbé (discurre lateralmente sobre el l6bulo temporal y drenan en el seno transverso).
La TVC puede ocurrir independientemente en estructuras venosas profundas como el seno
recto, la vena de Galeno, el seno sagital inferior, las venas cerebrales internas y la vena basal
de Rosenthal.La TVC puede causar dos sindromes clinicos fundamentalmente: infarto venoso
cortical que suele asociar focalidad neurolégica correspondiente al &rea afecta y un sindrome
de hipertension intracraneal. Estos sindromes clinicos suelen evolucionar en el trascurso de
horas o dias, aunque en ocasiones puede progresar de manera mas insidiosa'2.

4.2 Clinica

La presentacion clinica mas frecuente de la trombosis de senos durales es una cefalea agu-
da/subaguda en el 70-90 % de los pacientes. La exploracién neuroldgica puede ser comple-
tamente normal o solo observar papiledema. La aparicion de crisis focales o cuadros deficita-
rios suelen aparecer en el contexto de infartos venosos corticales®*.

= Sindrome de Hipertension Intracraneal (HTic). La cefalea progresa en horas o dias hacia
una cefalea severa, generalmente afectando a todo el craneo. Las maniobras que aumen-
ten la presion intracraneal, como toser, el declbito o los movimientos cefalicos bruscos au-
mentan la intensidad del dolor. Algunos pacientes pueden presentar una cefalea en trueno
que obliga a realizar diagndstico diferencial con la hemorragia subaracnoidea. La aparicion
de papiledema puede ser el Unico hallazgo en la exploracién fisica.

= Las crisis epilépticas (40 %) son frecuentes y pueden evolucionar a estatus epiléptico.

= Los sintomas deficitarios (20 %), como paresias, se suelen relacionar con infartos fronto-
parietales alrededor del SSS o de la vena de Trolard, mientras que los cuadros de afasia 'y
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confusidn, mas en relacién con lesiones temporales se asocian a trombosis en senos trans-
versos o de la vena de Labbé.

Si afecta al sistema venoso profundo puede debutar como encefalopatia o coma (14 %) en
caso de afectacion talamica bilateral. Los sindromes no respetan los territorios vasculares
clasicos arteriales. A veces asocian clinica focal bilateral y alteraciones oculomotoras.

= Pérdida de vision (13 %).

= Sindrome del seno cavernoso que asocia exoftalmos, papiledema unilateral, oftalmopa-
resia, cefalea retrocular junto con inyeccién conjuntival.

= Trombosis de la vena yugular interna, que se presenta con empastamiento cutaneo re-
tromastoideo, torticolis y afectacidn de pares bajos (IX-X-XI o Sindrome de agujero rasgado
posterior).

4.3 Etiologia

Dentro de las causas de TVC se distinguen etiologias locales y sistémicas.

Causas locales
» Puncién lumbar o hipotensién espontanea de LCR, por estasis venoso.
» Compresion local de estructuras venosas, como por ejemplo tumor intracraneal.

» Infecciones parameningeas.

Causas sistémicas

Se agrupan una serie de patologias que podrian causar una trombosis venosa sistémica,
generalmente un grupo de estados procoagulantes. Ademas, tres entidades raras hemato-
légicas pueden producir estados procoagulantes: la trombocitopenia inducida por hepari-
na (HIT), la trombocitopenia autoinmune inducida por heparina (aHIT) y la trombocitopenia
trombética autoinmune inducida por vacuna (VITT). Estas tres entidades asocian: trombosis,
plaquetopenia, coagulacién intravascular diseminada y estdn mediadas por la activacién de
anticuerpos contra el factor plaquetario 4 (PF4). En estos casos coexisten fenémenos trombé-
ticos y hemorrégicos (Tabla 1)**.
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4.4 Diagnéstico

El diagndstico de la TVC se basa en la historia clinica, los factores predisponentes y los hallaz-

gos en las pruebas de imagen. Se precisa de la demostraciéon de ausencia de flujo o trombo

intraluminal en el sistema venoso (Figura 1).

Laboratorio

= Se debe extraer analitica basica con hemograma, perfil renal y hepético y coagulacién.

= En caso de sospecha de anemia de células falciformes debe solicitarse una electroforesis.

= Los niveles de D-dimeros elevados (>500 pg/ml) presentan una sensibilidad del 94.1 %y
una especificidad del 97.5 % en pacientes con TVC, sobre todo en cuadros agudos-suba-
gudos, siendo especialmente Gtil para discernir cudndo un paciente con sospecha clinica
precisa una neuroimagen urgente del sistema venoso. Los falsos negativos se dan en cua-

dros mas crénicos®.

= La puncién lumbar tiene escasa utilidad, a excepcidn de sospecha de trombosis séptica o
para medir/disminuir la presion intracraneal.

Pruebas de imagen™?®

= TC craneo sin contraste. Aunque es normal en hasta el 70 %, pueden observarse signos
indirectos como hiperdensidad homogénea (trombo fresco) en la zona del seno trombo-
sado, como el signo del triGngulo denso en el seno sagital superior o el signo de la cuerda
en las trombosis corticales superficiales®. Ademas, se observan alteraciones parenquima-
tosas como edema citotdxico/vasogénico y hemorragias.

= TC craneo con contraste. Un signo tipico es el delta vacio. EL TC c¢/c presenta una sensibi-
lidad del 95-100 % para el diagnéstico de TVC y tiene especial relevancia en el ambito de
urgencias cuando la RM no esta disponible o contraindicada. Su principal limitacién es la
escasa resolucién para valorar las venas corticales y el sistema venoso profundo.

= RM craneo sin y con contraste. Se considera la prueba gold standard para el diagnds-
tico de TVC. En la secuencia T1 s/c se puede apreciar una sefial hiperintensa/isointen-
sa en el seno trombosado y las secuencias ponderadas en T2 son Utiles para definir
lesiones isquémicas o hemorragicas. La secuencia T1 c/c permite valorar tanto los se-
nos superficiales como profundosy permite valorar la recanalizacién de cara a retirar
anticoagulacion.
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= Arteriografia cerebral. Aunque no es una prueba que se realice habitualmente, es Gtil en

casos de RM no diagnéstica y alta sospecha o para valorar complicaciones como la fistula
dural (ante empeoramiento no aclarado de la HTic).

Respecto a las pruebas de imagen se debe tener en cuenta que algunos hallazgos, como por
ejemplo la hipoplasia de la parte anterior del seno sagital superior, la duplicacién del seno
sagital superior o la hipoplasia/aplasia de un seno transverso pueden interpretarse errénea-
mente como TVC.

4.5 Tratamiento

Tratamiento médico %% (Figura 2)

= Anticoagulacion. Es el tratamiento médico de eleccién en la TVC. Debe administrarse in-

cluso cuando el paciente sufra una hemorragia intracraneal secundaria a la trombosis.

Heparina. En situaciones de ambito hospitalario se prefiere el tratamiento con heparina,
ya sea heparina de bajo peso molecular o heparina sédica intravenosa. Por norma gene-
ral, salvo alta probabilidad de necesidad de reversion de anticoagulacién urgente (por
ejemplo, paciente con posibilidad de desarrollar hipertension intracraneal y precisar in-
tervencion quirdrgica), se prefiere la heparina de bajo peso molecular a dosis plenas (ej:
enoxaparina 1 mg/kg/12 horas).

Antagonistas de la vitamina K. Tratamiento de eleccidn al alta hospitalaria, con objetivo
de mantener un rango terapéutico de INR entre 2-3.

Anticoagulantes orales de accién directa®. Aunque las Gltimas guias no lo apoyan, la evi-
dencia a favor de su uso es cada vez mayor. Un reciente ensayo clinico con 120 pacientes
demostré que dabigatran eraigual de eficazy seguro que warfarina. En el afio 2022 un es-
tudio retrospectivo con mas de 1000 pacientes concluyd que los ACODs poseian un mejor
perfil de seguridad frente a warfarina con similar eficacia. Con estos datos, los ACODs
podrian ser una opcién terapéutica a los antagonistas de la vitamina K.

Tratamiento hipertension intracraneal. Para el manejo de la HTic asociada a la TVC existe
escasa evidencia. La puncién lumbar evacuadora es una opcién en caso de disminucién
de agudeza visual. La acetazolamida, usada en hipertension intracraneal idiopatica, no ha
demostrado eficacia en TVC, pero puede ser una opcion terapéutica en HTic.

Corticoides. El tratamiento con corticoides no esta indicado, a excepcioén de para el tratamien-
to de la patologia de base, como la enfermedad de Behget o el Lupus Eritematosos Sistémico.
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Otros tratamientos

= Tratamiento endovascular. Aunque este tratamiento parece ser seguro segln las series
retrospectivas y también eficaz, no hay ningin ensayo clinico que haya certificado su utili-
dad. Se puede plantear como opcién en TVC con mal prondstico refractarias a tratamiento
médico con anticoagulacién, sobre todo en caso de HTic refractaria o coma.

= Craniectomia descompresiva. Se puede plantear en casos de hipertension intracraneal
asociada a efecto masa (volumen infarto >100 mly desviacién de linea media =10 mm) con
datos de deterioro clinico neurolégico™.

= Fibrinolisis intravenosa. No estd indicada en la TVC.

4.6 Pronéstico

Segln la escala CVT-GS (0-13 puntos) se establece un riesgo de dependencia funcional y pro-
nostico fatal en 30 dias: CVT-GS 0-2 riesgo leve; CVT-GS 3-7 riesgo moderado; y CVT-GS 8-13
riesgo alto (Tabla 2)®2.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Etiologia de Trombosis Venosa Cerebral.

Asociados al sexo femenino

Anticoncepcién oral
Embarazo

Puerperio

Terapia hormonal sustitutiva

Trombofilias genéticas

Déficit de Proteina S

Déficit de Proteina C

Déficit de antitrombina
FactorV de Leiden

Anemia de células falciforme

Enfermedades
protrombéticas adquiridas

Neoplasias.

« Sindromes mieloproliferativos (policitemia vera, trombocitosis
esencial)

« Hemoglobinuria paroxistica nocturna

* Leucemia

« Neoplasias sélidas (adenocarcinomas)

+ Meningioma

Enfermedades inflamatorias

« Sindrome antifosfolipido

+ Enfermedad Inflamatoria Intestinal
« Enfermedad de Behget

« Sindrome nefrético

Enfermedades infecciosas

Infecciones locales (oido, mastoides, sinusitis...)
Sistémicas

Farmacos quimioterapicos

Tamoxifeno, L-asparaginasa y cisplatino

(Contindia en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Escala de riesgo. RECUERDA

Escala de Riesgo

Puntuacién

Lesion parenquimatosa >6 cm

3

Signo de Babinski bilateral

Mujer

Hemorragia parenquimatosa

3
2
2

Nivel de conciencia

Alerta

Somnoliento/a

Estuporoso/a

Coma

w | N | = O

Se debe realizar un estudio vascular del
sistema venoso urgente en casos de:

« Hemorragia lobar de origen incierto,
especialmente en region temporal.

« Infarto cerebral en territorio no arterial.

« Clinica de hipertension intracraneal,
especialmente en pacientes jovenes y
sin factores de riesgo vascular.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 1. Algoritmo diagndstico en pacientes con sospecha de trombosis venosa cerebral
profunday superficial en el dmbito de urgencias.

LABORATORIO

« Analitica. Hemograma,
perfil renal, hepaticoy
— coagulacion
« Electroforesis si sospecha
de células falciformes .
) TC CRANEO S/C
« D-dimeros
[« Tridngulo denso
« Signo de la cuerda
« Infarto venoso/edema

SOSPECHA DE

TROMBOSIS VENOSA
CEREBRAL

TC CRANEO C/C

—— NEUROIMAGEN « Defecto de repleccién

« Signo de delta vacio

RM CRANEO

« T2/FLAIR - lesiones
isquémicas
« T2*GRE > hemorragias

« T1c/c-> permeabilidad
5€nos venosos

(Contindia en pdgina siguiente)
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Figura 2. Algoritmo terapéutico en pacientes con trombosis venosa cerebral confirmada.

DIAGNGOSTICO DE TROMBOSIS VENOSA CEREBRAL

Tratamiento con heparina sédica/bajo peso molecular
Buena evolucién clinica Deterioro clinico neuroldgico o coma

|
| |

Anticogulacion oral Efecto masa grave No/leve efecto masa
Durante 3-12 meses o ‘ ‘

indefinida en funcién de
la etiologia

Valorar craniectomia Valorar tratamiento
descompresiva endovascular
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CAPITULO 3. TRAUMATISMOS

1. TRAUMATISMO CRANEOENCEFALICO GRAVE

1.1 TCE grave: concepto y epidemiologia

- Escala de coma de Glasgow (GCS): TCE grave < 8 puntos. Se valora la mejor respuesta ocu-
lar, motora y verbal (Anexo 1).

- Causa importante de mortalidad.

- Causas mas frecuentes: caidas o accidentes de transito.

- Riesgo mayor en pacientes con un status socio-econémico inferior, abuso de sustancias o
antecedentes psiquiatricos.

- 50 %: dafio organico asociado, 25 % lesiones quirirgicas, 5 % fracturas cervicales.

» Dafio cerebral primario: Ocurre en el momento del traumatismo; irreversible.
» Dafo cerebral secundario: Se debe a hematomas, edema cerebral, isquemia o va-
soespasmo. El tratamiento médico y quirdrgico trata o previene estos procesos.

1.2 Manejo inicial del paciente con TCE grave

Pardmetros que han de ser valorados y corregidos durante el traslado o a su llegada al centro
de referencia®:

= Monitorizacion de tension arterial: Evitar presion sist6lica <90 mmHg, mayor mortalidad.
= Monitorizacion de Pa02: Evitar Pa02 <60 mmHg, mayor mortalidad.

= Sedacién y relajantes musculares: (tiles para el traslado, pero interfieren con la explora-
cién neurolégicay la determinacién del GCS.

= Intubacion: Suele ser indicacién en todos los TCE grave.

Hiperventilacion/manitol: No profildctica, tnicamente en pacientes con deterioro neuro-
légico progresivo o signos indirectos de herniacién (anisocoria).

= Exploracion NRL: Determinacién GSC, inspeccidn visual del créneo (descartar signos de
evidencia de fractura de base de craneo, como el signo Battle u ojos de mapache), explora-
cion del nervio ptico (descartar defecto pupilar aferente al estimulo luminoso), diametro
pupilary reflejo fotomotor (directo y consensuado), paralisis facial periférica, examen mo-
tor al estimulo doloroso (también examina el aspecto sensitivo), reflejo plantar.
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1.3 Radiologia del TCE grave
Hallazgos emergentes que deben descartarse:

= Hematomas [ hemorragias

v

Colecciones hemorragicas extraaxiales: Apartado 7.

Hemorragia subaracnoidea: la HSA de origen traumatico asienta frecuentemente en los
surcos de la convexidad (a diferencia de la aneurismaética, en cisternas de la base).

» Hematomas intraparenquimatosos y contusiones hemorragicas: Apartado 7.
Hemorragia intraventricular: 10 % de pacientes, peor pronéstico.

v

v

= Hidrocefalia: En algunas ocasiones se produce de forma aguda.

= Edema cerebral: Obliteracion de las cisternas perimesencefalicas, IIl ventriculo o surcos.
= Anoxia cerebral: Pérdida de la diferenciacion entre la sustancia blanca/gris.

= Fracturas craneales: Apartado 5.

= Neumoencéfalo: Su presencia es sugestiva de fractura craneal con laceracién dural.

= Desviacion linea media: Desplazamiento del septum pellcido sobre la linea media a nivel
del agujero de Monro. Asociado con alteraciones del nivel de conciencia y peor pronéstico.

= Lesiones isquémicas: Poco visibles antes de las 24h tras el TCE. Clasificacion de Marshall
Clasificacion prondstica, basada en TC, la mas utilizada (Anexo 2).

1.4 Presion intracraneal y neuromonitorizacion

Existe una gran relacién entre las alteraciones de la PIC y el dafio cerebral por el TCE. El para-
metro mas determinante sobre la funcidn cerebral es el flujo sanguineo cerebral (FSC), que
influye sobre los adecuados requerimientos metabdlicos. La presion de perfusion cerebral
(PPC) (de la que depende el FSC y requiere un equipamiento mucho mas especializado®) es
mas facil de medir. Los parametros de los que depende la PPC son la tension arterial media
(TAM) y la PIC, seglin esta formula:

PPC = TAM - PIC
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Si la TAM es constante, los aumentos de PIC producen una disminucién de la PPC. Los va-
lores de normalidad de PPC se estiman superiores a 50 mmHg. Sin embargo, estudios re-
cientes demuestran que aumentos de PIC son mas perjudiciales que los cambios en la PPC,
siempre que esta esté por encima de 50-60 mmHg®*.

La fisiopatologia de la PIC sigue el siguiente modelo: los componentes intracraneales son el
parénquima cerebral (1400 ml), el volumen sanguineo cerebral (150 ml) y el LCR (150 ml), que
se encuentran en un contenedor no expansible (craneo). La PIC se distribuye de forma unifor-
me sobre la cavidad craneal. Segln la doctrina de Monro-Kellie®, la suma de los volimenes
es constante y un incremento en cualquiera de ellos se acompafia de un ascenso de la PIC
hasta un umbral en el que se produce la disminucién de volumen de otro. Si el volumen sigue
aumentando, se forzara la salida de LCR al espacio extracraneal, de sangre venosa a través de
las yugulares, o parénquima cerebral a través de la hoz, tentorio o foramen magno (herniacién
cerebral). Sila PIC llega a superar la TAM, la PPC serd igual a 0 y se producira un infarto masivo.

La hipertension intracraneal de origen traumatico puede producirse por edema, hiperemia,
lesiones traumaéticas o hipoventilacion. Los valores normales de PIC en adultos no deben
superar los 15 mmHg. En general, existe siempre indicacién de monitorizacién de PIC en
los pacientes con TCE grave’, utilizando dos tipos de monitores:

= Drenaje ventricular externo: gold standard, barato y permite drenar LCR. Puede ser dificil
de insertar en casos con ventriculos pequefios y requiere mayor mantenimiento.

= Sensores intraparenquimatosos®: mas utilizados. A través de una microtrepanacién se
inserta un catéter de fibra 6ptica y se conecta a un transductor de presion.

1.5 Tratamiento de la hipertension intracraneal

La Brain Trauma Foundation establece el valor de >22 mmHg! para iniciar tratamiento, aun-
que debe considerarse que pueden producirse deterioros clinicos y sindromes de herniacién
cerebral con valores de PIC <20 mmHg, dependiendo de la localizacién de la masa intracra-
neal (sobre todo temporal). El tratamiento de la hipertensidn intracraneal debe considerarse
como escalonado, aplicando las medidas generales a todos los pacientes y empleando las
medidas de primer nivel y posteriormente de segundo nivel si existe refractariedad®.

Medidas generales: se utilizan de forma rutinaria.

- Elevacion del cabecero de la cama a 30-45°: facilita el retorno venoso.
- Mantenimiento de la TA: mantenimiento del FSC, evitar la hipotensién con soluciones iso-
ténicas o drogas vasoactivas, si fuese necesario.
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- Evitar hipoxia, fiebre o hiperglicemia: exacerba el dafio isquémico cerebral.

- Normocarbia (PaCO, = 35-40 mmHg): la disminucién PaCO, puede producir isquemia (el
CO,, gran vasodilatador).

- Intubacién orotraqueal: necesaria por disminucién del nivel conciencia y la necesidad de
sedorrelajacion.

Medidas terapéuticas de primer nivel*

- Sedacion y relajantes musculares: evita ascensos de PIC que ocurren en determinadas
maniobras o en pacientes agitados.

- Derivacion ventricular externa: el drenaje de LCR permite disminuir la PIC con efecto in-
mediato, aunque puede ser insuficiente con el tiempo.

- Terapia hiperosmolar: suero salino hiperténico (en bolos) y manitol. Tratamiento de as-
censos puntuales de PIC. Limitado por natremiay la osmolaridad plasmética.

- Hiperventilacion leve (PaCO, = 30-35 mmHg): no profilactica, inicamente como medida
puntual en situaciones de deterioro neurolégico.
La terapia con esteroides NO esta recomendada.

Medidas terapéuticas de segundo nivel®

Si la hipertension intracraneal resulta refractaria a las medidas previas, se recomienda TC
(descartar alguna condicién susceptible de tratamiento quirdrgico) o EEG (si se sospecha sta-
tus no convulsivo).

- Craniectomia descompresiva: se realiza una craniectomia fronto-parieto-temporal de
gran tamafio. Efectiva para disminuir la PIC. El ensayo RESCUEicp” mostr6 que mejoraba la
supervivencia, pero también mas pacientes en estado vegetativo persistente.

- Terapia con altas dosis de barbitiricos: administracién de tiopental o fenobarbital, muy
eficaz para reducir los valores de PIC. Disminuye la demanda metabdlica de oxigeno, entre
otros. Impacto prondstico no bien definido. Aplicacién limitada por hipotension arterial.
Coma barbitdrico: supresion total de la actividad en el EEG.

- Hipotermia: hasta 32-35 °C, podria incrementar las posibilidades de buen pronéstico fun-
cional a largo plazo y menor mortalidad.

1.6 Fracturas craneales
Las fracturas craneales pueden clasificarse segln su tipo, localizacién o morfologia®.

= Tipo: simples (cerradas) o compuestas (abiertas).
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= Localizacion: fracturas de la convexidad y fracturas de la base del crdneo. Las de convexi-
dad son mucho mas frecuentes. Debemos conocer dos tipos especificos de fracturas de
base; fracturas de pefiasco, (longitudinales o transversales; estas Gltimas mas asociadas
con frecuencia a paralisis facial) y fracturas de clivus; asociadas con disecciones u oclusio-
nes vertebrobasilares (infartos de tronco) o déficits de pares craneales.

= Morfologia: Las fracturas lineales sélo requieren seguimiento, sin embargo, las fractu-
ras hundimiento pueden requerir reparacion quirdrgica si son abiertas, con hundimiento
mayor al grosor del craneo, hematomas o evidencia de ruptura dural. Estan relacionadas
con epilepsia postraumatica, pero su reparaciéon mediante cirugia puede no disminuir el
desarrollo de crisis®.

1.7 Hemorragias intracraneales de origen traumatico

= Hematoma epidural agudo: Hematoma extraaxial producido por una ruptura arterial.
Normalmente, fractura con lesién de la arteria meningea media. Presentacién en la TC: len-
te biconvexa. Evacuacién quirdrgica si volumen de 30 cm?, GCS <8, desviacion de la linea
media >5 mm, grosor maximo >15 mm?°. En general, el prondstico suele ser mejor que en
hematomas subdurales agudos.

= Hematoma subdural agudo: Hematoma extraaxial situado por debajo de la duramadre.
TC: forma de semiluna sobre la convexidad, aunque también puede situarse a nivel inter-
hemisférico o por encima del tentorio. Lesion mucho mas letal producida por ruptura de
venas corticales o puente. Indicaciones quirlrgicas: grosor 210 mm, desviacién de la linea
media =5 mm*, PIC >20 mmHg, asimetria pupilar, deterioro neurolégico (disminucién GCS
mayor de 2 puntos en relacién al ingreso). La mortalidad en mayores de 70 afios es muy
alta, considerar la evacuacién quirlrgica2.

= Contusiones hemorragicas: Lesiones de densidad mixta en la TC (hiper e hipodensas)
acompafiadas de efecto masa y situadas en zonas en las que existen prominencias éseas
(techo orbitario, polo temporal...). Suelen aumentar de tamafio en las primeras horas tras
el TCE y pueden ocurrir en diferido. Evacuacion quirdrgica si existe un deterioro neuroldgi-
co atribuible a la lesion, hipertensién intracraneal no controlada o signos de efecto de masa
en la TC. Algunos autores han sugerido la evacuacion si = 50 cm® o = 20 cm?® si se localizan
en el lébulo temporal y provocan desviacién de la linea media o compresion de las cister-
nas basales. Se puede realizar un enfoque no quirdrgico, con monitorizacién de laPICy TC
seriadas si no hay efecto masa significativo y PIC controladas?®.
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ANEXOS

Anexo 1. Escala de coma de Glasgow.

Apertura ocular Respuesta motora Respuesta verbal

Espontanea (4) | Obedece 6rdenes (6) | Orientado (5)

Al estimulo verbal (3) | Localiza el dolor (5) | Habla, desorientado (4)

Al estimulo doloroso (2) | Retiraaldolor (4) | Frasesinapropiadas (3)

No apertura (1) | Flexién patolégica (3) | Sonidosincomprensibles | (2)
Extensién patolégica (2) | Ninguna (1)
No respuesta (1)

Anexo 2. Clasificacion de Marshall.

Categoria Descripcion Mortalidad
Tipol Sin patologia visible en TC 6%
Tipo Il DLM <5 mm, cisternas visibles, no lesiones hiperdensas 1%
(lesién difusa) >25cm? 0
Tipo Ill (swelling) E;_M <53mm, cisternas ausentes, no lesiones hiperdensas 290
5cm

Tipo IV (shift) DLM >5 mm, no lesiones hiperdensas >25 cm?* 44 %
TipoV . L P

9 Cualquier lesién evacuada quirdrgicamente 30 %
(lesion evacuada)
Tlp(?,Vl Lesiones hiperdensas >25 cm?® no evacuada 34 %
(lesién no evacuada)
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2. TRAUMATISMO RAQUIMEDULAR

2.1 Definiciones*

= Traumatismo espinal: afectacion traumaética de cualesquiera de los elementos osteoliga-
mentarios de la columna vertebral que preserva la integridad anatémica y funcional de la
médula espinal y las raices nerviosas.

= Traumatismo raquimedular: afectacién traumatica de cualesquiera de los elementos
osteoligamentarios de la columna vertebral con alteracién de la integridad anatémica y/o
funcional de la médula espinal y/o raices nerviosas.

2.2 Epidemiologia®

La incidencia del traumatismo raquimedular es de 10 a 50 casos por millén de habitantes en
los paises desarrollados, es mas frecuente en hombres (80 %), siendo las principales causas
los accidentes de trafico (40 %) y las caidas (30 %). La distribucién por edad es bimodal con
dos picos, de 15 a 30 afios y en mayores de 60. Aproximadamente se afecta la columna cervi-
cal en un 60 %, la toracica en un 30 %y la lumbosacra en una 10 %. La presencia de espondi-
lopatia degenerativa multiplica el riesgo de dafio medular agudo por 120.

2.3 Valoracién

= Valoracion inicial in situ: todo paciente con traumatismo de alta energia (trafico y preci-
pitados) deben considerarse con traumatismo espinal hasta demostrarse lo contrario. Por
protocolo debe inmovilizarse la columna cervical con ortesis rigida, siempre. Si sospecha
afectacién toracolumbar, movilizacién en bloque.

= Valoracion inicial en urgencias: ademas del ABCDE, se evallan cuatro aspectos funda-
mentales, a) nivel afectado (cervical, dorsal, lumbar y sacro), b) grado de afectacién neu-
rolégica (completa o incompleta), c) inestabilidad hemodinamica producida por la afecta-
cién neurolégica (choque medular), y d) estabilidad biomecanica de la columna vertebral.
Los primeros dos se evallGan mediante las normas internacionales para la clasificacion
neuroldgica de lesion de la médula espinal (ISNCSCI) de la Asociacién Americana de Le-
siones Espinales (ASIA) - Tabla 1.
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2.4 Estabilizacion, evaluacion y manejo del paciente con traumatismo
raquimedular?

Inmovilizacién: cervical y movilizar en bloque, tras pruebas radioldgicas retirarlas si pro-
cede, (Tabla 5).

Hipotension (shock espinal): mantener la PAS = 90 mm Hg. a) presores si es necesario: la dopa-
mina es el agente de eleccién. Evitar Fenilefrina (no inotrépico y posible aumento reflejo del tono
vagal > bradicardia), b) hidratacién cuidadosa para reponer pérdidas (hemodindmica anormal -
propension al edema pulmonar), y c) atropina para bradicardia asociada con hipotension.

Oxigenacién: canula nasal o mascara facial si no precisa intubacién; si compromiso de la
via aérea (muUsculos intercostales paralizados o pardlisis diafragmatica por afectacion del
nervio frénico [C3, 4 y 5]). Puede deberse a bajo nivel de consciencia por TCE asociado.
Precauciones: a) elevacién de mentén (no empuje de mandibula) sin extension de cuello,
b) la intubacién nasotraqueal puede proteger la columna cervical (el paciente debe tener
respiraciones espontaneas), c) evitar traqueotomia o cricotiroidotomia si se puede (com-
promiso abordajes quirirgicos de la columna cervical anterior)*.

Valoracion neurolégica rapida: mueve brazos, manos, piernasy pies.

Sonda nasogastrica a succion: si bajo nivel de consciencia, previene el vomito y la aspira-
cién, descomprime el abdomen, y mejora la respiracion (el ileo paralitico es comin y dura
varios dias).

Catéter urinario (Foley): previene la distension de la vejiga urinaria y la retencién aguda de orina.

Regulacion de la temperatura: la paralisis vasomotora puede producir poiquilotermia
(pérdida del control de la temperatura, tratar con medios fisicos mantas de enfriamiento/
calor (seglin el caso).

Electrolitos: la hipovolemia e hipotensién aumentan la aldosterona en plasma, que puede
provocar hipopotasemia, y secundariamente arritmias cardiacas.

Evaluacion neurolégica detallada: Se clasifican seglin ASIA. (Tablas 1y 2).

- Anamnesis enfocada: mecanismo de la lesion (hiperflexion, extension, o carga axial),
pérdida del conocimiento, déficit motor o sensitivo, entumecimiento u hormigueo des-
pués de la lesion.

- Palpacion columna vertebral: sensibilidad puntual, «escalén» o espacio interespinoso
ensanchado.
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- Evaluacion motora: por grupos musculares, valoracion contraccién voluntaria del es-
finter anal.

- Evaluacion sensitiva: pinchazo (tracto espinotalamico), facial (tracto espino-trige-
minal, hasta C4), tacto ligero (tracto espinotalamico anterior), propiocepcién (cor-
dones posteriores).

- Reflejos: de estiramiento muscular (generalmente ausentes en lesiones agudas), cuta-
neoabdominales, cremastérico, bulbocavernoso, cutaneo-anal.

- Disfuncién autonémica: alteracién de la transpiracion (abdomen con transpiracién enci-
ma de la lesidn, y ausencia por debajo), incontinencia intestinal o vesical, priapismo.

= Evaluacién radiolégica: todos los pacientes deben tener pruebas de imagen (excepto
quienes cumplan los criterios de la tabla 4), de preferencia TC de columna cervical y/o RMN

sidisponible (y paciente estable), tabla 5; en caso de no disponibilidad, radiografias.

Manejo médico especifico de la lesion medular traumatica:

- Corticoterapia®: no se recomienda su administracion.

- Medicamentos experimentales/de investigacion: ninguno ha demostrado un beneficio claro.

- Tromboprofilaxis®: aspecto controvertido, iniciarla cuanto antes, maximo 72 h. si deterio-
ro motor grave; en la fase agua no se recomienda si lesiones hemorragicas extraespinales,
o si probable intervencién quirirgica. Heparina de bajo peso molecular +/- compresion
neumatica intermitente seria la opcién de eleccién. El filtro de vena cava debe dejarse tni-
camente para casos seleccionados.

Manejo quirurgico de la lesion medular traumatica* (Tabla 7):

El grado de afectacion (ASIA) (Tabla 1). Los tipos de lesion medular incompleta (Tabla 2). La
exploracién motora y de reflejos (Tabla 3). Los criterios de evaluacién radiolégica en pacien-
tes conscientes asintomaticos (Tabla 4). Los criterios de RMN espinal urgente (Tabla 5). Los
criterios de retirada de inmovilizacién cervical, Tabla 6. Las indicaciones y contraindicaciones
de la cirugia espinal urgente (Tabla 7).
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TABLAS

Tabla 1. Escala de discapacidad de la ASIA.

Tipo Grado Descripcion
A Completa No funcién motora ni sensitiva
B Incompleta Funcién sensitiva sin funcién motora por debajo del nivel afectado
C Incompleta Funcién motora preservada por debajo del nivel afectado
P Mas de la mitad de musculos con fuerza < grado 3
D Incompleta Funcién motora preservada por debajo del nivel afectado
P Mas de la mitad de musculos con fuerza > grado 3
E Normal Funcién sensitiva y motora normal

Tabla 2. Tipos de lesidn medular incompleta*.

Tipo

Clinica

Mecanismo habitual

Centromedular

Paresia de miembros superiores mayor a inferiores

Hiperextension

Medular anterior

Motor: tetraplejia por encima de C7, paraplejia por
debajo.
Disociacion sensitiva por debajo de la lesién

Isquemia traumatica

Medular posterior

Dolor y parestesias, usuamente en la nucay el torso
posterior.
Leve paresia en miembros superiores

Hiperflexion

Brown-Séquard

Ipsilateral: hemiparesia y alteracion propioceptiva y
paliestésica.

Contralateral: disociacién sensibilidad termoalgésica
y tactil

Trauma penetrante
Herniacion discal
lateral

*Modificada de Greenberg®y Youmans?.
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Tabla 3. Valoracién motora y refleja de las raices nerviosas espinales*.

Segmento | Misculo Movimiento o prueba Reflejo

C1-4 Nucales

C3-4-5 Diafragma Inspiracion, VT, VEF

C5-6 Deltoides Abduccién brazo >90°

C5-6 Biceps Flexion del codo Bicipital

C6-7 Extensor de la mufieca Extension de la mufieca

C7-8 Triceps, extensor de los dedos Extensién del codo y dedos

C8-T1 Flexor digital profundo Flexion de falanges media y distal

C8-T1 Intrinsecos de la mano ﬁg‘:g;c(;zr:jgf ng::que

T2-T9 Intercostales

T9-10 Abdominales superiores Abdlémino—
Signo de Beevor cutaneo

T11-T12 Abdominales inferiores

L2-3 Iliopsoas y aductores Flexion de la cadera Cremastérico

L3-4 Cuadriceps Extension de la rodilla Patelar

L4-5 ITSI%?;?z:tizfsrmEdiales Flexion dorsal del pie ::gzii:f)ial

L5-S1 !;%?;ng;iﬁ%f;eprzt?neo Flexién de la rodilla

L5-S1 Extensor del dedo gordo Extensién del dedo gordo del pie

S1-S2 Gastrocnemio y séleo Flexion plantar del pie Aquileo

S2-3 IE::((S: gieglig‘zl ddoelggi:jo Flexion del dedo gordo

Detrusor vesical Cuténeo anal.
S2-3-4 Rectales Contraccién anal Bulbocavernoso
Esfinteres anales Priapismo

*Modificada de Handbook of Neurosurgery 9" ed, Mark S. Greenberg®.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Tabla 4. Evaluacién radiolégica en pacientes conscientes y asintométicos*.

No esta indicada si:

GCS 15 ptsy exploracion satisfactoria

« Ausencia de alteracion del estado mental (no alcohol ni drogas)

« Ausencia de dolor y/o sensibilidad cervical

« Ausencia de déficit neurolégico

« Ausencia de lesiones asociadas que dificulten o artefacten la exploracién

La inmovilizacién cervical puede retirarse sin pruebas de imagen en estos casos

*Modificado de Greenberg?, NEXUS" y Canadian-C®.

Tabla 5. Indicaciones RMN espinal urgente*.

1 | Lesién medularincompleta con alineacién vertebral normal

2 | Deterioro neuroldgico (incluso después de la reduccién de la alineacién)

Déficit neuroldgico no explicado por los hallazgos radiolégicos

a) nivel de fractura distinto al del déficit clinico

b) no lesién ésea y sospecha de lesiones potencialmente quirdrgicas

« radiculopatia aguda progresiva (mano/pie caido o cola de caballo) por
* hernia discal traumatica
* hematoma epidural

c) tener siempre presenta la posibilidad de diseccién arterial traumatica

*Modificada de Greenberg®y Youmans:.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 6. Criterios de retirada de inmovolizacion cervical*.

Pacientes alerta, conscientes y orientados, si:
- Ausencia de déficit neurolégico
- Ausencia de hipersensibilidad y/o dolor cervical

- Rango completo de movimientos de la columna cervical

Traumatismo craneoencefalico penetrante, si:

- Ausencia de trayecto que indique posible lesion cervical

- TC columna cervical normal (informado)
- Radiografias de flexo-extension normales

Pacientes alerta, con dolor o hipersensibilidad cervical, si

- RMN columna cervical normal (si esta disponible), o disponibilidad <48 h

Pacientes obnubilados (tendencia al suefio), si
- TC columna cervical normal (informado)

- RMN columna cervical normal (si disponible), o disponibilidad <48 h

Si GCS <15 pts, nunca realizar radiografias dindmicas

*Modificada de Handbook of Neurosurgery 9™ ed, Mark S. Greenberg?®.

Tabla 7. Contraindicaciones e indicaciones de cirugia espinal urgente*.

Contraindicaciones

Indicaciones

Lesion espinal completa >24 h. de evolucion

Lesion medularincompleta
(A excepcion del sindrome centromedular)

Paciente inestable
- A nivel respiratorio o hemodinédmico

1. Deterioro neurolégico progresivo

Sindrome centromedular (controvertido)

2. Mielopatia compresiva extrinseca

Edema medular refractario (controvertido)

3. Radiculopatia compresiva extrinseca

4. Fractura compuesta o inestable

Advertencias

5. Traumatismo espinal penetrante

Laminectomia descompresiva suele asociarse a
deterioro neuroldgico agudo

6. Sindrome espinal anterior (compresivo)

En caso se descompresién (laminectomia) se prefiere
la estabilizacion primaria en el mismo tiempo
quirdrgico

7. Fractura/luxacién facetaria no reducible
* Asociada a compresion medular/radicular

*Modificada de Youmans?.
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CAPITULO 4. URGENCIAS EN TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO

1. PARKINSONISMO AGUDO

El parkinsonismo agudo hace referencia a un trastorno del movimiento hipocinético (mas fre-
cuentemente sindrome rigido-bradicinético) que se desarrolla en minutos, horas o semanas.

El parkinsonismo agudo engloba por un lado las exacerbaciones en el curso de la enferme-
dad de Parkinson y por el otro lado el parkinsonismo secundario a agentes externos o a otras
enfermedades.

Etiologia: La causa mas frecuente sera el parkinsonismo farmacolégico por bloqueadores
dopaminérgicos (BD), tanto antipsicéticos (tipicos o atipicos) como antivertiginosos (ej.
sulpirida) y procinéticos (ej. metoclopramida) (Tabla 1).

Clinica: Incluye bradicinesia, hipomimia, rigidez, temblor y alteracién de la postura y la mar-
cha principalmente. La etiologia, el curso y los sintomas pueden ser variables (Tabla 2).

= Diagnostico: El diagndstico es clinico. Las pruebas complementarias dependeran de la
etiologia sospechada y deberian incluir; neuroimagen (descartar lesiones vasculares en
GGBB, anoxia cerebral, hiperintensidad T1 en GGBB cuando existe encefalopatia hepatica,
etc.), estudio analitico completo con autoinmunidad y puncién lumbar si existe sospecha
de etiologia infecciosa o autoinmune.

Tratamiento: Retirada o disminucién del fArmaco causante, antiagregacion y control de
factores de riesgo vascular en caso de ictus, antibioterapia en infecciones o tratamiento
multidisciplinar, incluida valoracién psiquiatrica en los trastornos funcionales. En casos in-
validantes se puede realizar prueba terapéutica con Levodopa, aunque puede no ser eficaz.
Los agonistas dopaminérgicos tienen un efecto mas modesto. Estos farmacos se van dismi-
nuyendo gradualmente una vez resuelta la causa primaria.

2. DISTONIA, COREOBALISMO Y MIOCLONIAS
Distonia

La distonia es un trastorno del movimiento producido por la co-contraccién de musculos
antagénicos de manera sostenida que dara lugar a la adquisicién de posturas anémalas o
movimientos repetitivos. Las distonias se clasificaran segtn su distribucién corporal, edad de
inicioy causa (Tabla 3).

= Fenomenologia: La distonia se presenta con posturas forzadas y anémalas, siendo poco fre-
cuentes las posturas fijas e irreductibles (que se pueden presentar en EP y otras enfermeades
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neurodegenerativas en estados avanzados). En ocasiones puede manifestarse como un tras-
torno mixto y acompaniarse de atetosis o corea. Los pacientes con distonia pueden mostrar
"truco sensitivo" (ej; tocarse el mentén con la mano para corregir la torticolis o masticar chicle
en las distonias oro-faciales). El movimiento suele ser sostenido e involucrar los mismos gru-
pos musculares con un predominio direccional. En el diagnéstico diferencial hay que tener
en cuenta las mioclonias (de duracién mas breve), la corea (el movimiento fluye de un lado a
otro), el temblor (el movimiento oscila ritmicamente sobre un eje) o los tics (se preceden de
sensacion de urgencia por realizar el movimiento y alivio tras realizarlo).

= Etiologia: Las distintas etiologias se detallan en la tabla 3. Dentro de las distonias agudas
(motivo mas comun de consulta en urgencias) la mas frecuente serd la distonia secundaria
afarmacos (cominmente antipsicéticos). Algunas pistas para identificar la distonia secun-
daria son: historia de exposicion a farmacos (sobre todo antipsicéticos de alta potencia 'y
administracion parenteral), TCE, encefalitis o hipoxia perinatal, distonia con el reposo al
debut, localizacién atipica para la edad o hemidistonia. Otros factores de riesgo seran ser
varén (entre 10-19 afios), episodio previo de distonia, consumo de cocaina, deshidratacion,
disfuncion hepatica, VIH e hipoparatiroidismo.

= Clinica: La principal regiéon comprometida es la crdneo-cervical (40 %); torti/retrocollis, dis-
tonia mandibular (desviacién lateral, trismus), ocular (blefaroespasmo, crisis oculogiras),
orolingual (labiales, protrusion lingual) y faringeas o laringeas (disartria, disfagia, estridor).
Menos frecuente tronco (opistétono) y formas generalizadas. La hemidistonia suele produ-
cirse por causa estructural subyacente.

= Tratamiento: La distonia aguda responde de forma rapida al tratamiento con anticolinérgi-
cos. El mas usado es el biperideno, que se administra segln el algoritmo de la tabla 4. Otra
opciodn seria el uso de antihistaminicos como prometazina 50 mg IM, prociclidina 5 mgIM o
benzatropina2 mgIM /IV. En el caso de crisis oculogiras esta indicado el uso de clonazepam
0.5-4 mg. La difenhidramina 50-100 mg IM /IV/via oral (VO) y el diazepam 5-10 mg IV son
alternativas validas.

Coreo-balismo
El espectro coreiforme incluye corea, atetosis y balismo.

= Fenomenologia: La Corea se caracteriza por ser un movimiento involuntario, rapido e im-
predecible. La velocidad, ritmo y direccién son variables y las extremidades fluyen desde
una parte del cuerpo hasta otra. La Atetosis engloba un conjunto de movimientos mas len-
tos, sinuosos, que afectan las extremidades a nivel distal. El Balismo por contra, afectara
mas a la parte proximal y tendra una mayor amplitud y velocidad. Es habitual la presenta-
cioén conjunta de éstas.
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Clasificacidn: La corea se divide en primaria (que puede ser hereditaria o idiopatica) y
secundaria o adquirida. Las primarias suelen ser de inicio larvado y simétricas, mientras
que las adquiridas pueden ser asimétricas o unilaterales (hemicorea-hemibalismo) y de
curso agudo o subagudo, por lo que seran motivo de consulta en urgencias con mas
frecuencia.

Etiologia: Se han descrito multiples causas de corea (Tabla 5). Las causas mas comunes
de consulta en urgencias seran, por un lado, la hemicorea-hemibalismo por ictus e hiper-
glicemia no cetésica, y por el otro lado, la corea generalizada metabélica, farmacolégica y
autoinmune.

Diagnostico: Se debe realizar un estudio analitico completo que incluya glicemia, electro-
litos, funcién hepatica, renal, tiroidea y autoinmunidad (especialmente antifosfolipidos,
ASLO y antineuronales). Neuroimagen con TC o preferentemente RM. Completar estudio
con PL en caso de sospecha de encefalitis infecciosa o autoinmune. Realizar estudio gené-
tico si antecedentes familiares relevantes.

Tratamiento: Abordar la causa primaria. Si la corea es incapacitante se realiza tratamiento
sintomatico mediante bloqueadores dopaminérgicos (BD). Por su mejor perfil de efectos
secundarios los neurolépticos atipicos como aripiprazol, olanzapina o risperidona actual-
mente se prefieren sobre los tipicos como el haloperidol. La tetrabenazina (inhibidor del
VMAT2) es la primera linea de tratamiento de la corea en la E. Huntington. Las benzodiaze-
pinas tienen un efecto modesto sobre la corea.

Mioclonias

Fenomenologia: Las mioclonias son movimientos involuntarios subitos, espasmddicos y
breves. Pueden ser positivas (causadas por contracciéon muscular) o negativas (por pér-
dida breve de tono muscular), como en la asterixis. Estas Gltimas son menos frecuentes
y suelen verse en encefalopatia hepética (flapping) o urémica y en post-anoxia cerebral.
Pueden ser en reposo pero suelen empeorar con la accién y desencadenarse con estimu-
los externos téctiles o acusticos (indicativo de origen cortical).

Clasificacion: Segln su distribucion las mioclonias pueden ser focales (extremidades en
su parte distal, velo-palatinas) o generalizadas. Su clasificacién por origen se describe en
la Figura 1. Las corticales pueden ser mas focales pero también generalizadas (afectando
zonas de mayor representacion cortical) y las subcorticales méas generalizadas.

Diagnéstico: importante realizar una anamnesis completa prestando especial atencién a
todos aquellos eventos que precedan al inicio de las mioclonias (p.ej, farmacos nuevos,
cuadro infeccioso, etc.). Como pruebas complementarias basicas se deben incluir; analitica
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Bl

10.

11.

12.

13.

con electrolitos (con Ca*? y Mg*?), glucosa, funcién renal y hepatica, estudio de téxicos en
orina, neuroimagen y EEG (excepto si la causa esta clara).

Etiologia: Por orden de frecuencia en tabla 6.

Tratamiento: El tratamiento debe ir dirigido a la causa si esta se ha identificado. Si la etiolo-
gia es dudosa o no es tratable, debe iniciarse tratamiento sintomatico. Se recomienda que
este se elija en funcién del origen sospechado de las mioclonias individualizando segun
efectos adversos y comorbilidades del paciente. Este se resume en la tabla 7.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Etiologias de Parkinsonismo agudo.

« Cualquier farmaco que interfiera en la transmisién de dopamina. Mas tipicos:
bloqueadores del receptor dopaminérgico D2 incluyendo antipsicéticos de 1% y
2% generacion, proclorperazina y metoclopramida. Otros; flunaricina, cinaricina,
ADT, tacrina, carbamazepina, fenitoina, valproato, lamotrigina, MPTP, anfoterici-
na B, algunos quimioterapicos, etc.

Farmacolégica

También sindrome neuroléptico maligno y sindrome serotoninérgico.

Lesiones estructurales cerebrales causantes de disfuncién de los GGBB y sus co-
nexiones (infartos isquémicos lacunares multiples en los GGBB mas frecuentes).

Estructural ) - i
« Otras: Lesiones ocupantes de espacio como tumores de tronco o fosa posterior,
aneurismas o hemorragias. Hidrocefalia normotensiva u obstructiva.
2. « Mondxido de carbono, MPTP, manganeso, cianuro, alcohol metilico, disulfiram,
Toxica

etc.

Mielinolisis central y extra-pontina por correccion rapida del sodio, hipoxia cere-

Metabélica bral, encefalopatia hepética.

Rabia, tétanos, meningitis virica/bacteriana, complejo demencia-SIDA, pancen-
Infecciosa cefalitis esclerosante subaguda, encefalitis japonesa, M.Pneumoniae, Influenza A,
West Nile virus, Virus Coxsackie, etc.

Sindrome paraneoplésico, encefalitis autoinmune, sindrome antifosfolipido pri-

AUEIHTGO mario, Lupus eritematoso sistémico (LES).
Psiquiatrica « Catatonia, simulacién o trastorno conversivo.
Genética « Distonia-parkinsonismo agudo (DTY12).

(Contintia en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Clinica principal de parkinsonismo agudo segtn la etiologia.

Normalmente algunas semanas desde el inicio del farmaco.

Farmacolégica | . En pacientes con EP, empeoramiento agudo con la administracién de bloquea-
dores dopaminérgicos o retirada de tratamiento.

Tipicamente asimétrico. El parkinsonismo vascular se manifiesta dentro de los 6

B meses del evento con bradicinesia +/- rigidez e inestabilidad postural.

La intoxicacién con CO hay que sospecharla cuando el paciente presente ence-
falopatia. Los sintomas mas frecuentes dentro del parkinsonismo en este caso,
Toxica son alteraciones de la marcha, bradicinesia e incontinencia urinaria. La clinica
suele ser mas generalizada. La intoxicacion por MPTP es muy similar a la EP
idiopatica. Drogas y sustancias adulterantes de estas.

La hipoxia cerebral puede resultar en sindrome rigido-acinético tardio con par-

Szl kinsonismo y distonia y suele presentarse dentro del primer mes.

Inicio precoz, parkinsonismo simétrico y predominantemente motor con rapida

Infecciosa A p P - - :
progresion de los sintomas. Ademas signos infecciosos como la fiebre.

Inicio simétrico y normalmente subagudo. Suelen presentarse con bradicinesia,
Autoinmune temblor, rigidez y hipomimia facial. Ademas se pueden acompaiiar de mutismo,
psicosis o crisis.

El trastorno conversivo hay que sospecharlo cuando; signos incongruentes con
Psiquiatrica enfermedades organicas, distractibilidad y variabilidad, movimientos anorma-
les mdltiples, respuesta a placebo, etc.

Genética

Distonia-parkinsonismo agudo.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 3. Clasificacion de las distonias y etiologia.

Distribucion | Focal Los movimientos afectan solo una parte del cuerpo-> Distonia cervi-
cal, blefaroespasmo, disfonia espasmédica, distonia oromandibular
y distonia braquial.
Segmentaria Los movimientos afectan dos a mas areas corporales contiguas—>
Sindrome de Meige, distonia craneo-cervical y distonia bibraquial.
Multifocal Los movimientos afectan dos o més éreas corporales no contiguas.
Hemidistonia | Los movimientos afectan un hemicuerpo.
Generalizada Los movimientos afectan ambas extremidades inferiores (o una +
tronco) + otra area corporal.
Debut Precoz Suele empezar afectando una extremidad.
(<26 afos) Peor prondstico, el 50 % progresan a generalizadas.
Tardia Suele empezar afectando el cuello o los nervios craneales.
(>26 afios) Mejor pronéstico; suele persistir focal o segmentaria.
Causa Primaria Distonia idiopatica (no presenta otros sintomas neurolégicos).
Secundaria « Farmacoldgica: Antipsicéticos (Haloperidol, flufenazina, pimozi-

da), antidepresivos (ISRS) y antieméticos (metoclopramida). Otros
(menos frecuentes): anestésicos, calcio-antagonistas, anti-malari-
cos, triptantes, benzodiazepinas, etc.

« Infecciosa (encefalitis, tétanos).

+ Metabdlica (tirotoxicosis, enfermedad de Wilson, acidemia glutari-
ca, enfermedad de Leigh), téxica (mondxido de carbono).

« Inflamatoria (espasmos ténicos en esclerosis multiple o neuro-
mielitis optica).

« Estructural (neoplasias, malformaciones arteriovenosas, acciden-
te vascular cerebral especialmente en ganglios basales o fosa pos-
terior, calcificaciones).

« Focal idiopatica (blefaroespasmo, distonia del escribiente).
« Genética (distonia sensible a L-dopa).

« Degenerativa (distonia laringea en atrofia multisistema, degenera-
cién cortico-basal, asociadas a enfermedad de Parkinson).

« Asociada a otros parkinsonismos o trastornos del movimiento
como corea o ataxia.

« Otras: hipoxia, traumatismo craneo-encefalico, alcalosis respira-
toria o metabdlica.

(Contintia en pdgina siguiente)
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Tabla 4. Algoritmo de tratamiento de la distonia aguda con Biperideno.

Tratamiento

Leve Biperideno via oral 4-6 mg/dia durante 1-7 dias (para prevenir recurrencias).

Biperideno via intramuscular 5 mg o via endovenosa 1 ampolla de 5 mg en 4cc SF.
Moderado Efecto terapéutico en unos 20 minutos. Si no hay respuesta repetir cada 30 minutos
Severo hasta un méaximo de 20 mg (4 aplicaciones).

+Se puede combinar con oral para prevenir recurrencias.

Tabla 5. Etiologias de Corea.

Genética Enfermedad de Huntington, Coreoacantocitosis, Mutaciones Cr9orf72...

« Ictus isquémico o hemorrégico. Suele ser unilateral y contralateral a la lesién. Lo-

calizacién tipica nucleo subtalamico, pero no exclusiva.
Vascular

Otras: Circulacidn extracorpérea (sobre todo nifios), post-andxicas, paralisis ce-
rebral infantil.

.

Corea de Sydenham: La causa mas frecuente de corea en nifios. Es una de las mani-
festaciones de la fiebre reumética u otras infecciones por Estreptococo tipo A.

Enfermedad sistémica: Sindrome antifosfolipido (mas comun), LES, Behget, vas-
culitis IgA, poliarteritis nodosa, angitis del sistema nervioso central, enfermedad
Autoinmune celiaca o sarcoidosis.

Corea paraneoplasica: Suele asociarse a anticuerpos CRMP5-antiCV2 en pacien-
tes con cancer de célula pequefia de pulmén o ADK, también a anti-Hu, anti-LG1,
anti-CASPR2 o anti-NMDA.

Encefalitis autoinmune no paraneoplasica: AntilGLON5, antiLGL1...

.

Hiperglicemia no cetdsica (menos frecuente hipoglicemia), hipernatremia, hipo-

B natremia, hipomagnesemia, hipocalcemia, déficit de B12, hipertiroidismo, hipo-

Endocrino L Lo e o
calcemia, insuficiencia renal, celiaquia, corea gravidica.
fecci « Infeccion por VIH (mas frecuente) o por infecciones oportunistas asociadas, me-
IFl"\'eccwsa / ningitis bacteriana, virica, TBC, meningitis aséptica, Lyme.
riones . ,
» Prionopatias: Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob.
Téxicos « Estimulantes como cocaina, anfetaminas, heroina (deprivacion), consumo fre-

cuente de alcohol, mondxido de carbono, manganeso, metanol...

Discinesias tardias por bloqueadores dopaminérgicos, discinesias por levodopa,
Farmacolégica inhibidores de la COMT, agonistas dopaminérgicos (sobre todo EP fluctuantes),
anticonceptivos orales, otros...

Estructural Neoplasias, traumatismo.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 6. Clasificacion etiol6gica de las mioclonias.

Sintomaticas

Secundarias; encefalopatia andxica, alteraciones metabdlicas (uremia, hipoprotei-
nemia, hipernatremia, hipokaliemia, etc.) téxicos, farmacos (opiaceos, litio, antide-
presivos triciclicos, imipenem y cefuroxima), enfermedades neurodegenerativas,
Creutzfeldt-Jakob, infecciones, etc.

Epilépticas

Crisis o sintoma dentro de un sindrome epiléptico.

Esenciales

Primaria. Puede ser hereditaria o esporadica.

Fisiologicas

Del suefio, estrés, ejercicio, etc.

Psicégenas

Incongruencias (variabilidad de amplitud, localizacion y frecuencia, etc.).

Tabla 7. Tratamiento de las mioclonias segtin su origen.

Tratamiento

Corticales

Levetiracetam como primera linea 1000-3000 mg/dia en 2-3 dosis. En segun-
da linea clonazepam 1-3 mg/dia o Valproico 500-2000 mg/dia (o en combi-
nacion).

Cortico-Subcorticales

Valproico 500-2000 mg/dia. Si no se puede dar o no se tolera: Lamotrigina
o Levetiracetam.

Subcorticales

Clonazepam 1-3 mg/dia. Como 2° linea; Zonisamida 300-500 mg/dia. En las
mioclonias palatinas pueden ser (tiles las inyecciones de toxina botulinica.

Periféricas

Toxina botulinica (espasmo hemifacial). Como 22 linea carbamazepina.

(Contintia en pdgina siguiente)
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Figura 1. Clasificacion de las mioclonias seglin su origen.

-126 -



CAPITULO 4. URGENCIAS EN TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO

3. SINDROME NEUROLEPTICO MALIGNO

3.1 Introduccion y fisiopatologia

La incidencia de casos de sindrome neuroléptico maligno (SNM) puede considerarse baja,
teniendo en cuenta la prevalencia en el consumo de neurolépticos. No obstante, el diagnds-
tico de este cuadro sigue siendo un reto, y su manejo es complejo, ya que desconocemos su
causa. Fisiopatolégicamente se caracteriza por la disminucién de funcién dopaminérgica a
nivel central, cominmente provocada por la retirada de tratamiento dopaminérgico o bien
consecuencia de la administracion de antipsicéticos, como el haloperidol, o bloqueantes do-
paminérgicos, como la metoclopramida. Se trata de un efecto idiosincrasico de los bloquean-
tes dopaminérgicos, aunque existe relacién con la dosis.

3.2 Sintomatologia y evolucion

Los rasgos clinicos mas caracteristicos son la hipertermia y la rigidez, presentes en el 88 %y
86 % de los casos, respectivamentet. Por tanto, el diagndstico debe sospecharse en cualquier
paciente que desarrolle un cuadro de rigidez e hipertermia y que esté en tratamiento con
antagonistas dopaminérgicos o bien que haya suspendido recientemente el tratamiento con
agonistas dopaminérgicos. La temperatura puede llegar a ser tan elevada como 42 °C y la
rigidez es descrita como en “tubo de plomo”, ya que resiste el movimiento pasivo. Es también
muy frecuente la afectacion del estado mental, ya sea en forma de delirio, mutismo, catatonia
o0 agitacion?. Si bien es cierto que en estadios iniciales puede no estar presente, su ausencia
debe hacer pensar en un diagnéstico alternativo.

Existen otros signos y sintomas que suelen acompafiar al sindrome, aunque no de manera
tan frecuente. Ocurre asi con la elevacion de enzimas musculares (aumento de la creatin-fos-
fo-quinasa, CPK), que esta presente en aproximadamente el 70 % de los casos publicados y
que indica la gravedad de la contraccién muscular involuntaria presente en el SNM. En algu-
nos criterios diagndsticos se especifica qué grado de elevaciéon debe considerarse como cri-
terio para el diagnéstico, sin embargo, la realidad es que la elevacién de CPK se debe utilizar
como dato para cuantificar la gravedad de la rigidez muscular y no como criterio diagndstico.

La activacién del sistema nervioso simpatico, con la consiguiente taquicardia, diaforesis o al-
teracion de la presion arterial con importante labilidad, son también signos clinicos presentes
en un 60 % - 40 % de los casos, respectivamente’.

En cuanto a datos de laboratorio, aunque se desconoce la causa, se cree que podria existir
cierto grado de inflamacién que se refleja en leucocitosis o incluso elevacién de reactantes
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de fase aguda, al menos durante la fase sintomatica. Otro interesante dato de laboratorio que
puede estar presente en estos casos es el descenso en los niveles de hierro. Este descenso se
observa también en cuadros inflamatorios, asi como en estados hipodopaminérgicos, como
el sindrome de piernas inquietas, y se relaciona con el descenso en la actividad de los recep-
tores D2y alteraciones en niveles de dopamina en el estriado®.

El cuadro suele durar entre 7-14 dias y en cuanto a la progresion de los sintomas, se inicia
habitualmente con la afectacion del estado mental, seguido de la rigidez muscular, la inestabi-
lidad autonémicay finalmente la hipertermia“. La elevacion de la temperatura se debe tanto al
incremento del tono muscular, que genera calor, como a una activacién del sistema nervioso
simpatico, con la consiguiente elevacion de catecolaminas, epinefrina, norepinefrina y seroto-
nina, asi como una importante vasoconstricciéon que dificulta el descenso de la temperatura.

En términos de gravedad, se trata de un cuadro habitualmente leve-moderado, aunque pue-
de llegar a ser fatal y provocar mortalidad, por complicaciones derivadas como el fallo renal,
resultado de la rabdomiolisis, o la neumonia.

En relacién con los factores de riesgo para el desarrollo del cuadro, el uso concomitante de
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), una practica habitual en com-
binacién con neurolépticos, aumenta el riesgo de desarrollo de SNM, ya que disminuye la
liberacién de dopaminay por tanto facilita el desarrollo del SNM°. Por otro lado, es importan-
te aclarar que el SNM puede aparecer tanto en pacientes que inician tratamiento con neuro-
lépticos, tras una dosis Unica inicial, como en personas que llevan afios en tratamiento con
antipsicéticos con dosis estables®.

3.3 Tratamiento

El tratamiento del SNM consiste en la correccién de la causa farmacolégica del mismo. En el
caso de que la causa sea la retirada de tratamiento dopaminérgico seria la administracién
de agonistas dopaminérgicos, no siendo clara la indicacién de administrar agonistas dopa-
minérgicos en los casos relacionados con la administracién de neurolépticos. Los farmacos
indicados serian bromocriptina, levodopa o amantadina, por su efecto dopaminérgico. Ade-
mas, el tratamiento incluye la disminucién de la actividad noradrenérgica. Con este fin esta
indicado el uso de benzodiacepinas, como primera linea de tratamiento, y se postula como
tratamiento de uso en unidad de intensivos la dexmedetomidina, por su efecto sedante y
simpaticolitico. En tercer lugar, estaria indicada la disminucién de la hiperactividad muscular,
para lo cual se recomienda el uso de relajantes musculares. Se ha postulado el uso de dantro-
leno, un relajante muscular de accién directa periférica, tal y como se indica en la hipertermia
maligna, aunque los resultados de las diferentes series son contradictorios?. No obstante, te-
niendo en cuenta la fisiopatologia del cuadro y la elevacidn de reactantes de fase aguda que
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tiene lugar, parece adecuado el uso combinado de agonistas dopaminérgicos, dantroleno y
metilprednisolona, como anti-inflamatorio’. No hay ensayos que comparen el tratamiento
farmacoldgico con la terapia electroconvulsiva, aunque la similitud del SNM con la catatonia
maligna, sugiere que puede ser una alternativa en pacientes no respondedores a la terapia
farmacoldgica.

Finalmente, es de suma importancia el manejo del tratamiento tras el SNM, ya que la mayoria
de los pacientes que estaban en tratamiento con neurolépticos necesitan mantener dicho tra-
tamiento a largo plazo. Aunque existe riesgo de recaida, se considera segura la reintroduccion
del tratamiento antipsicético una vez hayan pasado al menos 2 semanas desde la resolucién
del SNME.

3.4 Manejo terapéutico

Caso leve-moderado

Cese del tratamiento antidopaminérgico e inicio de lorazepam, ajustando dosis en funcién
de la gravedad de la taquicardia, la rigidez y la agitacion. Se recomiendan dosis de 1-2 mg
oral o intramuscular cada 4-6 horas de lorazepam o bien diazepam 10 mg intravenoso cada
8 horas. En los casos secundarios a la discontinuacién de tratamiento con agonistas dopa-
minérgicos, introduccién de agonistas, bien el habitual, bromocriptina o amantadina a dosis
de 200-400 mg al dia.

En caso de progresion con empeoramiento

Se recomiendan medidas fisicas para el descenso de la hipertermia, asi como inicio de
bromocriptina a dosis de hasta 10 mg cada 6 horas, bien oral o bien a través de sonda naso-
gastrica. Se debe vigilar la aparicién de hipotension, discinesias o alucinaciones, como efec-
tos adversos de la bromocriptina.

Casos graves con hipertermia y rigidez intensa

Administracion de relajantes musculares, en combinacién con sedantes, para controlar la ri-
gidez y la hipertermia.

Casos de hipertermia >40 °C y rigidez intensa

Considerar la administracion de dantroleno, intravenoso, a dosis de entre 3-5 mg/kg, cada 8 ho-
ras (maximo 10 mg/kg/dia). Si esta preservada la via oral, dosis de 100-400 mg/dia dividida en 4
veces al dia. Vigilar la aparicion de toxicidad hepatica, como efecto adverso del dantroleno.
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Tanto dantroleno como bromocriptina se deben mantener al menos durante 10 dias una vez
iniciados, para evitar una recaida.

3.5 Diagnostico diferencial

En pacientes con un cuadro clinico caracterizado por hipertermia, rigidez muscular, ines-
tabilidad autonémica y alteracion del estado mental, se debe llevar a cabo un diagnéstico
diferencial con el sindrome serotoninérgico (SS). La causa subyacente en este caso sera el
uso de antidepresivos serotoninérgicos, no obstante, su combinacién con antipsicéticos ati-
picos es habitual.

Las diferencias radican en la instauracién, siendo rapidamente progresiva en el caso del SS,
que aparece de manera aguda tras la administraciéon de tratamiento serotoninérgico, ya sea
un inicio o una sobredosificacién, mientras que en el SNM los pacientes desarrollan los sinto-
mas a lo largo de dias. En segundo lugar, en el SNM el cuadro motor se caracteriza por rigidez
e hipocinesia, mientras que en el SS se trata de un cuadro hipercinético con afectacién predo-
minante de extremidades inferiores, que suele asociar clonias, ataxia e hiperreflexia. En caso
de dudas en el diagnéstico diferencial, se recomienda el uso de BZP como tratamiento, ya que
en el caso del SNM la administracién de neurolépticos empeoraria el cuadro y en el caso del
SS la administracién de bromocriptina podria empeorar el sindrome.

Se incluye en el diagnéstico diferencial el sindrome de parkinsonismo-hiperpirexia, también
llamado sindrome neuroléptico maligno-like, que tiene lugar en pacientes con enfermedad
de Parkinson, parkinsonismo o demencia por cuerpos de Lewy en los que se retira el trata-
miento dopaminérgico. Las manifestaciones clinicas son superponibles a las del SNM, predo-
minando un cuadro de rigidez parkinsoniana e hipocinesia en el aspecto motor. Su tratamien-
to consiste en la reintroduccién del tratamiento dopaminérgico®.

Es necesario incluir en el diagndstico diferencial asi mismo los sindromes simpaticomimé-
ticos, anticolinérgicos, la hipertermia maligna o el tétanos. De igual modo, se incluyen en
el diagndstico diferencial enfermedades sistémicas que cursan con fiebre, como la menin-
goencefalitis, ya sea infecciosa o inmunomediada, el sindrome de persona rigida o el estado
epiléptico no convulsivo. Otros cuadros que pueden cursar con elevacion de temperatura y
alteracion del estado mental son la sepsis y el hipertiroidismo, que se deben descartar.
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4. URGENCIAS EN EL MANEJO DE PACIENTES CON TERAPIAS DE SEGUNDA LiNEA
EN LA ENFERMEDAD DE PARKINSON

Las terapias de segunda linea en la enfermedad de Parkinson son una opcién terapéutica
eficaz para aquellos pacientes en los que el tratamiento farmacoldgico por via oral o transdér-
mica ha resultado insuficiente para controlar los sintomas de la enfermedad.

En la actualidad disponemos de tres terapias de segunda linea, la estimulacién cerebral pro-
funda (ECP), la infusién subcutdnea continua de apomorfina y la infusién intraduodenal de
levodopa (Duodopa®).

Las tres terapias pueden presentar complicaciones relacionadas con la estimulacion dopami-
nérgica y pueden requerir tratamiento urgente. Las mas frecuentes son:

= Complicaciones motoras: estados rigidos acinéticos severos como el parkinsonismo
agudo o el sindrome parkinsonismo-hiperpirexia, o por el contrario estados hiperciné-
ticos como las discinesias agudas o la tormenta discinética (relacionada sobre todo con
ECP en la fase quirdrgica). En ambos casos hay que comprobar el correcto funciona-
miento del sistema, descartar patologia intercurrente o secundarismos farmacolégicos
y ajustar la programacién de la ECP o la dosis de farmaco en el caso de infusién de apo-
morfinay Duodopa

= Complicaciones no motoras: sintomas neuropsiquiatricos que incluyen psicosis, trastorno
del control de impulsos o sindrome confusional, como ocurre en ocasiones en el postope-
ratorio de la ECP. Conviene descartar la presencia de infecciones u otros trastornos con-
comitantes, ajustar la terapia suspendiendo aquellos farmacos que no sean esenciales y
puedan favorecer la aparicion de esta sintomatologia y si es preciso, asociar neurolépticos
como quetiapina o clozapina.

También pueden existir otras complicaciones especificas de cada terapia que se detallan a
continuacion.

4.1 Urgencias relacionadas con la perfusion intestinal de levodopa

El tratamiento con infusién intestinal de levodopa implica la colocacién de una sonda inter-
na a nivel duodenal a través de la realizacién de una gastrostomia endoscépica percuténea.
La mayoria de complicaciones urgentes tienen lugar en la primera semana tras el inicio del
tratamiento y guardan relacién con el procedimiento endoscépico. Las mas frecuentes son
el neumoperitoneo, hemorragia, peritonitis, ileo paralitico y neumonias por aspiraciéon que
deberan ser detectadas y tratadas de manera urgente para su resolucion.
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Otras complicaciones relacionadas con la sonda o el sistema de infusidn incluyen la obs-
truccién de la sonda interna por formacién de bucles, nudos u obstruccién intraluminal, su
migracion, la formacién de fitobezoar, la rotura de las conexiones o de la sonda, y el fallo de
la bomba de infusion. En los casos en que se requiera interrumpir la infusién duodenal de
levodopa, debera reintroducirse el tratamiento sustitutivo por via oral.

Las complicaciones mas frecuentes relacionadas con el estoma son las infecciones periesto-
males que deben ser tratadas precozmente con antibioterapia empirica, habiendo realizado
previamente cultivo y antibiograma del exudado. Una vez identificado el gérmen responsable
se modificara el tratamiento antibidtico si fuera necesario. En estos casos, es necesario insistir
en la necesidad de una adecuada higiene y limpieza del mismo. Los granulomas periesto-
males sangran con facilidad lo que puede motivar su atencién en el servicio de urgencias; su
recidiva es frecuente por lo que deben tratarse con nitrato de plata.

El aumento de la biodisponibilidad de levodopa a través de la infusion duodenal puede oca-
sionar complicaciones motoras (fluctuacionesy discinesias) y neuropsiquiatricas (alucinacio-
nesy psicosis) que precisan el ajuste individualizado de la dosis de infusién.

Es importante informar al paciente y a su cuidador para que sepan diferenciar entre la pre-
sencia de complicaciones urgentes, como fiebre, vomitos o dolor abdominal que requieren
su atencién en el servicio de urgencias, de las complicaciones no urgentes, como el mal fun-
cionamiento de la bomba que puede ser abordado en consulta ambulatoria de neurologia.
Es recomendable darles instrucciones por escrito, para que conozcan la dosis equivalente
de levodopa oral que deben de tomar en el caso de que hubiese que suspender su infusién
duodenal. Del mismo modo es importante que sepan identificar la presencia de discinesias
incapacitantes que requieran la interrupcién transitoria de la infusién de levodopa, o por el
contrario, la aparicion de episodios OFF que puedan beneficiarse de una dosis extra.

De forma excepcional se han descrito casos de polineuropatia aguda axonal en pacientes con
perfusion intestinal de levodopa, en relacidn con déficit de vitamina B12, que podria requerir
atencién urgente.

4.2 Urgencias relacionadas con la apomorfina subcutanea en perfusion continua

En general, entre los pacientes que siguen tratamiento con apomorfina subcutanea, los
efectos adversos descritos suelen ser leves y reversibles. Son pocos los que presentan
complicaciones graves susceptibles de una actuacién urgente. No obstante, se expondran
a continuacidn los aspectos mas relevantes que por frecuencia de asociaciéon deben tener-
se en cuenta, asi como su abordaje, aunque algunas de las estrategias de manejo no han
sido evaluadas formalmente.
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Las alteraciones cutaneas son muy frecuentes, especialmente la apariciéon de nédulos.
Aparte de las recomendaciones basicas para su prevencién y tratamiento, es fundamental
mantener una higiene adecuada de la piel con el fin de evitar la formacion de abscesos en
el lugar de la inyeccidn, o la formacion de tlceras necréticas que precisaran antibioterapia
de amplio espectro e incluso drenaje o desbridacién quirdrgica.

Nauseas y vomitos: se recomienda la prevencién/tratamiento con domperidona (30-60
mg/dia). Debe iniciarse unos dias antes de comenzar con la terapia con apomorfinay man-
tenerse unas 3-6 semanas. Si aun asi no se controlan, podria ser necesaria la suspension
del tratamiento.

Hipotension ortostatica (HO): se trata de un efecto secundario frecuente, que para evitar
su aparicién y disminuir el riesgo de sincope, se puede iniciar su administracién con el
paciente sentado o reclinado. También se recomienda una ingesta de sal adecuada (6-12
g/dia) y de liquidos (2-5 L/dia). Una vez que aparece la HO se puede iniciar tratamiento
con domperidona (30-60 mg/dia), fludrocortisona (0,1 mg/dia), midodrine (2,5-10 mg) e
incluso droxidopa (100-600 mg).

Trastornos conductuales: los trastornos del control de impulsos, el sindrome de disregulacién
dopaminérgica u otros sintomas neuropsiquiatricos pueden aparecer con cierta frecuencia. En
estos casos el manejo es similar al de otras complicaciones psiquiatricas. En los casos graves
podria ser necesario no sélo la disminucién, sino la retirada del tratamiento con apomorfina.

Sedacion o somnolencia diurna excesiva: puede tratarse intentando disminuir la dosis
total de dopamina o con agentes que promuevan la vigilia como pitolisant o modafinilo.

Arritmias supraventriculares, ventriculares y fallo cardiaco: debe tenerse en cuenta en
pacientes que precisan dosis superiores a 6 mg, en aquellos que tienen antecedentes de
riesgo (torsade de pointes, bradicardia o alteraciones de los electrolitos), edad avanzada,
los tratados de forma concomitante con farmacos que alargan QT, y aquellos pacientes con
antecedentes de cirugia toracica o esofagectomia. En estos casos, se debe suspender el tra-
tamiento con apomorfina. El uso de antiarritmicos como la propafenona o la amiodarona
puede ser necesario.

Sindrome hipereosinofilico: la suspension de la infusién consigue la completa resolucion
del cuadro. En otros casos, se precisa tratamiento con prednisona para el control de los
sintomas, mientras se buscan otras alternativas terapéuticas.

Anemia hemolitica: si se demuestra positividad del test de Coombs y existe constancia de
anemia franca o anemizacién progresiva, se debe retirar el tratamiento con apomorfina y
proceder al ajuste del resto de medicaciéon dopaminérgica.
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= Habones: pueden ser de distribucidn generalizada y aumentar su severidad a lo largo
del dia tras el inicio de la perfusién, desapareciendo con su retirada. Son debidos a
una reaccién histaminica y pueden precisar la reduccién de dosis de apomorfinay la
asociacion de cetirizina o maleato de dexclorfeniramina como tratamiento sintoma-
tico. Los protocolos de desensibilizacién y de induccién de tolerancia podrian ayudar
a evitar el cuadro.

4.3 Urgencias relacionadas con la estimulacion cerebral profunda

La terapia con ECP consiste en un sistema de neuroestimulaciéon implantable que modula una
red cerebral patolégica mediante una técnica guiada, no ablativa y reversible.

Las urgencias relacionadas con la ECP se pueden dividir en:
= Relacionadas con el procedimiento quirdrgico:
» Hemorragia (intraventricular, subdural, epidural, subaracnoidea, intracerebral): se reco-
mienda realizar un TC para confirmar el diagndstico. El tratamiento es similar al de las

hemorragias de otra etiologia.

» Alteracion conductual y trastornos cognitivos en el postoperatorio precoz, mas frecuen-
temente en la cirugia del ndcleo subtalamico.

» Intento de suicidio: no esta claramente establecido si la ECP aumenta el riesgo. Es impe-
riosa una valoracién neuropsicolégica y psiquidtrica preparatoria rigurosa para detectar
pacientes de riesgo.

» Embolismo aéreo: por la entrada de aire en el sistema venoso durante el procedimiento
quirurgico.

» Otros: infarto agudo de miocardio, infarto venoso.
= Relacionadas con el hardware:
» Infeccidn: puede ocurrir en cualquier momento despues de la cirugia, especialmente tras
reemplazos repetidos del neuroestimulador. Los abscesos intracerebrales son raros, pero
potencialmente devastadores si no se diagnostican a tiempo. El tratamiento se basa en

antibioterapia y retirada parcial o total del sistema si es preciso.

» Complicaciones de la piel: abrasiones, ulceraciones, necrosis aséptica o lesiones rela-
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cionadas con hardware no son infrecuentes, llegando incluso hasta el 25 % de los pa-
cientes intervenidos.

» Malfuncionamiento: la pérdida brusca de eficacia de la ECP puede ser debida a rotura de
alglin componente del sistema, fallo del generador o en la manipulacién del generador
por parte del paciente. Se recomienda realizar una medicién de impedancias y examinar
el sistema mediante imagen para descartar fracturas en el sistema.

» Migracion del electrodo: en caso de sospecha, esta indicado realizar una prueba de neu-
roimagen, probar el cambio de los contactos activos y revisién quirdrgica si fuera preciso.

» Mala localizacion del electrodo: si el beneficio terapéutico es menor de lo esperado o
hay efectos adversos se ha de realizar una prueba de neuroimagen postoperatoria para
verificar la localizacion del electrodo.

» Otras complicaciones raras: incluyen el desarrollo de lesiones estructurales alrededor
de los electrodos implantados, como quistes asépticos grandes, que se resuelven des-
pués de la extraccion del cable/electrodo y el edema perielectrodo no infeccioso que
puede producir desorientacién, inestabilidad en la marcha, dolor de cabeza, convulsio-
nes o confusién aguda.

= Relacionadas con la estimulacion:

» Sintomas motores (discinesias, corea, balismo, trastorno de la marcha, disartria e hipo-
fonia) y sintomas no motores (parestesias, alteraciéon del comportamiento, problemas
cognitivos, sintomas pseudobulbares, depresiéon y mania). En ambos casos se ha de re-
programar la estimulacion y/o ajustar la medicacién.

» Apagado accidental del sistema: puede ocurrir en presencia de campos magnéticos po-
tentes. Si dispone de un controlador, el propio paciente podria encender la estimulacion.

» Rebote de sintomatologia preoperatoria: puede ocurrir al finalizar la bateria del gene-
rador. Se puede producir rebote de sintomas motores y no motores. Son muy importan-
tes las revisiones periddicas del generador, asi como su recambio previo a su completa
finalizacion.
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CAPITULO 5. ENFERMEDADES DESMIELINIZANTES

1. SINDROMES DESMIELINIZANTES AGUDOS

Las enfermedades desmielinizantes del sistema nervioso central (SNC) tienen un amplio es-
pectro de presentacién y ocupan un capitulo muy importante dentro de la patologia neuro-
légica en el adulto joven*2. En los Gltimos afios los episodios agudos de desmielinizacién del
SNC con una topografia concreta han sido denominados Sindromes desmielinizantes aislados
(SDA)**haciendo referencia a un primer episodio clinico de signos y sintomas sugestivos de un
proceso inflamatorio y desmielinizante en el SNC que puede representar el debut clinico de
enfermedades como la esclerosis multiple. Los sintomas del SDA deben durar por lo menos
24 horasy no estar acompafiados de fiebre, procesos infecciosos o encefalopatia. El SDA tiene
un curso aislado en el tiempo y el espacio, con un grado variable de incertidumbre en cuanto
a su evolucién hacia enfermedades crénicas como la esclerosis maltiple (EM), que constituye
la enfermedad desmielinizante mas frecuente y estudiada o la neuromielitis 6ptica (NMO).

Asi pues, es fundamental como parte del estudio inicial de los pacientes con SDA descartar
de forma razonable posibles diagnésticos alternativos, principalmente cuando las manifesta-
ciones clinicas y/o radiolégicas son atipicas. Estas enfermedades podemos dividirlas en tres
grandes categorias®:

= Otras enfermedades inflamatorias desmielinizantes idiopaticas del SNC: encefalomie-
litis aguda diseminada (ADEM) aunque suele cursar con manifestaciones clinicas de en-
cefalopatia, caracteristica practicamente excluyente de los SDA “clasicos”, neuritis 6ptica
idiopatica, mielitis transversa idiopatica o espectro de la neuromielitis éptica (ENMO).

= Enfermedades inflamatorias sistémicas con manifestaciones en SNC: sarcoidosis, vas-
culitis primaria del SNC, lupus eritematoso sistémico (LES) o enfermedad de Behget.

= Enfermedades no inflamatorias del SNC: patologia vascular isquémica o hemorragica,
lesiones tumorales del SNC, manifestaciones neuroldgicas de enfermedades metabélicas
o infecciosas.

Se puede orientar con mayor certeza el diagnéstico de trabajo y excluir patologias infecciosas,
inflamatorias, metabdlicas, genéticas, tumorales, vasculares o autoinmunes (Tabla 1), depen-
diendo de las caracteristicas étnicas, etarias, comorbilidades y manifestaciones clinicas de
cada paciente®.

Desde un enfoque practico el aspecto fundamental en el manejo urgente de la patologia des-
mielinizante es el diagndstico diferencial de las entidades ante cuya primera manifestacion
clinica nos encontramos, como es el caso de la EM o la NMO, ya que las mismas tienen evolu-
cién y tratamientos diferentes. El tratamiento de todas estas patologias tiene un doble obje-
tivo, por un lado el manejo del brote agudo en si mismo (primer episodio desmielinizante) y

-141-



MANUAL DE URGENCIAS NEUROLOGICAS DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NEUROLOGIA

por otro el tratamiento modificador de la historia natural de la enfermedad que subyace, de
este modo el manejo del SDA pasa en primer lugar por confirmarlo y diferenciarlo de manera
razonable de otras entidades autoinmune con tropismo sobre el SNC y que pueden presen-
tarse de manera muy similar y, en segundo lugar por intentar perfilar el patrén de la enfer-
medad subyacente, si bien el tratamiento del primer episodio agudo sera habitualmente el
mismo (corticosteroides) en todas ellas®.

El termino SDA también ha sido utilizado para clasificar a los pacientes de acuerdo con una
variedad de criterios®:

= SDA cldsico: Unico evento de sintomas y signos clinicos que indican una Unica lesion (enfer-
medad aislada en espacio y tiempo).

= Episodios recurrentes en una Unica localizacidn (enfermedad aislada en espacio, pero no
en tiempo).

= Unico evento clinico donde los sintomas y/o hallazgos en la exploracién neurolégica su-
gieren la presencia de dos o mas lesiones en localizaciones diferentes (aisladas en tiempo,
pero no en espacio).

La edad de presentacion del SDA es similar a la edad del diagnéstico de EM, con una media de
30 afios, la relacion mujer/hombre es 2-5/1y las manifestaciones atipicas en el SDA se consi-
deran banderas rojas determinantes en el diagndstico diferencial (Figura 1)°.

El sindrome clinico aislado se diferencia del sindrome radiolégico aislado (SRA) en que este
Gltimo se caracteriza por el hallazgo incidental de lesiones hiperintensas en secuencias T2 de
resonancia magnética sugestivas de un proceso desmielinizante en un paciente al que se le
realiz6 este tipo de estudio radiolégico con una indicacién diferente al estudio de una enfer-
medad desmielinizante’.

Manifestaciones clinicas frecuentes del SDA®.

= Neuritis éptica: es una de las presentaciones mas frecuentes del SDA. Se caracteriza por
ser dolorosa, unilateral y de instauracion subaguda. Suele cursar con visién borrosa, esco-
toma central, ocasionalmente fotopsias y/o defecto altitudinal. Habitualmente se resuel-
ve de manera espontanea dentro de las primeras cuatro semanas®. El compromiso de
la agudeza visual suele ser moderado y en pocas ocasiones grave, por lo que encontrar
pacientes que refieren solo percepcién de la luz es extremadamente raro y obliga a des-
cartar otras causas de compromiso del nervio éptico. Al examen de fondo de ojo se puede
encontrar un discreto edema de papila, pero por lo general es normal*!; también se puede
evidenciar un defecto pupilar aferente relativo (DPAR) y alteracién en la vision de colores.
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= Sindrome tronco encefalico/cerebeloso: los pacientes que debutan con este sindrome
tipicamente presentaran diplopia binoculary en la exploracién neurolégica se podra obje-
tivar una oftalmoparesia internuclear o una mononeuropatia aislada del lll, IV o VI nervio
craneal. Otras manifestaciones clinicas pueden ser ataxia, disartria, dismetria, vértigo y/o
sintomas sensitivos faciales.

= Sindrome medular: se presenta con sintomas de mielitis subaguda incompleta. Con fre-
cuencia los pacientes refieren disminucion de la fuerza o sensibilidad segmentaria y asimé-
trica, trastorno de esfinteres (mayor compromiso del esfinter urinario que del anal), banda
de hipoestesia o disestesia en térax o abdomen y signo de Lhermitte?2.

= Sindrome hemisférico cerebral: se puede manifestar como un trastorno motor y/o sensi-
tivo con afectacion de la cara y las extremidades, particularmente cuando hay compromiso
en el tracto corticoespinal y espinotaldmico. De manera poco frecuente puede cursar con
alteraciones cognitivas (34 % - 65 % de los pacientes), apraxias, convulsiones, afasia e in-
cluso heminegligencia.

En la practica clinica diaria nos podemos encontrar ante dos situaciones:

= Paciente con el diagnostico de una enfermedad desmielinizante de base (EM con mayor
frecuencia).
= Paciente donde no existe este antecedente patoldgico conocido.

Ante un paciente donde no se recoge el antecedente de enfermedad desmielinizante, el
primer episodio se tendra en cuenta ante sintomas que denoten disfuncidn estructural del
neuroeje muy mielinizado como los nervios épticos, la médula espinal, el tronco encefalico,
los hemisferios cerebrales, los peddnculos cerebelosos y el cerebelo. Estos sintomas son, por
orden de frecuencia: trastorno sensitivo (aproximadamente un 30 %), neuritis 6ptica (apro-
ximadamente un 25 %), debilidad en una o mas extremidades (aproximadamente un 20 %),
diplopia (aproximadamente un 15 %) y vértigo (aproximadamente un 5 %). Cualquiera de
estos sintomas en una persona joven debe hacer sospechar un SDA. La mayoria de estos sin-
tomas agudos son deficitarios, se instauran en minutos u horasy, frecuentemente, progresan
en los dias siguientes**'°. La relacién del primer episodio desmielinizante y el desarrollo ul-
terior de una EM es incierta. Diferenciar con toda seguridad si un sindrome sugestivo de un
primer episodio desmielinizante se debe a una EM, a una ADEM, o0 a una NMO puede resultar
imposible cuando nos enfrentamos al paciente por primera vez®'°. Para lograr lo anterior se
requieren una serie de exploraciones complementarias que debemos emplear y que pueden
demorarse dias o semanas. Existen algunos datos clinicos que nos pueden servir de ayuda a
la hora de tomar una decision urgente. La presencia de un estado confusional sugestivo de
encefalopatia con déficit focal neurolégico con antecedente de haber tenido, en los dias pre-
vios, una enfermedad febril de origen viral, deberia orientarnos hacia una ADEM. Pero entre
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la EMy la NMO, si la presentacién es en forma de mielitis con ausencia de sintomas visuales,
posiblemente no podremos diferenciarlas en un primer momento®*°.

A pesar de lo anterior, en los Servicios de Urgencias, no podemos perder tiempo, porque
el manejo terapéutico del primer episodio desmielinizante suele ser el mismo para todas
estas entidades, mediante el uso de metilprednisolona a razén de 1 g/dia, intravenosa,
durante cinco dias consecutivos**2 El tratamiento con corticoides solamente parece acor-
tar la duraciony la gravedad del primer episodio, teniendo poco efecto sobre las secuelas
finales y la evolucién natural de la enfermedad, independientemente de la topografia del
brote y la etiologia del mismo?.

En aquellos pacientes con sospecha diagnéstica de un primer episodio desmielinizante y sin
antecedentes de EM o NMO, lo méas recomendable seria confirmar el mismo. La realizacién
de una RM y una puncién lumbar deberia preceder, siempre que la gravedad sintomdtica lo
permita, alinicio del tratamiento esteroideo.El efecto de los corticoides es inmediato y a las 4
horas su administracion se puede producir una citopenia, a las 8 horas disminuye la permea-
bilidad de la barrera hematoencefélica, y a los 6 dias han caido las concentraciones de IgG en
suero y LCR lo que puede alterar la deteccidn de bandas oligoclonales®.

En resumen, cuando el diagndstico de la enfermedad no estd demostrado y se impone la reali-
zacion de estudios complementarios como RM y deteccién de bandas oligoclonales en el LCR,
es preferible, siempre que la condicién clinica del paciente lo permita, demorar el tratamiento
hasta haber realizado dichos estudios. No obstante, ante un sindrome grave o que pueda po-
ner en peligro la vida del enfermo, tratar con precocidad siempre es la opcién mas razonable.

Por lo tanto, podemos afirmar que el objetivo principal del tratamiento del primer episodio
desmielinizante es lograr una mejoria del paciente que le proporcione un bienestar. Si es pre-
ciso iniciar el tratamiento de manera precoz se debe hacer. Se debe valorar de manera muy
particular en cada caso, pero si no existe una urgencia real es preferible completar el estudio
diagnéstico y, en un segundo momento, comenzar dicho tratamiento, generalmente con un
corticoide como primera opcidn.

En el caso de pacientes con diagnéstico previo de EM o NMO, se considera que estamos ante
un nuevo brote cuando aparece un sintoma nuevo o hay empeoramiento de algln sintoma
residual, con una duracién mayor de 24 horas y menor de 30 dias, en ausencia de enferme-
dad febril concomitante u otra comorbilidad capaz de empeorar sintomas residuales®*. Los
sintomas paroxisticos que duran menos de 24 horas y suelen ser de caracter transitorio e irri-
tativo, como dolor, parestesia, fatiga o cansancio no deben considerarse brote. Si dentro de
los mismos 30 dias aparecen nuevos sintomas se consideran parte del mismo brote. Pasados
los 30 dias los sintomas que aparecen se consideran un nuevo brote. Aunque la gran mayoria
de los eventos clinicos son leves y cursan con una recuperacién completa sin necesidad de
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intervenciones farmacolégicas, algunos sintomas graves como la neuritis éptica con pérdida
importante de la agudeza visual, el sindrome del tronco encefalico, el compromiso motor, la
ataxia o el vértigo incapacitantes son susceptibles de manejo con altas dosis de corticoeste-
roides, habitualmente 1g diario de metilprednisolona intravenosa durante 5 dias*.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Diagnéstico diferencial del SDA.

Otras enfermedades inflamatorias desmielinizantes del SNC

Neuromielitis 6ptica (NMO)

Encefalomielitis aguda diseminada (ADEM)

Infecciosas

Enfermedad de Lyme, inmunodeficiencia adquirida humana (HIV), sifilis

Autoinmunes

Lupus eritematoso sistémico, enfermedad de Behcet, Sjogren

Metabélicas

Déficit de vitamina B12, déficit de cobre

Inflamatorias

Sarcoidosis / Inflamacién linfocitica crénica con realce perivascular pontino (CLIPPERS)

Anatémicas / estructurales

Lesiones compresivas

Fistula de LCR

Neoplasicas

Glioma

Linfoma

Genéticas

Leucodistrofias / enfermedades metabdlicas / CADASIL

Vasculares

Vasculitis del SNC, enfermedad de pequefio vaso

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 1. Manifestaciones tipicas (gris claro) y atipicas (gris oscuro) del sindrome clinico
aislado. Se muestran los sintomas de acuerdo con su distribucién topografica en el sistema

nervioso central (SNC).

Fosa posterior

Oftalmoplejia internuclear bilateral
Nistagmo multidireccional
Diplopia horizontal

Parélisis VI nervio craneal

Disartria paroxistica

Oscilopsia / Ataxia

Sintomas con distribuci6n en territorio
vasular

Neuralgia del trigémino
Debilidad bulbar u ocular
Paralisis vertical de la mirada
Paralisis Il nervio craneal

Nervio 6ptico

Neuritis éptica unilateral

Fondo de ojo normal o leve edema
macular

Dolor oculto moderado/severo
Defecto pupilar aferente
Alteracién en la percepcién del color

Neuritis 6ptica bilateral
Severo compromiso de agudeza visual

Fondo de ojo con hemorragias y/o
exudados

Fotofobia persistente
Neuro retinitis

Médula espinal

Mielitis transversa incompleta

Signo de Lhermitte (Inverso-Reverso)
Debilidad asimétrica

Remisién espontanea

Mielitis transversa completa

Sindrome de Brown Sequard
Radiculopatia

Sindrome de cauda equina
Paraparesia espastica / ataxia sensitiva

Corteza cerebral

| Q
L4
Hemiparesia Encefalopatia
Sintomas hemisensitivos Convulsiones
Ceguera de origen cortical
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2. MANEJO DE LAS COMPLICACIONES AGUDAS DE LA ESCLEROSIS MULTIPLE

2.1 Manejo del brote

La complicacién aguda mas frecuente de la esclerosis multiple es el brote. Un brote puede de-
finirse como un episodio clinico con sintomas y hallazgos objetivos tipicos de la esclerosis mul-
tiple, que se desarrolla de forma aguda o subaguda, con una duracién de al menos 24 horas, y
en ausencia de fiebre o infeccion. Es importante distinguir el brote del pseudobrote que consiste
en el empeoramiento de sintomas neuroldgicos preexistentes debido a factores sistémicos. Los
principales factores desencadenantes de los pseudobrote son las infecciones (normalmente uri-
narias o del tracto respiratorio superior), el estrés y el aumento de la temperatura corporal. Con-
fundir un pseudobrote con un brote conduce a un tratamiento inadecuado con corticoides o a
cambios en el tratamiento de la esclerosis multiple, lo que puede ocasionar riesgos innecesarios.

Valoracion clinica

El diagndstico de un brote es fundamentalmente clinico. La gravedad del brote se basa en la
exploracién clinica y es recomendable utilizar la escala EDSS. Las recomendaciones para la
valoracién clinica de los pacientes con sospecha de brote se recogen en la tabla 1.

Tratamiento

El objetivo del tratamiento es acortar la duracién y gravedad del brote y acelerar su recupera-
cién, pero no previene las secuelas ni modifica el curso de la enfermedad.

Por lo tanto, se recomienda no tratar los brotes leves (aumento de la EDSS < 1 punto), en
particular los brotes sensitivos, a menos que tengan un impacto significativo en la calidad de
vida, y a menos que los beneficios potenciales del tratamiento superen los posibles efectos
adversos. El algoritmo terapéutico de manejo de un brote se presenta en la figura 1.

El tratamiento de primera linea son los corticoides utilizando metilprednisolona (MP) a dosis
altas. La MP se utiliza por via oral o por via intravenosa. En general, la via oral es mas conve-
niente para el paciente y evita el ingreso hospitalario o desplazarse al hospital de dia para el
tratamiento, aunque la utilizacién de MP por via oral no estd aprobada por la Agencia Europea
del Medicamento. Las dos pautas mas utilizadas de MP oral son 500 mg diarios durante 5 dias,
y 1000 mg diarios durante 3 dias. La pauta de MP oral 500 mg diarios durante 5 dias es la reco-
mendada en las guias britanicas NICE (National Institute for Health and Care Excellence).

La MP intravenosa se utiliza habitualmente a dosis de 1000 mg diarios durante 3 dias. La ad-
ministracion de MP intravenosa puede realizarse también en el hospital de dia o con la unidad
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de hospitalizacién a domicilio. Hay algunas circunstancias en las que es preferible la utiliza-
cion de la MP por via intravenosa:

» Preferencia del paciente o médico.

» Falta de tolerancia o eficacia de MP oral.

» Necesidad de hospitalizaciéon por gravedad del brote o enfermedades concomitantes
que lo requieran: p.ej. diabetes melllitus.

No hay evidencia de la eficacia de una pauta descendente de prednisona oral tras la pauta de
MP a dosis altas. Debemos informar a los pacientes de que es previsible apreciar mejoria en
un plazo de 1-2 semanas. Es necesario también informar al paciente de los posibles efectos
adversos de los corticoides (Tablas 2 y 3). Es conveniente utilizar las siguientes medidas para
minimizar los posibles efectos de los corticoides:

= Dieta: se recomienda una dieta baja en dulces concentrados (azlcar, bebidas azucaradas,

pasteles, helados), baja en sal y con alimentos ricos en potasio (platano o naranja).

Molestias gastrointestinales: habitualmente se utiliza de manera preventiva omeprazol o

ranitidina, aunque no esta demostrada su utilidad.

= Ansiedad e insomnio: se recomienda la utilizaciéon de farmacos como el lorazepam en do-
sisde 1 mg.

= Tension arterial: en pacientes con antecedentes de hipertensidn arterial se recomienda
vigilar la tension arterial.

Respuesta inadecuada a MP

En caso de respuesta inadecuada a un segundo ciclo de MP o en caso de que el empeora-
miento del EDSS sea = 3 puntos, debe plantearse el uso de plasmaféresis. La plasmaféresis se
utiliza habitualmente a dias alternos hasta completar 5-6 sesiones.

En caso de falta de respuesta a plasmaféresis, las principales opciones terapéuticas son: ritu-
ximab, natalizumab y ciclofosfamida.

2.2 Complicaciones neuroldgicas infecciosas y no infecciosas de los tratamientos

Los tratamientos utilizados para la esclerosis mdltiple se asocian a diferentes complicacio-
nes neuroldgicas que pueden ser infecciosas y no infecciosas. El perfil de riesgo es diferente
seglin el tratamiento utilizado. Las principales complicaciones se recogen en la tabla 4. El
diagnéstico y manejo de cada una de estas complicaciones se valoran en los apartados co-
rrespondientes de este manual.

- 149 -



MANUAL DE URGENCIAS NEUROLOGICAS DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NEUROLOGIA

BIBLIOGRAFIA

1. Ramo-Tello C, Blanco Y, Brieva L, et al. Recommendations for the Diagnosis and Treatment of Multiple
Sclerosis Relapses. J Pers Med. 2021;12(1):6. Published 2021 Dec 22. doi:10.3390/jpm12010006.

2. Thompson AJ, Banwell BL, Barkhof F, et al. Diagnosis of multiple sclerosis: 2017 revisions of the McDon-
ald criteria. Lancet Neurol. 2018;17(2):162-173. doi:10.1016/S1474-4422(17)30470-2.

3. Stork AC, Notermans NC, Vrancken AF, van den Berg LH, van der Pol WL. Evidence-based guideline up-
date: plasmapheresis in neurologic disorders. Neurology. 2011;77(17):e102-e104.

4. Wijburg MT, Warnke C, McGuigan C, et al. Pharmacovigilance during treatment of multiple sclerosis: early
recognition of CNS complications. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2021;92(2):177-188. d0i:10.1136/jnnp-
2020-324534.

5. NICE Guidance: Multiple sclerosis in adults: management. https://www.nice.org.uk/guidance/cg186/
chapter/Recommendationstfrelapse-and-exacerbation Consultado 30-abril-2022.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Valoracion clinica ante la sospecha de un brote.

« Fechade inicio

« Topografia

« EDSS

« Revision telefénica o presencial a las 2 semanas
« Visita de seguimiento a los 6 meses

Opcional
« SDMT
* OHPT
o T25FW

Tabla 2. Efectos adversos mas frecuentes de los corticoides.

« Sabor metalico

« Ansiedad e insomnio

« Aumento del apetito

« Edemas

« Calambres musculares

« Dolor de cabeza

« Molestias gastrointestinales
« Enrojecimiento facial

« Acné

« Palpitaciones

Tabla 3. Efectos adversos graves de los corticoides.

« Trastornos psiquiatricos: psicosis, episodios maniacos, depresion.
« Infecciones: infeccion urinaria, sepsis, herpes.

« Vacunas: Debe evitarse el uso de vacunas con virus vivos/atenuados 8 semanas antes o después del
uso de corticoides.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Figura 1. Algoritmo terapéutico del brote de esclerosis mdltiple.
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3. MIELOPATIAS AGUDAS NO TRAUMATICAS

3.1 Conceptos

= Mielopatia: cualquier condicién patoldgica que afecta la Medula espinal (ME) y produce
una pérdida de funcién parcial o total. Representan un grupo variado de etiologias®2.

= No Traumaticas: excluyen las causas traumaticas son las que son patologia neuroquirdrgica.

= Agudas: cuadro dramatico, es una “emergencia” neuroldgicay necesita RM urgente para
descartar la naturaleza compresiva, orientar su etiologiay para aplicar el tratamiento es-
pecifico. La presentacion clinica no debe durar mas de cuatro semanas*2.

= Mielitis transversa (MT): afectacion inflamatoria de la ME aguda o subaguda (4 horas
a 21 dias) con afectacién del sistema motor, sensitivo y autonémico a la altura de la in-
flamacidon medular. Su incidencia se estima de 1-8 casos por millén de personas/afio, con
dos agrupamientos de edad: 10-19 y de 30-39 afios®.

3.2 Sintomas

La historia clinica detallada y Los sintomas clinicos nos van a orientar sobre la naturaleza,
nively extension de la lesion (Tabla 1). La incidencia de esta patologia es baja. Estos sintomas
pueden varian a lo largo de la enfermedad.

= Dolor de espalda: nos indica la altura de la lesidn, irradiado a hombros o miembros infe-
riores (MMI1), puede asociar dolor abdominal y vémitos; es habitual al inicio del cuadro
clinico. Las lesiones intramedulares son indoloras.

Debilidad o plejia: Tetra o para, con alteracién de la marcha, al inicio de los sintomas.

Alteraciones sensitivas: S. térmica, dolorosa, vibratoria y posicional en “banda transversal”
marcando la altura de la lesion, con disminucion distal de la sensibilidad. La naturaleza de
las alteraciones sensitivas nos indica la estructura lesionada: disestesias y parestesias de tipo
“hormigueo” y “pinchazos”: las raices dorsales o en los cordones posteriores medulares.

Alodinia: lesidn en los cordones posteriores. La sensacion de calor o frio “interno”: hacen
referencia a lesiones en las astas dorsales medulares o haces espino-talamicos. Alteracién
en el control esfinteriano se manifiesta con retencion urinaria o incontinencia (vesical),
estrefiimiento o disfuncién sexual.
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= Sintomas autonémicos: anhidrosis o hiperhidrosis, cambios tréficos cutaneos (piel del-
gada y brillante), distensién abdominal, disregulacién de la temperatura corporal, varia-
ciones de la TA e inestabilidad vasomotora que produce edema de los miembros inferiores.

= “Shock” espinal: arreflexia, paralisis flaccida, pérdida de la sensacion por debajo del nivel
de la lesion. Pardlisis atonica de la vejiga y del intestino. Dura unas 12 semanas, tras la cual
aparece espasticidad. Este cuadro puede ser confundido con Sindrome de Guillain-Barre
sobre todo al inicio*”.

Los sintomas presentes las semanas previas nos orientan sobre la etiologia de los mismos.
Fiebre, Rash, adenopatias, meningismo, lesiones genitales de repeticion, radiculopatia por
zoster, residencia en area parasitaria endémica, artritis inflamatorias, livedo reticularis, fené-
meno de Raynaud, fotosensibilidad, eritema nodoso, xerostomia, serosistis, anemia, leuco-
penia, trombocitopenia, vacunacion, etc., pueden sugerir situaciones sistémicas o cuadros
infecciosos, o reacciones inmunomediada®*.

3.3 Algoritmo diagndstico (Figura 1)

La RX de columna nos puede orientar en caso de fractura aplastamiento o desplazamientos
vertebrales no traumaticos. Sin embargo, la resonancia magnética nuclear (RM) urgente es
crucial en el diagnéstico.

RM: necesitamos secuencias en T2 (lesiones tumorales), en T1 (hematomas extramedulares,
fragmentos de disco, hueso, etc.), con Gadolinio y STIR (short Tl inversion recovery). Cortes
sagitales: lesiones medulares longitudinalmente extensas (LMLE) (extensién > de 3 segmen-
tos vertebrales). Cortes axiales para identificar MT completas o parciales®*.

Si no se dispone de estudio de RM urgente; se puede utilizar una tomografia computarizada
(TC) de contraste soluble o la realizacién de mielografia®.

Una vez descartadas las causas compresivas, realizamos puncion lumbar (PL) para valorar
inflamacién. La PL se debe realizar con medidas asépticas y extraer el contenido de liquido
suficiente para un estudio detallado (se recomiendan unos 10-14cc)® (Tabla 2).

Si el liquido cefalorraquideo (LCR) no es inflamatorio, estudiaremos causas vasculares (infar-
tos y malformaciones), neoplasias, toxicas, metabélicas o radioterapicas. Si el LCR es infla-
matorio mostrard datos de pleocitosisy proteinorraquia.

El estudio actual de procesos infecciosos con técnicas de reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) nos permite la exclusiéon de multiples agentes etioldgicos (virus, bacterias, hongos y
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parasitos) en unas horas “panel de encefalitis/meningitis”. Este estudio se puede completar
con estudios serolégicos de Inmunoglobulinas (Ig) G e IgM y cultivos del LCR. Solo el 12 % de
las mielitis se deben a causas infecciosas. Elinmunotipado realizado por citémetro de flujo,
de las células del LCR nos puede aportar datos sobre estirpe oncoldgica o inflamatoria!.

Otros andlisis como el indice de IgG “indice de link” (nos aporta informacién de sintesis in-
tratecal si es >0,7 de forma rapida), bandas oligoclonales (BOC) IgG e IgM; anticuerpos AQP4
y AMOG, antigangliésidos IgM e IgG y onconeuronales completan el estudio etiolégico, si bien
su resultado demorara algunas semanas y precisan de la extraccién de suero acompafiante
para demostrar la sintesis intratecal (Tabla 2).

3.4 Diagnostico diferencial de las mielopatias agudas (MA) (Tabla 3)

= Mielopatias compresivas: condicionan una situacion funcionalirreversible en el individuo
sino se actla rapidamente (Tabla 4).

= Mielopatias vasculares: requieren de la intervencién de equipo de ictus.

= Otras causas no inflamatorias: Tumores medulares, metabolopatias, mielopatia paraneo-
plasica o postradiacion se pueden abordar en dias sucesivos, precisando en ocasiones de
otras pruebas complementarias.

= MA Inflamatorias “Mielitis”: Son el grupo mas frecuente y requieren de una investigacién
detallada para filiar su etiologia y el tratamiento adecuado.

» Mielopatias infecciosas y postinfecciosas: Se incluyen tanto a las mielitis ocasionadas
por un agente identificado en los estudios de LCR (serologias y PCR), como a la reaccion
inmunoldgica ocasionada por dicho agente o su vacunaZ El cuadro clinico se desarrolla a
partir de los 21 dias. Sintomas constitucionales y fiebre acompafian a cuadros de paralisis
flacida (polio virus, enterovirus D68 y virus del Nilo Occidental) por mielitis transversa o
compresion de abscesos epidurales o radiculomielitis (VWZ, VEB, CMV y E. Lyme)** (Figura 2).

» Mielitis causada por un mecanismo desmielinizante inflamatorio inmune (Tabla 5).

Esclerosis multiple (EM): Es la patologia mas frecuente?’ (Tabla 3y 5, figura 3).

Espectro de Neuromielitis 6ptica “NMOSD”: Es una enfermedad autoinmune con un
anticuerpo frente a acuaporina-4 (AQP4), canal de agua de que se encuentra en los atro-
citos y afecta nervios dpticos y la médula espinal. Es una astrocitopatia infrecuente, de
0.7-1/100,000 personas? (Figura 3).
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“MOGAD”: Es una enfermedad asociada al Ac-Anti- Glicoproteina de mielina producida
por el oligodendrocito. Es una oligodendropatia?®*° (Figura 3).

Encefalomielitis aguda diseminada “ADEM”: es una patologia inmunomediada que afec-
ta a jovenes, de curso generalmente monofasico, desencadenada por un cuadro infeccioso o
postvacunal. La afectaciéon medular se observa en un 24 % de los pacientes?, implica lesiones
LMLE, con realce GD de manera variable, expansiva. toracica. Presenta pleocitosis y rara vez
BOC Ig positivas*>1°. Puede dejar secuelas motoras hasta en el 10 % de los casos® (Figura 3).

» Mielitis de causa autoinmune o por vasculitis: el mecanismo implicado en las lesiones es
vasculitis de pequefio vaso o trombosis de pequefias arterias. El sistema nervioso central y
periférico puede estar afectado, pudiendo ser el primer sintoma de la enfermedad*. Pueden
presentar Ac AQP4 positivos hasta en el 50 % de los casos, en estas circunstancias formarian
parte del espectro NMO2 Previa a la aparicion de mielitis, se objetivan fenémenos sistémi-
cos como fiebre, adenopatias, artralgias y malestar general? (Tabla 6).

» MTidiopatica: El grupo de trabajo del Consorcio de MT de la Academia Americana de Neuro-
logia® defini6 los criterios diagndsticos: Progresion de los sintomas desde 4 horas a 21 dias.
Disfuncién motora, sensitiva y autonémica atribuible a la ME. Signos y sintomas bilaterales.
Nivel sensitivo. LCR con pleocitosis o un indice elevado de IgG o refuerzo con gadolinio, y
exclusion de una causa compresiva por neuroimagen y de otras etiologias.

3.5 Tratamiento

La MA es emergencia neuroldgica que precisa una atencién inmediata pues el dafio medular pue-
de serirreversible si no se aborda pronto. Lo primero es descartar causas compresivas: tumores,
hematomas, abscesos o una malformacion arteriovenosa. En este caso, se debera contactar con
el equipo neuroquirdrgico, para practicar laminectomias descompresivas!. El tratamiento con-
junto con corticoides también puede ser (til, sobre todo en las causas tumorales.

Cuando se identifica una etiologia infecciosa se iniciara terapia antibidtica de amplio espectro
para cubrir la gran mayoria de gérmenes, y terapia especifica en cuanto se disponga de resul-
tados etiologicos*2.

En los casos de mielopatia inflamatoria e incluso en las compresiones agudas (hematoma, tumor
o isquemia medular) se iniciara tratamiento con metilprednisolona IV a dosis de 30 mg/Kg/dia
de 3 a5dias lo antes posible con el fin de detener el proceso inflamatorio*®.

Algunos casos inmunoldgicos o resistentes a corticoides precisan de la realizacién de plasmafé-
resis (5-7 sesiones a dias alternos)*.
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Los casos de metdstasis con compresion y dolor por aplastamiento vertebral se benefician de
radioterapia’.

Si el paciente presenta compromiso respiratorio o inestabilidad hemodinamica (lesiones cer-
vicales altas o bulbares) deberd ingresar en una unidad de criticos.

En algunos casos se precisa tratamiento sintomatico para el dolor, paroxismos, sintomas es-
finterianos, estado emocional, espasticidad, etc.!. El tratamiento neurorehabilitador debe
ser precoz para minimizar las secuelas®.

3.6 Pronéstico

Cuanto antes se realice el diagnostico y se inicie el tratamiento especifico, menores secuelas
tendra, sin embargo, 2/3 de los pacientes tendran graves repercusiones en el futuro®. En los
casos recurrentes se debera valorar iniciar tratamiento modificador de la enfermedad lo an-
tes posible’.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Clasificacion topografica de las mielopatias.

Sindrome completo

Abarca la totalidad de la superficie medular en el plano transversal. Pa-
ralisis, pérdida sensitiva y afectacién autonémica por debajo del nivel de
la lesion. Etiologia: viral o traumatica.

Sindrome hemimedular
(Sindrome de
Brown-Sequard)

Abarca la mitad de la medula en el plano transversal. Paresia/paralisis
y afectacién de la sensibilidad profunda (cordén posterior) ipsilateral.
Pérdida de la sensibilidad al dolor y a la temperatura contralateral. Etio-
logia: procesos compresivos y en la esclerosis multiple (EM).

Paresia/paralisis bilateral, idependiendo de la altura de la afectacion
medular (cervical: miembros superiores, lumbar: miembros inferiores) .

:Ir::tej:?on:e del'cordon Pérdida de la sensibilidad al dolor y temperatura por debajo del nivel de
la lesion. Se conserva la sensibilidad dependiente de la columna dorsal.
Etiologia: oclusién de la arteria espinal anterior. Poliomielitis.
Pérdida disociada de la sensibilidad con afectacion de la sensibilidad
o termoalgésica en forma de chal y con debilidad por afectacién del haz
Sindrome central A - ) - NP s
piramidal por debajo del nivel de la lesién. Etiologia: Siringomielia y
neuromielitis 6ptica (NMO).
Sindrome cordonal Pérdida bilateral de la sensibilidad vibratoria y propioceptiva. Etiologia:
posterior déficit de cobre y de vitamina B12.

Lesiones Focales

Producen una disfuncién de la ME en un determinado nivel (lesiones
compresivas).

Lesiones multifocales

Encefalomielitis aguda diseminada, carcinomatosis meningea.

Lesiones difusas

Se extienden en mdltiples niveles medulares (EM, NMO, Sjogren, LES,)

Lesiones de tractos
especificos

ME con afectacidn sistémica (tabes dorsal, degeneracién combinada su-
baguda de la ME por déficit de vitamina B12).

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 2. PL cantidad necesaria para determinaciones en estudio de MA.

Cantidad Prueba

1.5ccLCR Hematies, leucocitos (% Linfos, PMN, )Glucosa, proteinas, ADAy acido lactico
lccLCR Cultivoy Gram

1.5ccLCR PCR Panel meningitis/encefalitis

1.5ccLCR Serologias

1-1.5ccLCR Citologfa

1.5cc LCR Inmunotipado de Linfocitos Ty B

L5 ccLCR+4 cc BOC Ig G, cadenas Ligeras, I. Link

sangre/suero

L5ccLCR+4cc | ) Aopay ACAMOG

sangre/suero

1.5ccLCR Ac Onconeuronales y Ac antigangliésidos IgG e IgM
1.5ccLCR Panel encefalitis Autoinmunes

1.5ccLCR+4cc

Reserva para otros estudios/determinaciones BIOBANCO
sangre/suero

Tabla 3. Clasificacion de las mielopatias.

Mielopatias agudas no inflamatorias

Compresivas: Vasculares:
« Abscesos espinales « Infarto medular
« Hematoma epidural « Malformaciones vasculares espinales

« Tumores extradurales

Tumores medulares Metabélicas

Paraneoplasicas Postradiacion

Mielopatias agudas inflamatorias “mielitis”

Mielopatias infecciosas: entorvirus, HZ, arbovirus, HTLV, HIV, Polio. Thc, Lyme, criptococus,
histoplasma, neurocistocercosis, esquistosomiasis.

M postinfecciosas: VEB, CMV, VHB, VZ, enterovirus y rinovirus y M Potsvacunal: VHB, sarampion,
rubéola, parotiditis, difteria, tetanos, SARS Co V2. Debutan a los 21 dias después de haberse
producido el cuadro infeccioso (mecanismo inmunomediado).

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 3)

Mielitis causada por un mecanismo
desmielinizante inflamatorio inmune

« Neuromielitis 6ptica (NMOSD)

« MOGAD

« Esclerosis multiple (EM)

« Encefalomielitis aguda diseminada (EAD)

Mielitis de causa autoinmune o por vasculitis

« Lupus eritematoso diseminado
« Enfermedad de Behget

« Sindrome de Sjogren

« Sarcoidosis

Mielitis transversa idiopatica.

Transverse Myelitis Consortium Working Group
(TMCWG). Proposed diagnostic criteria and nosology of

acute transverse Mielitis. Neurology 59(4):499-505, 2002.

Mimic.
« Paraneoplasicas
« Postradioterapia

Tabla 4. Causas compresivas tumorales.

Tumores extradurales

Primarios raquideos malignos

Mieloma multiple, Linfoma, Sarcoma osteogénico, Cordoma,
Condrosarcoma, Sarcoma de Edwing

Primarios raquideos benignos

Osteoma osteoide, Hemangioma

Metastasis

Neoplasia bronquial, de mama, préstata, tiroides y rifién

Tumores intradurales

Extramedulares

Meningioma, Neurofibroma / neurinoma, Hemangioblastoma
/ hemangiopericitoma

Intramedulares

Ependimoma, Astrocitoma,
Colesteatoma,Hemangioblastoma, Metastasis

(Contindia en pdgina siguiente)
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Tabla 5. Mielitis desmielinizante inflamatorio inmune.

MOGAD

AQP4+ NMO SD

Caracteristicas

Sintomas sensoriales,

Transversal: motora,

Transversal: motora

clinicas signo de Lhermitte sensorial, esfinter +++ | +++, sensorial, esfinter
Bilateral
Prédromos Infeccién Viral previa | Prurito previo o

+Ht sindrome del drea
postrema
Localizaciéon Cervical + toracica Toracica-lumbar-cono | Cervical +++

medular

Severidad clinica al
inicio

Suave en el nadir

Grave al nadir

Muy grave al nadir

Recuperacion clinica

Recuperacion leve a
buena

Discapacidad
esfinteriana.
Recuperacion leve a
buena

Pobre recuperacion.
Déficit motor.

Dolory sintomas
sensitivos paroxisticos
+++

RM Medular alinicio

« Lesién corta, <3
segmentos

« Mielitis transversa
parcial-ovoide-

« LMLE o lineal/mielitis
tipo 40 %

« Mielitis transversa
aguda, multifocal

« Hinchamiento LMLE.
Melitis transversa
aguda -localizacién
central-lesion

periférica-dorsal conformadeH Tumefacta
multifocal « T1 hipointenso « 15 % lesiones cortas
+ T1 hipointenso raro. posible (debut)
« T1 hipotension
frecuente
Realce de gadolinio Frecuente. Mal No frecuente. Frecuente. Mal

definida

inespecifico

definida. “Bright
spotty Lesion”

Recuperacién de RM
Medular

Atrofia focal crénica
de lesion T2

Resolucion de la lesidn
sin atrofia

Lesidn crénica T2
atrofia extendida,
cavitacion

Caracteristicas de la
RM del cerebro

Lesiones de sustancia
blanca Criterios
MAGNIMS.

Normal o no especifico

Normal o extension del
tronco. Area postrema,
diencefalo, hipotalamo
(Preiventriculares)

Caracteristicas del
LCR.

Pleocitosis leve, BOC
presente (90 %)

Pleocitosis de leve a
elevada, BOC ausente

Pleocitosis leve a
elevada neutréfilos,
BOC variable
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Tabla 6. Mielitis de causa autoinmune o por vasculitis.

“LES” Lupus Mielitis de comienzo bruco, hiperagudo. Severo: paralisis flacida, retencién uri-
eritematoso naria y fiebre.

diseminado ANAS positivos, Ac fosfolipidicos positivos: mecanismo de trombosis?
Enfermedad Enfermedad inflamatoria vascular multisistémica, cronica, de origen desconoci-
de Behget do. Alta incidencia en el drea mediterrdnea y el medio oriente. Debuta a los 30-

50 afios, predominio en varones. Las manifestaciones neurolégicas son raras y
la afectacion medular muy infrecuente. LMLE centromedular. “bagel” signo de
“rosquilla™.

Sindrome de

Enfermedad autoinmune sistémica que afecta a las glandulas exocrinas (saliva-

Sjogren les y lagrimales). Sequedad de las mucosast. La afectacién medular es frecuente,
LMLE cervical. Anti SS-A o anti SS-B, ANA y factor reumatoideo IgM suelen ser
positivos®.

Sarcoidosis Enfermedad granulomatosa de etiologia desconocida. Frecuente en mujeres.

Afectacién medular 5-45 %. LMLE centripeta y realce leptomeningeo que perdura
>2 meses. Adenopatias bilaterales hiliares (75 %). El LCR muestra hiploglucorra-
quia (10 %) con morada pleocitosis. Pet-scan: hipermetabolismo espinal?.

(Contindia en pdgina siguiente)
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Figura 1. Algoritmo diagndstico de Mielopatia Aguda No Traumatica.

Sospecha de Mielopatia

medular.
T2: tumores.

hueso.
Gd; STIR.

RMN axial: canal

T1: hematoma extra,
fragmentos disco,

\ 4

Historia clinica y Exploracion Rx columna

Descartar causa compresiva.
RM con gadolinio /TAC contraste soluble.

lateraly AP

Isquemia
Infecciosa

Autoinmune/
vasculitis

Desmielinizante

Compresiva.

Valoracién Neuroquirtrgica

urgente.

Hernia discal

Absceso

Neoplasia
Malformaciéon vascular

No Compresiva.

Demostrar inflamacién
medular.

Puncién Lumbar.

Pleocitosis, proteinorraquia,
BOC, PCR*

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 2. Mielopatias postinfecciosas y postvacunal.

« d'43 afos. LMLE cervical.
« Herpes cutaneo en MMSS.
(Dr. Orhun Kantarci, Mayo Clinic, Rochester, MN.)

s

P S e

Nl S e

¥

« &'37 afos. 2 lesiones quisticas:
intramedular y espacio subaracnoideo.
« Neurocisticercosis.

« 37 afios, parestesias en MMII,
nivel submamario.

« Alteracion termoalgésica con
nivel T3-T4.

+ Vacuna monovalente gripe A
(H1N1) 10 dias antes.

» Lesiéon ovoidea medular a nivel
C6-C7 hiperintensaen T2y STIR.

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 3. Mielitis agudas inmunomediadas.

« Varias lesiones cervicales.
« Transversas incompletas.
« EM.

» AQP4-IgG + T2 LMLE cervical,
tumefacta “bright spotty
lesion” NMOSD.

« AcAMOG Ig G+ T1-GD.

« Realce central y cauda
equina.

« MOGAD

« Vacunacion triple virica.

« §38 afos, multiples lesiones
T2y T1GD +TEy ME.

« BOCyAc AMOG - ADEM

(Continda en pdgina siguiente)
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Figura 4. Mielitis de causa autoinmune o por vasculitis.

+ @ Neurosjogren 70 afios.
+ Debut 60 afos nivel D8 y Paraparesia MMII.
« Rituximab.

» 2 Neurolupus 55 afios.

» Hidrocloroquinay
corticoides.

« Alteracion sensitiva D7.

« Lesiéon LMLE T2 D7-D11.

» 2 Neurosarcoidosis.

» Sagital T1-GD.

+ Realce leptomeningeo
LMLE cervical y cerebelo
con distribucién
centripeta (2).
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1. URGENCIAS NEUROLOGICAS EN LOS TUMORES DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Los pacientes con tumores del sistema nervioso central (SNC) pueden presentar multiples
sintomas y/o signos relacionados tanto con la enfermedad neoplésica como con los trata-
mientos oncoldgicos que van a requerir una valoracién urgente por neurologia.

1.1 Cefalea

La cefalea es el sintoma mas comun, presente en hasta el 70 % de los pacientes con un tu-
mor cerebral durante el curso de la enfermedad®. Es la forma de presentacion especialmente
de tumores de rapido crecimiento o localizacidn infratentorial. Se manifiesta habitualmente
como una cefalea de caracteristicas tensionales, de intensidad leve al inicio, que se intensifica
en dias o semanas, que puede agravarse por cambios de posicién o maniobras de Valsalva, y
que habitualmente se acomparia de otros sintomas de aumento de la presién intracraneal y
déficits neuroldgicos focales. La cefalea aislada es infrecuente (<10 %)?, por lo que la presen-
cia de sintomas y/o focalidad asociada es clave en el diagnéstico diferencial. La hidrocefalia
obstructiva secundaria a un tumor cerebral a menudo se asocia con una presentacién mucho
mas rapida e intensa de la cefalea y vémitos sin nauseas previas®. El papiledema es infre-
cuente, descrito en menos del 8 % de los pacientes con glioma maligno en su presentacion,
y puede asociarse a oscurecimientos visuales transitorios o visién borrosa. La sensacién de
inestabilidad subjetiva no vertiginosa es un sintoma comun.

Debera considerarse la realizacion de una prueba de imagen ante la asociacion de sintomas/
signos de alarma: neoplasia conocida, focalidad neurolégica, cefalea atipica sin criterios de
cefalea primaria, primer episodio de cefalea en edad avanzada, o cambios de caracteristicas
respecto a cefaleas previas*.

El tratamiento de la cefalea en estos pacientes dependera de la causa subyacente. En caso
de cefalea secundaria a edema peritumoral, el tratamiento de eleccién son los esteroides
(ver abajo). Si es debido a una progresion de la enfermedad, ademas del tratamiento onco-
légico (intervencidn quirdrgica, quimioterapia, radioterapia) se debe iniciar un tratamiento
sintomatico escalonado (ver capitulo de cefaleas). En aquellos pacientes con hidrocefalia
obstructiva, debe valorarse la necesidad de colocacién de una derivacién ventriculo-perito-
neal urgente. En pacientes con hidrocefalia no obstructiva, habitualmente en contexto de una
carcinomatosis leptomeningea, la extraccién de LCR a través de puncién lumbar o reservorio
Omaya puede producir un alivio sintomético de la cefalea (Figuras 1y 2). En los pacientes
que hayan recibido tratamiento con quimioterapia intratecal, puede aparecer una cefalea se-
cundaria posterior asociada al aumento transitorio de la presién intracraneal y la reaccién
meningea asociada al tratamiento.
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1.2 Crisis epilépticas y status epiléptico

Las crisis epilépticas son una complicacion frecuente tanto en tumores cerebrales primarios
como metastasicos. Entre el 10-40 % de los casos debutan con este sintoma®, y son la segun-
da causa mas frecuente de una primera crisis en pacientes adultos®. La incidencia de crisis es
superior en tumores cerebrales primarios que en metéastasis cerebrales y son especialmente
prevalentes en los gliomas de bajo grado (Tabla 1)%. Ademas del tipo y el grado histolégico, la
localizacién del tumor condiciona la incidencia de crisis: los tumores de localizacién cortical en
ellébulo temporal, frontal o cerca de zonas elocuentes, tienen mayor riesgo de presentar crisis’.

En pacientes adultos sin un tumor conocido, una primera crisis no provocada justifica la rea-
lizacién de estudios de neuroimagen. La TC, idealmente con contraste, permite la identifica-
cién de algunos cambios agudos, como hemorragia manifiesta o empeoramiento del efecto
de masa intracraneal. Entre las causas de crisis en estos pacientes, deben considerarse otras
condiciones sistémicas o asociadas al tratamiento oncoldgico no relacionadas con lesiones
cerebrales focales.

El tratamiento de las crisis epilépticas en pacientes con tumores cerebrales es similar al
tratamiento en otro tipo de pacientes, pero teniendo en cuenta algunas particularidades.
La elecciéon de la terapia con farmacos antiepilépticos (FAEs) debe considerar la posible
interacciéon con los agentes quimioterapicos, la posibilidad de toxicidad hematolégica
asociada y el posible estado de desnutricion en estos pacientes, asi como de su mayor
susceptibilidad para presentar efectos secundarios cognitivos o conductuales. Respecto a
las interacciones medicamentosas, hay que tener en cuenta que la mayoria de los farma-
cos son metabolizados por el sistema oxidativo del microsoma hepatico citocromo P450
(CYP450). Los FAEs con mayor efecto inductor son carbamazepina, fenobarbital y fenitoi-
na. En cambio, FAEs con efecto inhibidor como el acido valproico pueden aumentar la
toxicidad hematolégica de la quimioterapia.

Aunque es posible que los nuevos FAEs presenten un perfil de seguridad mas favorable, no
han demostrado ser mas efectivos para prevenir las crisis en pacientes con tumores cerebra-
les. Estos pacientes son mas susceptibles a sufrir efectos secundarios en SNC como sedacioén,
alteraciones cognitivas y trastornos conductuales, incluso usando dosis menores. Eluso pro-
fildctico de FAEs en pacientes con tumores cerebrales no esta indicado, y existe evidencia
clase | para no recomendar profilaxis antiepiléptica en pacientes que no hayan presentado
crisis®. Respecto al uso perioperatorio, la aparicién de crisis tras la cirugia se asocia a un in-
cremento de la morbimortalidad postoperatoria debido a la posible hipoxia cerebral, acidosis
metabdlica, la alteracion del nivel de consciencia que dificulta la vigilancia del paciente pos-
quirurgico y el aumento del edema cerebral, asi como el incremento de la presion intracra-
neal®. Aunque no existe una evidencia sélida que provenga de un ensayo aleatorizado, en la
actualidad se recomienda valorar profilaxis antiepiléptica en pacientes que vayan a someter-
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se a una craniectomia, debiéndose retirar el farmaco entre 1 semana y 1 mes después de la
cirugia siempre que no haya presentado crisis.

En todo paciente con diagnéstico de neoplasia cerebral que haya sufrido una crisis epiléptica
se debe iniciar tratamiento con un FAESs® (Tabla 2). En los pacientes con tumores cerebrales se
prefieren FAEs sin interacciones farmacolégicas significativas y con minimos efectos secundarios
(Algoritmo 1)*. El levetiracetam esta recomendado para la monoterapia inicial debido a su efica-
cia, tolerabilidad y propiedades farmacocinéticas'. Tiene formulaciones orales e intravenosas
y puede iniciarse en dosis terapéuticas. Aunque es el fairmaco mas ampliamente utilizado, hay
que tener en cuenta que puede causar efectos secundarios neuropsiquiatricos como irritabili-
dad, agitacién y ansiedad, a tener en cuenta especialmente en pacientes con tumores cerebrales
de localizacién frontal. Aproximadamente el 50-70 % de los pacientes con crisis epilépticas de
origen neoplasico responden adecuadamente al tratamiento con monoterapia®’. En pacientes
con crisis recurrentes a pesar del tratamiento se debe, en primer lugar, escalar las dosis de leveti-
racetam y valorar si su concentracion sérica es la adecuada. En segundo lugar, en casos de crisis
refractarias, se debe afiadir al tratamiento con levetiracetam u otro farmaco antiepiléptico, con
adecuado perfil de seguridad como los anteriormente mencionados. Esimportante recordar que
en el control de las crisis va a ser clave la respuesta del tumor al tratamiento especifico, y en el
manejo inicial, especialmente en urgencias, pueden ser de ayuda los corticoides.

1.3 Edema peritumoral e hipertension intracraneal

El edema peritumoral es uno de los principales factores responsables de la sintomatologia
neuroldgica en los pacientes con tumores cerebrales. Su aparicién es mas frecuente en glio-
mas de alto grado y metastasis cerebrales, pero puede aparecer asociado a lesiones de menor
malignidad, como por ejemplo los meningiomas. La aparicién de edema peritumoral estara
frecuentemente relacionada con el crecimiento o la hemorragia del tumor.

Eledema tumoral perilesional es un edema vasogénico que se produce por la disfuncién de la
barrera hematoencefalica (BHE), secundaria a la pérdida de los astrocitos normales, neofor-
macioén de vasos sanguineos alterados y liberacién por parte del tumor de sustancias como el
factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF)®*2, provocando un aumento de la permeabi-
lidad vascular, con la extravasacion de plasmay proteinas al tejido circundante. Este se distri-
buye por la sustancia blanca de forma predominante, dada su menor resistencia mecanica al
paso de los fluidos. Este edema genera un efecto de masa que da como resultado el aumento
de la presion intracraneal (PIC), compromiso del aporte sanguineo local, desplazamiento del
tejido cerebral y, en Ultima instancia, herniacion cerebral (Tabla 3).

El aumento de la PIC se manifiesta como cefalea opresiva, continua, de elevada intensidad,
asociando vémitos con o sin nauseas, y pérdida de vision. Tipicamente matutina, tiene un
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componente postural, con aumento de la intensidad en declbito y generalmente mala res-
puesta al tratamiento sintomatico. Puede asociar alteracion del nivel de consciencia en grado
variable En la exploracién neurolégica podremos identificar papiledema en algunos pacien-
tes. La presencia de déficits focales depende de la ubicacién del tumor y el edema peritumo-
ral circundante, produciendo en ocasiones sindromes clinicos particulares por herniacion ce-
rebral (Tabla 3). El registro de los signos vitales puede permitir la identificacion de las sefiales
de alarma y signos de herniacién inminente, como patrones respiratorios anormales (Chey-
ne-Stokes, hiperventilacién neurégena central, respiracién de Biot), reflejos respiratorios re-
petitivos (suspiros, bostezos, hipo) y la triada de Cushing, con bradicardia, HTA y cambios en
el patrén respiratorio®.

El tratamiento de eleccidn en el edema cerebral son los corticoides (Tabla 4)**.El mecanismo
de accién de los corticoides consiste en la estabilizacién de la BHE a través de angiopoyetina
1,y en la reduccién de la permeabilidad vascular mediada por el VEGF. Debido a sus propie-
dades farmacolégicas, el corticoide de eleccién es la dexametasona (DXM)®. Entre las ventajas
que ofrece la DXM esta que presenta la menor actividad mineralocorticoide de todos ellos, lo
que implica una minima tasa de retencién hidrica y de riesgo de desarrollo de HTA. Su larga
vida media (36 h) permite 1 6 2 administraciones al dia. Sin embargo, cualquier otro esteroide
podria ser eficaz si se administra en dosis equivalentes (Tabla 4).

Su administracién debe estar guiada por la clinica del paciente, y no deben indicarse exclusi-
vamente por el hecho de identificar edema cerebral en las pruebas de imagen, si el paciente
estd asintomatico. A pesar del uso generalizado de la DXM para el manejo del edema cerebral
peritumoral, no existe acuerdo respecto a la dosis, tiempo de tratamiento y esquema de re-
duccién. En urgencias, cuando el paciente presente sintomas y/o signos asociados al edema
peritumoral que no supongan un riesgo vital para el paciente se recomienda administrar una
dosis de carga de entre 4-16 mg de DXM, preferiblemente endovenosa, manteniendo poste-
riormente una dosis diaria de 4-16 mg/dia. En pacientes con alteracién de la conciencia, la
progresion rapida con signos de aumento de la presion intracraneal o signos de herniacién
cerebral, puede ser eficaz para revertir sintomas la administracién de un bolus de DXM (40-
100 mg) endovenosa seguido de una dosis de mantenimiento de DXM de 40 a 100 mg durante
24 horas en dosis divididas (entre 2 y 4). La administracion simultdnea de 20 mg de furose-
mida intravenosa aumentara el efecto del esteroide? Respecto al nimero de tomas diarias,
dada la prolongada vida media bioldgica de la DXM, no es necesario dosificar su toma cada
4-6 h, pese a que esta posologia se sigue encontrando con frecuencia en la practica clinica.
Podria ser suficiente distribuir la dosis diaria en una o dos tomas, preferiblemente a primera
hora del dia, o si es posible respetando la pauta nocturna para evitar el insomnio secundario
al tratamiento con esteroides® ¢

De rapido efecto, se describen cambios en la permeabilidad capilar entre 1-6 h tras la ad-
ministracién de DXM en dosis de 4-8 mg. Hasta un 75 % de los pacientes muestra mejoria
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neuroldgica en 24-48 h, y pueden objetivarse cambios en la resonancia magnética en 48-72 h.
La evidencia de disfuncién cerebral generalizada generalmente mejora antes que la focal. La
mayoria (70-80 %) de los pacientes con tumores cerebrales con edema sintomético experi-
mentaran una mejoria de los sintomas después del tratamiento con DXM2. Debe mantenerse
la menor dosis necesaria, durante el menor tiempo posible, para evitar los efectos secunda-
rios del tratamiento crénico, especialmente la miopatia esteroidea, y la inmunosupresion,
por el aumento del riesgo de infecciones®®.

En situacion de edema peritumoral sintomatico grave refractario a tratamiento con DXM y/o
hidrocefalia obstructiva asociada, puede ser necesario instaurar otras medidas terapéuticas
como la hiperventilacién, elevacién de la cabecera de la cama, infusién de agentes hiperos-
molares, induccién de hipotermia o incluso plantear una intervenciéon neuroquirirgica. En
este sentido, el manitol es el agente hiperosmolar mas frecuentemente utilizado, en solucién
del 20-25 %, administrado entre 0,5-2 g/kg por via endovenosa. Si bien su efecto sobre el
edema puede observarse en 15-30 minutos, las dosis mantenidas de manitol podrian preci-
pitar un nuevo empeoramiento de la PIC. El uso de Bevacizumab podria estar indicado para
conseguir una reduccion del tratamiento esteroideo®.
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TABLAS Y FIGURAS

Figura 1. TC simple con contraste: Hidrocefalia obstructiva por metastasis cerebral Gnica.
El edema peritumoral produce efecto de masa sobre el ventriculo lateral derecho y una
incipiente desviacion de linea media de 3 mm.

(Continda en pdgina siguiente)

-176-



CAPITULO 6. NEUROONCOLOGIA

Figura 2. TC simple sin contraste: Hidrocefalia no obstructiva tetraventricular en pacientes
con infiltracién meningea por neoplasia de mama (A) y leucemia mieloide (B) (reservorio
Omaya en figuras 2By 2 C).

Tabla 1. Riesgo de crisis segun histologia.

Tipo de tumor Riesgo de crisis epilépticas

Tumor neuroepitelial disembrioplédsico (DNET) 100 %

Ganglioglioma

Glioma de bajo grado

Meningioma

Glioblastoma multiforme

Metastasis

Carcinomatosis leptomeningea

10%

Linfoma cerebral primario

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Recomendacién de tratamiento con FAEs en tumores gliales, segtn la guia del

2021 de manejo y tratamiento de crisis epilépticas en pacientes con tumores cerebrales.

Monoterapia
1% opcidn Levetiracetam o valproato
2% opcidn Lacosamida

Recomendaciones de tratamiento en terapia anadida

1% opcidn Combinacién de anteriores
2° opcién Brivaracetam (presentacion endovenosa)
3% opcién® Eslicarbacepina, Perampanel, Carbamazepina,

Oxcarbamazepina, Fenitoina

*Lamotrigina por su titulacién muy lenta y Zonisamida por su potencial efecto secundario con acidosis metabélicay
por tanto interaccion con la temozolamida no estén incluidas.

Tabla 3. Sindromes de herniacién cerebral.

Tipo de herniacion Definicion Sintomas/signos

Herniacidén trastentorial « Compresion del Il par craneal ipsilateral
produce una dilatacién de la pupila y al-
teracién de los movimientos oculares

- Descenso Desplazamiento inferior del
cerebro por el tentorio « Compresion del tracto corticoespinal
ipsilateral produce hemiparesia contra-
lateral
« Compresion de la ACP puede causar in-
_ Ascenso Desplazamiento superior del farto occipital unilateral o bilateral

cerebro a través del tentorio

Compresion de los vasos perforantes
pontinos puede causar hemorragia ce-
rebral

Compresion mesencefalica puede pro-
ducir hidrocefalia

El fendmeno de Kernohan esté produci-
do por una compresién del pedinculo
cerebral contralateral contra el tentorio
adyacente, causando una falsa hemipa-
resia ipsilateral localizadora

Dependiendo de la velocidad del evento,
una compresién de tronco puede produ-
cir nauseas, vomitos, hidrocefalia y rapi-
da progresion al coma

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla 3)

Herniacién subfalcial/
cingulada

Desplazamiento del cerebro
bajo la hoz

Puede ser asintomatico

Cefalea

Debilidad de la pierna contralateral

Una compresion de la ACA puede produ-
cir un infarto frontal ipsilateral

Herniacion tonsilar

Desplazamiento inferior del
cerebro infratentorial a través
del foramen magno

Compresion aguda del tronco puede
causar obnubilacién con rapida progre-
sion a la muerte

Procesos insidiosos pueden causar fené-
meno de Lhermitte

Herniacion « Desplazamiento Frecuentemente asintomético
esfenoidal supratentorial anterior o

posterior por el ala esfenoidal

. « Ell6bulo frontal se desplaza

- Anterior anteriory superiormente

sobre el hueso esfenoidal
_Posterior . El lobL{lo frc_)ntal_se desplaza

posterior e inferiormente

sobre el hueso esfenoidal
Herniacién Desplazamiento del cerebro . .

El cerebro herniado puede infartarse

extracraneal por un efecto craneal

ACA: arteria cerebral anterior, ACP: arteria cerebral posterior.
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Algoritmo 1. Orden de actuacion terapéutica en pacientes con tumor cerebral y primera crisis.

Paciente con tumor cerebral y crisis epilépticas

Valoracidn diagndstica

Decisi6n tratamiento

Tratamiento

onco-especifico Tratamiento con FAE

LEV o VPA (oral/IV),
segln situacion clinica

Control de crisis Efectos adversos No control de crisis
Cambiar Asociar otro FAE con
Bl monoterapia B perfiladecuado
Si control de crisis, Si necesidad de 3 FAEs,
valorar disminuir | valorartratamiento
dosis de 1° FAE oncoespecifico
y asociar un 2° (1Q, RT 0 QT)

FAE: formaco antiepiléptico, 1Q: intervencién quirdrgica, RT: radioterapia, QT: quimioterapia.
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2. NEUROTOXICIDAD AGUDA POR LOS TRATAMIENTOS ANTINEOPLASICOS

Las complicaciones derivadas de los tratamientos oncoldgicos con presentacion aguda o su-
baguda que afectan al sistema nervioso central (SNC), o menos frecuentemente al sistema
nervioso periférico (SNP), van a requerir de una valoracién neuroldgica urgente. Es importan-
te recoger en la anamnesis datos sobre el tipo de tratamiento administrado, la via, dosis y fe-
cha de administracién para poder establecer la relacién causal con el agente antineoplasico.

2.1 Neurotoxicidad aguda o subaguda por quimioterapia

Encefalopatia difusa: Diversos agentes (Tabla 1) pueden provocar un cuadro de alteracién
del nivel de consciencia (confusidn, somnolencia, estupor o coma), pudiendo asociar tam-
bién crisis epilépticas, alucinaciones y/o focalidad neurolégica. La toxicidad suele ocurrir en
los primeros dias y no siempre es dosis dependiente ni estd relacionado con la dosis total ad-
ministrada. Los estudios de neuroimagen suelen resultar normales. La mayoria van a requerir
la suspension del tratamiento, y en el caso de la encefalopatia por ifosfamida, se recomienda
tratamiento con azul de metileno o tiamina intravenosa>.

Déficits focales agudos: En la mayoria de los casos la etiologia es vascular. El farmaco més
relacionado con ello es la L-asparaginasa, utilizada en el tratamiento de la leucemia, inclu-
yendo caracteristicamente la trombosis de senos venosos y también hemorragias. El cispla-
tino se asocia con dafio endotelial y, en consecuencia, con ictus isquémico o hemorragico.
El metotrexato (MTX) puede producir un “sindrome ictus-like”, especialmente cuando se ad-
ministran altas dosis por via endovenosa. Las lesiones radiolégicas en la RM (con restriccion
en secuencias de difusion) no respetan los territorios neurovasculares y suelen desaparecer
a lo largo de varios dias, coincidiendo con la remision de la clinica®. La disartria aguda con la
infusion intravenosa de irinotecan es reversible y su manejo incluye la atropina®.

Sindrome de encefalopatia posterior reversible (PRES): La presentacién clinica consiste
en cefalea, alteracion del nivel de consciencia, alteraciones visuales y crisis epilépticas. Se
produce por una alteracién de los mecanismos de autorregulacién vascular, con la conse-
cuente hiperperfusion del parénquima y edema vasogénico. Se observan areas hiperinten-
sas en secuencias potenciadas en T2 o FLAIR, fundamentalmente en ambas regiones parie-
tooccipitales, aunque algunos pacientes también pueden tener lesiones en troncoencéfalo/
cerebelo, ganglios basales o sustancia blanca anterior. Suele resolverse a lo largo de varios
dias a expensas de la correccién de las cifras elevadas de presion arterial, de las alteraciones
metabdlicas (como hipomagnesemia) y del tratamiento sintomatico de las crisis epilépticas®.

Cerebelopatia: De presentacion aguda y curso fluctuante, los pacientes desarrollan disar-
tria, dismetria, ataxia y, en menor grado, nistagmo, en algunas ocasiones con encefalopatia.
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Se trata de una complicacién caracteristica de los tratamientos con dosis altas de citarabina
endovenosa, y su presentacion ocurre mas frecuentemente en pacientes mayores y con insu-
ficiencia renal. La recuperacion suele ser buena. En algunos pacientes se ha descrito mejoria
con el tratamiento con corticoides®.

Meningitis aséptica: Puede presentarse en pacientes tratados con MTX o citarabina (sobre
todo la liposomal o DepoCyte®) intratecal o intraventricular®, y se caracteriza por cefalea, rigi-
dez de nuca/signos meningeos e incluso fiebre unas 24 horas después de su administracién.
Es una reaccién idiosincrasica, independiente de la dosis®. El LCR puede evidenciar una pleo-
citosis con hiperproteinorraquia, por lo que sera imprescindible descartar la causa infecciosa
en su diagnéstico diferencial. De evolucién favorable, suele autolimitarse en las primeras 72
horas, y no contraindica la posterior administracion del fAirmaco*. La dexametasona adminis-
trada previamente y el dia posterior a su administracion se utilizan como tratamiento preven-
tivo o para mejorar la recuperacion del cuadro®.

Mielopatia: Es una complicacidn grave e infrecuente secundaria a la administracion intrate-
cal de MTX y citarabina. Su presentacion clinica es variable, pudiendo aparecer en las prime-
ras horas, semanas o incluso meses después, sobre todo en aquellos pacientes que hayan
recibido radioterapia (RT) en un breve plazo desde la administracién de MTX. Es un efecto
idiosincrasico y de mal prondstico, persistiendo un déficit moderado-grave en la mayoria de
pacientes®. Su aparicién representa una contraindicacion absoluta para continuar el trata-
miento con quimioterapia intratecal'. En algunos pacientes, puede adoptar una forma de po-
liradiculoneuropatia de presentacion aguda (Guillain-Barré-like), de mejor pronédstico y que
suele responder favorablemente a los corticoides’.

Polineuropatia periférica: La polineuropatia periférica es la complicacién neurolégica mas
frecuente de la quimioterapia, pero su forma de presentacién habitualmente subaguday dosis
dependiente lo convierte en un cuadro clinico por el que raramente el paciente consulta en
urgencias®®. La clinica caracteristica es de dolor, alodinia e hiperalgesia en palmas y plantas,
parestesias y sensacion de entumecimiento, de distribucién longitud-dependiente y simétri-
ca. La afectacién motora se puede presentar con algunos agentes antimicrotibulos como los
alcaloides de la vinca, brentuximab vedotin o los derivados de los taxanos. En estos pacientes,
sintomas como debilidad motora distal en las manos o en los pies y calambres musculares van
a ser frecuentes. La presencia de disautonomia, en forma de hipotensién ortostatica o ileo pa-
ralitico, es caracteristica de agentes como vincristina o brentuximab'. En pacientes con neuro-
patias hereditarias (ej. Charcot-Marie Tooth), se han descrito formas de presentacion precoces
y de rdpida evolucién; la presencia de pies cavos en estos pacientes es caracteristica.

En pacientes tratados con platinos, hay que tener en cuenta que los sintomas sensitivos pue-
den empeorar y progresar proximalmente (<3 meses) después de la interrupcién del trata-
miento en lo que se conoce como fendmeno “coasting®. Es caracteristica la afectacién cor-

-183-



MANUAL DE URGENCIAS NEUROLOGICAS DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NEUROLOGIA

donal posterior con hipo o arreflexia; asi como la aparicion del signo de Lhermitte, debido a
la mielopatia dorsal secundaria, sin dolor cervical y que tiene una evolucién favorable con
resolucién completal. La evolucidn clinica de la neuropatia sensitiva suele tener una mejoria
progresiva a lo largo de los afios, aunque de recuperacién habitualmente incompleta.

En los pacientes en tratamiento con oxaliplatino, es caracteristica la neurotoxicidad aguda en
forma de parestesias periorales y en regiones acras que empeoran con el frio, y rigidez man-
dibular, blefaroespasmo y contraccién de la musculatura orofaringea debido a fenémenos de
neuromiotonia en las primeras 24-48 horas tras la infusion. Es una complicacién esperable y
reversible, y inicamente debe recomendarse aumentar el tiempo de infusién de oxaliplatino
en aquellos pacientes con neuromiotonia®.

Algunos pacientes en tratamiento con taxanos (ej. paclitaxel, docetaxel) desarrollan un “sin-
drome doloroso agudo” 24-48 horas después de la administracion que cursa con dolor lumbar
y proximal en las extremidades, mialgias y parestesias, de evolucién favorable y reversible
que no debe confundirse con neurotoxicidad crénica

2.2 Toxicidad aguda o subaguda por radioterapia

La incidencia de complicaciones neuroldgicas asociadas a la RT varia en funcién de las caracteris-
ticas del tratamiento (volumen irradiado, dosis administrada y fraccionamiento), la edad (mayor
riesgo en edades extremas y con factores de riesgo vascular asociados), el uso simultaneo de qui-
mioterapia y factores genéticos, entre otros. Los distintos efectos neurotéxicos de la RT pueden
ocurrir en un amplio espacio de tiempo, incluso décadas después del momento de la radiacion,
aunque en este capitulo resumiremos los efectos de aparicion precoz o presentacién aguda, que
podrian motivar una consulta a urgencias (Tabla 2). El manejo se basara en la administracion de
corticoides (dexametasona) a dosis variables.

Encefalopatia aguda y subaguda: somnolencia, cefalea, nduseas y vomitos. Puede apare-
cer tras las primeras horas o dias desde el inicio de la RT. El curso suele ser transitorio, aun-
que en pacientes con tumores de gran tamafio o que condicionan hipertensién intracraneal,
podria tener una evolucién desfavorable. Cuando la RT incluye el tronco del encéfalo los
pacientes pueden presentar diplopia, nistagmo, disartria, ataxia y pérdida auditiva (rom-
bencefalitis subaguda).

Empeoramiento de sintomas preexistentes: es frecuente, debido al aumento del edema
cerebral reactivo al tratamiento.

Sindrome de somnolencia: somnolencia, malestar general, anorexia y en ocasiones hiper-
tension intracraneal (cefalea, nduseas, vomitos, incluso papiledema). Suele instaurarse entre
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5y 8semanastras lairradiacion y cldsicamente se ha descrito como un sindrome monofasico.
Si bien el beneficio del tratamiento con corticoides no esté bien establecido en este sindrome,
varios autores proponen su uso con fin preventivo o terapéutico.

Patologia vascular: aquellos pacientes sometidos a RT presentan un elevado riesgo de de-
sarrollo de ictus isquémicos o hemorragicos por aterosclerosis acelerada. La existencia de
estenosis carotidea se estima entre el 10-50 % en pacientes con cancer de cabeza y cuello
radiados®. También se han relacionado el desarrollo de distintos tipos de malformaciones
vasculares (aneurismas, cavernomas, angiomas). Se ha descrito una entidad que se cree que
también tiene un sustrato en el dafio vascular y que se conoce como sindrome SMART (siglas
de stroke-like migraine attacks after radiation therapy)°. Es una complicacién infrecuente que
se caracteriza por cefalea migrafosa y sintomas focales de instauraciéon aguda. El estudio de
RM craneal mostrard alteraciones de sefial en corteza y captacién de contraste. Serd necesario
realizar el diagnéstico diferencial con eventos comiciales y/o vasculares.

Plexo-neuropatia postradica: La RT en zonas que incluyan el plexo braquial puede producir
un cuadro de presentacion aguda que se manifiesta durante o justo tras finalizar la RT, en oca-
siones doloroso, de omalgia, y parestesias en mano y antebrazo que suele ir acompafiado de
debilidad, habitualmente reversible. En pacientes sometidos a RT de base de craneo o cabeza
y cuello, la disfagia y la disartria son los sintomas mas comunes, y en la exploracién identifi-
caremos ausencia del reflejo nauseoso, uni o bilateral, limitacién a la movilidad y atrofia de
la lengua, debilidad y atrofia del esternocleidomastoido. Se trata de un cuadro clinico tipica-
mente indoloro y lentamente progresivo, pero en ocasiones los pacientes pueden presentar
sintomatologia en forma de disartria episddica debido a la paralisis del nervio hipogloso, en
los que se ha demostrado la utilidad de los inhibidores de los canales de sodio*. Existe un
sindrome de neuromiotonia ocular debido a la contraccién esponténea y de los misculos
extraoculares con episodios de diplopia y/o estrabismo intermitente, por afectacion lil, VI o
IV pares craneales. También se han descrito respuestas a la carbamacepina. La neuropatia
6ptica es una complicacién muy grave en pacientes con tumores de cabeza y cuello, hip6fi-
sis, nasofaringe tratados con RT. Es una complicacién con un pico de incidencia descrito 1.5
afos después de la RT. De inicio agudo y curso rapidamente progresivo, naturaleza indolora,
inicialmente unilateral pero que suele progresar rdpidamente a afectacion bilateral. El fondo
de ojo suele ser normal, y en la RM craneal se puede identificar captacién de contraste. Diver-
sas medidas profilacticas y terapéuticas han sido empleadas (anticoagulacion, corticoides,
oxigeno hiperbarico, bevacizumab,..) con escaso beneficio.

2.3 Complicaciones derivadas del uso de inhibidores de checkpoint

Los inhibidores de check-point (ICP) son un tipo de inmunoterapia pasiva mediada por an-
ticuerpos dirigidos contra receptores de los linfocitos o de la célula tumoral (ej.PD1, PDL1,
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CTLA4), que estimula la respuesta antitumoral al activar de forma generalizada el sistema
inmune. La toxicidad neurolégica inmunomediada (n-irAEs, por sus siglas en inglés) es infre-
cuente (1-5 %) pero potencialmente grave*. Se manifiestan precozmente, con los primeros
ciclos de tratamiento, pudiendo afectar a cualquier area del neuroeje, siendo las complicacio-
nes neuromusculares tres veces mas frecuentes que las del SNC*2, Su forma de presentacién
va a ser aguda y de rapida evolucién, representando una consulta urgente en la mayoria de
los casos. En lafigura 1 se detallan los sindromes asociados a la terapia con ICP*3. Pueden pre-
sentarse de forma aislada o en combinacién, como el temido sindrome de las 3 “M”: miaste-
nia gravis, miositis y miocarditis, de extrema gravedad****. En el ambito de las urgencias hos-
pitalarias, podriamos esperar encontrar a pacientes que consultan por cefalea en el contexto
de meningitis, crisis epilépticas en el marco de encefalitis o debilidad muscular sugestiva de
una polirradiculoneuropatia aguda inmunomediada o un sindrome miositis-miastenia*!1°,
Ante un paciente que consulta por sintomas neurolégicos que esté en tratamiento con ICP, es
clave actuar con celeridad, por el riesgo de rapida evolucién fatal, adoptando una doble ac-
titud: a) considerar que los n-irAEs son un diagndstico de exclusion y es mandatorio estudiar
el amplio abanico de causas que pueden producir dichos sintomas en el paciente oncolégico
(alteraciones infecciosas, toxico-metabélicas, progresion tumoral, ...)** y b) mantener un alto
indice de sospecha clinica que permita la implementacion rapida de un tratamiento inmuno-
supresor y la retirada del ICP ante la sospecha de n-irAE!L. Esta sospecha se vera sustentada
por el antecedente de exposicién al fArmaco, la relacién temporal, la negatividad de pruebas
dirigidas a la exclusién de otras causas, la presencia de hallazgos inflamatorios en los estu-
dios de liquido cefalorraquideo y/o resultados de la neuroimagen. Los pilares del tratamiento
son la retirada del ICP y la instauracion de un tratamiento con corticoides a dosis variables, in-
munoglobulinas intravenosas o plasmaféresis de acuerdo con las guias de practica clinica'™®.
Algunos casos refractarios, principalmente aquellos asociados a la deteccién de anticuerpos
antineuronales®, requieren de abordajes mas agresivos®.

2.4 Complicaciones derivadas del uso de terapia CAR-T

La terapia de células T con receptores quiméricos de antigenos (CAR-T, por sus siglas en in-
glés) constituye un tipo de inmunoterapia indicada en neoplasias hematoldgicas que repro-
grama genéticamente los propios linfocitos T del paciente contra un antigeno tumoral. La
neurotoxicidad, conocida con el acrénimo ICANS (del inglés, immune effector cell-associated
neurotoxicity syndrome), aparece en el 30-60 % de los casos, con distintos grados de severi-
dad, y habitualmente acompaiia al sindrome de liberacién de citoquinas (SLC)?. Aunque am-
bas manifestaciones pueden cursar de forma fatal, la mayoria de los pacientes se recuperan
con un manejo adecuado, por lo que requiere un reconocimiento muy precoz. Tipicamente, la
neurotoxicidad ocurre precozmente (primeros 7-10 dias) tras la infusién de las células CAR-T
y en estrecha relacién con el SLC, que se caracteriza por la aparicion de sintomas constitu-
cionales como fiebre, escalofrios, mialgias, hipotension, taquicardia y fallo multiorganico®2'.
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La gravedad del SLT es el principal predictor de riesgo de aparicién de neurotoxicidad, que
habitualmente se manifiesta como una encefalopatia que puede presentarse de forma leve
con inatencién y confusién pero que rapidamente puede evolucionar hacia un deterioro del
nivel de conscienciay coma en casos de edema cerebral masivo. De forma caracteristica, apa-
recen trastornos del lenguaje con afasia de expresién y mutismo?. En el ambito de las urgen-
cias hospitalarias, esta indicada la realizacion de TC craneal para detectar signos precoces de
edema y descartar otro tipo de complicaciones y una puncién lumbar con fines de despistaje
microbiolégico y medicion de presidn intracraneal. Pueden identificarse leve pleocitosis e hi-
perproteinorraquia en el LCR de estos pacientes. La realizacién de un EEG estd indicada dado
que pueden presentar crisis epilépticas hasta en un tercio de los casos, y para descartar la
posibilidad de un status no convulsivo®. La evaluacién de estas complicaciones se grada con
escalas especificas como son la escala ICE (del inglés, immune effector cell-associated en-
cephalopathy) y ICANS (Tabla 3)?*. ELmanejo se basara en una vigilancia estrecha neurolégica
y tratamiento con corticoides asociados o no a anti IL-6 o anti IL-1, de acuerdo con las guias
de tratamiento especifico?.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Resumen de efectos adversos mas frecuentes relacionados con agentes

quimioterapicos, seglin su efecto en el sistema nervioso central o periférico.

Agudas

Agente quimioterapico

Sistema nervioso central

Encefalopatia difusa

Metotrexato
Ifosfamida
Clorambucil
Busulfan
Taxanos
Etopdsido
5-fluorouracilo

Capecitabina
L-asparaginasa
Nitrosoureas
Cisplatino
Procarbazina
Fludarabina
Mecloretamina

Leucoencefalopatia

Metotrexato
Citarabina
Carmustina

VincristinaAnalogos de las purinas (ej. Fludarabina)

Déficits focales agudos

L-asparaginasa
Cisplatino
Metotrexato

Cerebelopatia

Citarabina
5-Fluorouracilo
Capecitabina
Tamoxifeno

Meningitis aséptica.

Metotrexato
Citarabina
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(Continuacion Tabla 1)

Mielopatia Metotrexato (IT)
Citarabina (IT)
Nelarabina
Tiotepa (IT)

Enfermedad L-asparaginasa (trombosis de senos venosos)
cerebrovascular Anti-VEGF (Bevacizumab)

Antraciclinas (miocardiopatia)

Imatinib

PRES Anti-VEGF
Inmunosupresores (ciclosporina, tacrolimus)
Ciclofosfamida
Citarabina
Cisplatino
Oxaliplatino
Vincristina
Gemcitabina
Sunitinib
Axitinib
Pazopanib

Sistema nervioso periférico

Polineuropatia Derivados del platino (cisplatino, oxaliplatino y carboplatino).
Alcaloides de la vinca (vincristina, vindesina, vinblastina y vinorelbina)
Taxanos (paclitaxel,docetaxel)

Bortezomib, talidomida

5- fuorouracilo

Etoposido

Ifosfamida

Citarabina

Otros antimicrotubulos (ej.eribulina, brentuximab)

Ototoxicidad Cisplatino

Neuromiotonia Oxaliplatino

Mononeuropatias

periféricas Vincristina

Polirradiculopatia

Metotrexato, Citarabina IT
lumbosacra subaguda

PRES: Posterior reversible encephalopathy syndrome, IT: intratecal, VEGF: Vascular Endothelial Growth
Factor.

(Continda en pdgina siguiente)
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Tabla 2. Resumen de los efectos adversos relacionados con la radioterapia, segtin su

localizacion.

Localizacién Sindrome

Encéfalo Encefalopatia aguda

Empeoramiento de sintomas preexistentes
Encefalopatia subaguda

Sindrome de somnolencia

Medula Espinal Mielopatia subaguda

SNP Anosmia, ageusia

Neuropatia 6ptica

Neuropatia de pares craneales
Neuromiotonia de nervios oculomotores
Plexopatia aguda

Vasos sanguineos Ictus isquémico/ hemorragico
Sindrome SMART

SNP: Sistema Nervioso Periférico, SMART: Stroke-like migraine attacks after radiation therapy.

(Contintia en pdgina siguiente)
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Tabla 3. Escalas ICE e ICANS para la gradaciéon y manejo de los pacientes con

neurotoxicidad por terapia celular con CAR-T anti CD19.

Adaptado de ref. 24.

Escala ICE
Orientacion: afio, mes, ciudad, hospital 4 puntos
Nominacidn de tres objetos 3 puntos
Obedecer 6rdenes simples (una o dos secuencias) 1 punto
Escribir una frase estandar 1 punto
Sustracciones desde 100 de 10 en 10 1 punto
Grado . Nivel de Y e TVl Hallazgos
ICANS Escala ICE consciencia? Crisis epilépticas motores®
Grado | 7-9 Despierta No No
espontaneamente
Gradolll 3-6 Despierta a la No No
llamada
Gradolll | 0-2 Despierta a Crisis focales, No
estimulos tactiles generalizadas o estatus
no convulsivo que se
resuelve con intervencién
adecuada
GradolV |0 Sélo despiertaa Crisis >5 minutos o crisis Hemiparesia o
estimulos vigorosos | repetidas sin recuperacién | paraparesia
ocoma interictal del nivel de
consciencia

(Continda en pdgina siguiente)
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(Continuacién Tabla anterior)

Posturas de descerebracién o
decorticacién

Parélisis VI par craneal, papiledema o
triada de Cushing

Grado Presion intracraneal Maneio*
ICANS o edema 1
Grado | No Vigilancia neurolégica
Prueba de neuroimagen
Tratamiento de soporte/hidratacion
intravenosa
Considerar FAE
Grado Il No Idem respecto a grado |
Corticoides a dosis bajas (DXM 10 mg/24 h)
Grado lll | Edema localizado en neuroimagen* Vigilancia en UCI
Tratamiento intensivo de crisis epilépticas
Medidas antiedema cerebral
Corticoides a dosis altas (DXM 10 mg/6 h o
bolus 1 gr de Metiprednisolona)
Grado IV | Edema cerebral difuso en neuroimagen

DXM: dexametasona; FAE: farmaco antiepiléptico; ICANS: Immune effector cell-associated neurotoxicity syndrome;
ICE: Immune Effector Cell-Associated Encephalopathy; UCI: unidad de cuidados intensivos;

Observaciones: el grado de los ICANS se estima al considerar siempre el evento mas grave.

'Un paciente con ICE 0 puede ser clasificado como ICANS grado Ill si tiene una afasia global preservando
estado de consciencia o grado IV si se encuentra en estado comatoso.

2Deben descartarse otras causas (ejemplo: medicaciones sedantes).

3 No incluye temblor y mioclonias.

*La hemorragia intracerebral no se considera en el espectro de ICANS.
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Figura 1. Representacion del espectro fenotipico de toxicidades neurolégicas asociadas al
uso de inhibidores de check-point.

Vasculitis

« Angeitis primaria
del SNC

« Vasculitis sistémica
con afectacion del SNC

Enfermedades
desmielinizantes

« Neuritis optica

« Mielitis transversa

« Encefalomielitis aguda
diseminada

« Otro tipo de mielitis

« Sindrome clinico
aislado

« Sindrome radiolégico
aislado

Sindromes de unién
neuromuscular

« Miastenia gravis
« Sindrome de Lambert
Eaton

Miopatia

« Miopatia necrotizante
inmunomediada

« Miopatia inflamatoria
0 miositis

Meningitis aséptica

Encefalitis

« Encefalitis

« Meningoencefalitis

« Encefalomielitis

« Encefalitis limbica

« Cerebelitis

« Rombencefalitis

« Opsoclono-mioclono

« Espectro del sindrome
de la persona rigida

Neuropatia

« Polineuropatia

« Polirradiculopatia

« Polirradiculopatia
axonal, plexopatia

« Polineuropatia
inflamatoria
desmielinizante
aguda o crénicay sus
variantes

« Neuronopatia sensitiva

» Mononeuritis maltiple,
neuropatia vasculitica

« Neuritis braquial,
plexopatia lumbosacra

+ Mononeuropatia aguda

« Mononeuropatia
craneal

« Neuropatia de fibra
fina

« Neuropatia
autondmica

SNC: sistema nervioso central.

Nomenclatura de acuerdo al consenso de definiciones para los efectos neuroldgicos adversos de lainmunoterapia
(Guidon et al, 2021, J Immunother Cancer).

Partes de la figura han sido disefiadas usando imagenes de Servier Medical Art. Servier Medical Art dispone de licencia
bajo Creative Commons Attribution 3.0 Unported License (https://creativecommons.org/licenses/by/3.0/).
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3. COMPLICACIONES NEUROLOGICAS URGENTES DEL CANCER SISTEMICO

Las complicaciones neuroldgicas urgentes en los pacientes con cancer pueden responder a
un amplio abanico de mecanismos que abarca desde los efectos directos e indirectos del tu-
mor hasta las toxicidades derivadas de los tratamientos sintomaticos u oncolégicos emplea-
dos*? (Tabla 1). Aunque estas complicaciones no sean exclusivas de los pacientes oncoldgi-
cos, resulta esencial conocer las diferencias etiolégicas y clinicas subyacentes en este grupo
de pacientes. De esta forma, garantizar una identificacién precoz y un manejo especializado
puede suponer un acto diferencial en la morbilidad y mortalidad que acompafa a las ur-
gencias neuroldgicas en el paciente oncoldgico®. Las toxicidades con manifestacién urgente
derivadas del uso de terapias oncoldgicasy las urgencias en paciente con tumor primario del
sistema nervioso se incluyen en capitulos separados.

3.1 Complicaciones vasculares

Las complicaciones cerebro-vasculares ocurren en el 15 % de los pacientes con cancer?,
constituyendo el segundo trastorno més frecuente del sistema nervioso central (SNC) des-
pués de la enfermedad metastatica®. El riesgo global de ictus tanto isquémico como hemo-
rragico es mayor durante los seis primeros meses tras el diagndstico, siendo en ocasiones la
primera manifestacién o forma de presentacién que va a llevar al diagnéstico oncolégico.
Aunque este subgrupo de pacientes comparte los factores de riesgo vascular comunes en la
poblacién generaly por ende las principales etiologias de estas complicaciones coinciden, a
menudo presentan causas especificas relacionadas con el cancer subyacente.

= Ictus isquémico: Como efecto directo del tumor, el infarto isquémico puede ocurrir se-
cundariamente a la compresion de los vasos sanguineos, a formaciones embdlicas proce-
dentes de metdstasis o tumores cardiacos, y, mas raramente, debido a la infiltracién
tumoral de vasos sanguineos como ocurre en el linfoma intravascular. De forma mas ha-
bitual, elictusisquémico en el paciente con cancer es secundario a estados de hipercoagu-
labilidad indirectamente relacionados con el tumor o con el tratamiento oncolégico'?°. De
esta forma, pueden producirse ictus isquémicos y hemorragicos simultaneos en pacientes
con coagulacién intravascular diseminada (CID), una complicacién que acompaiia tipica-
mente a la leucemia promielocitica aguda®. En pacientes con cancer avanzado, podemos
encontrar endocarditis trombéticas no bacterianas como causa de ictus isquémico cardi-
oembolico (Figura 1)*. Otra posible etiologia de fendmenos trombéticos son los sindromes
de hiperviscosidad, principalmente en pacientes con neoplasias hematoldgicas como el
mieloma multiple o la macroglobulinemia de Waldenstrom?*®. Las manifestaciones clini-
cas no difieren de las habituales en pacientes sin cancer, salvo una mayor propensién a
ictus isquémicos multiterritoriales®. El manejo especifico de estos pacientes debe guiarse
por las pautas de tratamiento estandarizadas para estas patologias, atendiendo a las
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particularidades del contexto oncolégico y dirigiéndose a la etiologia subyacente siem-
pre que sea posible***. En un marco general, el cAncer no es una contraindicacién para la
trombolisis intravenosa salvo coexistencia de plaquetopenia significativa, coagulopatia o
neoplasia intracraneal (Stroke Guidelines)'2. Pese a que no existe clara evidencia a favor
del uso de antiagregantes o anticoagulantes en casos de ictus por estados de hipercoagu-
labilidad, el uso de heparinas de bajo peso molecular es seguro y de eleccidn en pacientes
con cancer cuando existe una clara indicacién de anticoagulacion'.

= Hemorragia cerebral: La hemorragia intraparenquimatosa es el tipo de sangrado cerebral
maés frecuente en los pacientes con cancer. Puede ocurrir debido a la hemorragia intratu-
moral de una metastasis cerebral, lo que ocurre con especial tendencia en pacientes con
melanoma, cancer renal o coriocarcinoma (Figura 2)°. En las pruebas de neuroimagen, sig-
nos radioldgicos como el realce periférico del hematoma o un marcado edema pueden su-
gerir la presencia de una lesién tumoral subyacente!. De forma menos frecuente, podemos
encontrar hematomas suburales secundarios al sangrado de metastasis durales o adminis-
tracion previa de tratamiento intratecal (Figura 3), o hemorragias subaracnoideas debido
a la ruptura de pseudoaneurismas formados por la infiltracion neoplasica de las arterias®.
Las causas indirectas més habituales de hemorragia cerebral en el paciente con cancer son
la coagulopatia, especialmente en pacientes con neoplasias hematoldgicas, y la plaqueto-
penia, con un mayor riesgo para los pacientes con un recuento inferior a 50-10,000/mma3.
El tratamiento de estas complicaciones es fundamentalmente de soporte y debe incluir la
correccién de las alteraciones analiticas subyacentes, con indicacién quirdrgica reservada
en casos individuales.

= Trombosis venosa cerebral: Aunque pueda acontecer, de forma menos habitual, como
efecto de la compresién o infiltracion tumoral de los senos venosos; la causa mas frecuen-
te de trombosis venosa cerebral en pacientes con cancer es la coagulopatia sistémica,
asociada mas cominmente a las leucemias'®, particularmente en tratamiento con L-As-
parraginasa.

3.2 Complicaciones epilépticas

Hasta el 13 % de los pacientes con cancer pueden experimentar crisis epilépticas a lo largo
de su enfermedad?. En este grupo de pacientes, las crisis pueden ser consecuencia de la
progresion tumoral en forma de lesiones parenquimatosas cerebrales o carcinomatosis me-
ningea, secundarias a tratamientos oncoldgicos, a trastornos hidroelectroliticos causados
por el cancer o bien acontecer en el marco de una encefalitis infecciosa o paraneoplasica (ver
apartados correspondientes). Aunque la incidencia sea menor que en tumores cerebrales
primarios, las crisis epilépticas ocurren como la primera manifestacion de una metastasis
cerebral en el 18 % de los pacientes y un 15 % adicional las presentan en el curso de la en-
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fermedad®. Esta predisposicion varia en funciéon del cancer subyacente -mas frecuentes en
melanoma, préstata o coriocarcinoma- y la localizacién de la lesién, con un riesgo mayor
cuando se afectan areas corticales -especialmente frontales o temporales- o elocuentes®.
Aunque las crisis sintomaticas a lesiones metastasicas suelen ser de inicio focal, pueden
generalizar rapidamente, lo que dificulta la interpretacion semiolégica. Dado el riesgo de
estatus epiléptico y la elevada mortalidad que éste entraiia en pacientes con metdstasis ce-
rebrales (hasta del 50 % a los 30 dias)?, resulta crucial mantener un alto indice de sospecha
cuando estos pacientes desarrollan encefalopatia, focalidad neurolégica fluctuante o sin-
tomas paroxisticos. El manejo sintomatico de las crisis en pacientes oncolégicos no difiere
del manejo habitual en otras poblaciones, salvo por la necesidad de extremar la vigilancia
respecto a posibles interacciones medicamentosas. Sin embargo, la profilaxis antiepilépti-
ca en pacientes con metastasis o tumores primarios no estd indicada en ausencia de crisis.
Se recomienda evitar el uso de inductores enzimaticos como la carbamazepina, fenitoina o
fenobarbital dado su potencial para reducir los niveles circulantes de miltiples quimiote-
rapicos (ciclofosfamida, taxanos, inhibidores de la tirosin-kinasa...) y corticoesteroides**.
Por otro lado, antiepilépticos como el acido valproico pueden aumentar la concentracién
sanguinea de los tratamientos concomitantes y el riesgo de toxicidad. En este sentido, el
levetiracetam presenta un perfil ventajoso que, sumado a su tolerabilidad y efectividad, le
otorgan un rol preferente en pacientes que reciben tratamientos activos'®. En el contexto de
crisis secundarias a lesiones que han aumentado su tamafio o edema circundante, el uso de
corticoides se asocia a un mejor control de la frecuencia de las mismas?.

3.3 Complicaciones infecciosas

Los pacientes con cancer presentan un riesgo aumentado de infecciones oportunistas del
SNC debido al estado de inmunosupresién que se deriva de los tratamientos quimioterapi-
cos, el uso crénico de corticoides, las propias neoplasias hematoldgicas y, mas frecuente-
mente, el trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH). Es necesario mantener un alto
indice de sospecha de posibles infecciones del sistema nervioso en estos pacientes, pues a
diferencia de la poblacién general, a menudo presentan un cuadro clinico paucisintomatico
con menor incidencia de sintomas de alarma (fiebre, cefalea o signos meningeos)2. El abor-
daje diagndstico y tratamiento empirico deben guiarse por el tipo de cancer subyacente,
tratamientos oncoldgicos activos, antecedentes epidemioldgicos (ej. neurocirugia reciente
o TPH), grado y tipo de inmunosupresién, sindrome clinico y resultados del LCR o pruebas
de imagen?®. En este sentido, es importante tener en cuenta que pacientes con neutropenia
pueden no desarrollar pleocitosis del LCR en el seno de una infeccién del SNC, por lo que
ante su sospecha es crucial mantener la cobertura antimicrobiana hasta que el despistaje
infeccioso se haya completado. El abordaje diagnéstico-terapéutico de los sindromes infec-
ciosos en pacientes con cancer puede englobarse en el de pacientes con inmunosupresion
crénica (ver capitulo correspondiente).
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3.4 Compresion medular

La compresién medular metastasica acontece en el 3-5 % de los pacientes con cancer, e
involucra mayoritariamente segmentos toracicos’. En el contexto de las urgencias hospi-
talarias, estos pacientes se presentan con dolor dorsal, que tipicamente empeora con el
decubito, irradiado frecuentemente, acompafiado de sintomas sensitivos y/o debilidad de
miembros, asi como compromiso esfinteriano. Habitualmente pueden encontrarse en la
exploracion reflejos miotéticos exaltados, presencia de Babinski, hipertonia, aunque tanto
en situaciones de shock medular como en compresiones de cauda equina estaran aus-
entes?. Las lesiones por encima del nivel C5 suponen un riesgo para la funcién respiratoria
y aquellas tanto cervicales como toracicas altas pueden conducir a una disregulacién au-
tondmica (hipertension extrema, bradicardia, arritmias cardiacas)?. Suele corresponder al
neurélogo el rol de identificar los signos de compresion e indicar el estudio mediante RM
urgente (Figura 4). Dado que el nivel sensitivo no es un predictor robusto de la localizacién
de la compresién y que la enfermedad metastéasica puede ocurrir a varios niveles, ante la
sospecha de una compresiéon medular, el estudio de imagen con RM debe incluir toda la
médula espinal?®. En el momento de su reconocimiento, debe indicarse el tratamiento
con corticoides a dosis altas con un bolo intravenoso de 10-16 mg de dexametasona segui-
do de 12-16 mg repartidos en 2 6 3 tomas como terapia de mantenimiento®. Mas alla del
manejo sintomatico, las opciones terapéuticas disponibles son la descompresién quirar-
gica y/o RT, ambas con la finalidad de reducir el dolor y mejorar el pronéstico funcional.
Su eleccién debe ser consensuada con oncélogos médicos, radioterapeutas y cirujanos, y
dependerd ampliamente del estatus funcional y oncolégico, la radiosensibilidad del tu-
mory el grado de compresion (Figura 5)*.

3.5 Complicaciones toxico-metabdlicas

El paciente con cancer, sobre todo avanzado, presenta un riesgo elevado de experimentar
alteraciones electroliticas y metabdlicas secundarias a estados de desnutriciéon o deshi-
dratacién, fallo organico, paraneoplasicas o derivadas del uso de medicaciones sintomati-
cas como los corticosteroides, opioides o benzodiacepinas. La expresién neurolégica mas
habitual de estas alteraciones son la encefalopatia o sindrome confusional y/o las crisis
epilépticas. En estos casos una historia clinica detallada y centrada en las medicaciones
concomitantes es clave para la evaluacion y manejo del paciente, junto a un cribado ana-
litico con perfil de electrolitos, vitaminas, funcién renal y tiroidea. Especial mencién me-
rece la encefalopatia de Wernicke, dado que existen diversas coyunturas q