
NEUROPROTECCIÓN
NO FARMACOLÓGICA



FLUJO SANGUÍNEO CEREBRAL

• El tejido cerebral requiere un aporte contínuo 
de sangre que le proporcione oxígeno y 
glucosa en concentraciones suficientes para 
satisfacer sus requerimientos metabólicos.

• Flujo sanguíneo cerebral         50 ml/100g/min.

• El flujo sanguíneo cerebral depende de:
– presión de perfusión        T.A. - (P.V. + P.I.C.)
– resistencia vascular          autoregulación
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30 minutos 2 horas 7 horas

Zona de depleción de ATP (Centro necróticoCentro necrótico)
Zona de daño funcional (Penumbra isquémicaPenumbra isquémica)

EVOLUCIÓN DE PENUMBRA
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NEUROPROTECCIÓN

• NO FARMACOLÓGICA

– Control de presión arterial.
– Control de viscosidad sanguínea. 
– Control de glicemia.
– Control de temperatura.

• FARMACOLÓGICA

• Antagonistas de glutamato.
• Antagonistas de canales de Ca++.
• Favorecedores de síntesis de 

fosfolípidos de membrana.
• Inhibidores de protein kinasas.
• Antioxidantes.
• Estimuladores del metabolismo 

celular.
• Inhibidores de apoptosis.
• Moduladores de respuesta 

inflamatoria.



UNIDADES DE ICTUS



• Reducción en mortalidad ~20%

• Reducción en número de 
pacientes dependientes ~30%

• Reducción en tiempo de 
estancia hospitalaria ~30%

• Reducción en necesidad de 
cuidado institucional 
prolongado ~25%

UNIDADES DE ICTUS



• Manejo del ictus agudo por 
personal entrenado.

• Aplicación de protocolos 
operacionales estrictos.

• Reducen el riesgo de 
infecciones nosocomiales.

• Prevención sistemática de 
complicaciones.

• Favorecen la rehabilitación 
temprana.

UNIDADES DE ICTUS
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• Si PS < 200 mmHg, PD < 120 mmHg o       
PAm  < 130 mmHg:

• No tratamiento

• Si PS 200 – 230 mmHg, PD 120 – 140 mmHg,                                 
o PAm > 130 mmHg:

• Labetalol en bolos i.v. 5 – 20 mg o    
en infusión contínua a dosis de 2 – 8 
mg/min (dosis máxima 100 mg/hora)

• Enalapril en bolos i.v. de 1.25 mg 
cada 6 horas.

• Si PS > 230 mmHg o PD > 140 mmHg:
• Nitroprusiato de sodio en infusión a 

dosis de 0.5 – 10 ug/kg/min

CONTROL DE PRESIÓN ARTERIAL



PRESIÓN ARTERIAL Y  r-TPA



GLICEMIA
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HIPERGLICEMIA EN ICTUS

• La presencia de hiperglicemia triplica (RR 3.3, CI 2.3 – 4.6)   
el riesgo de muerte en pacientes no-diabéticos con infarto 
cerebral, y aumenta el grado de discapacidad en los 
sobrevivientes.

• La asociación entre hiperglicemia y mal pronóstico no implica 
necesariamente causalidad. Es probable que la hiperglicemia 
sea más frecuente en casos más graves ya que estos se 
asocian con mayor daño cerebral, favoreciendo la liberación 
de cortisol y epinefrina (hiperglicemia de stress).

Capes et al. Stroke 2001;32:2426-2432
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CONTROL DE GLICEMIA

• Estudio prospectivo de 69 ptes 
con ictus isquémico agudo. 

• Relación directa entre niveles 
de glicemia y porcentaje de 
penumbra isquémica 
recuperable, valorado con 
técnicas de difusión-perfusión.

• Relación directa entre niveles 
de glicemia y producción de 
lactato, valorado mediante MR 
espectroscopía.

Parsons y col, Ann Neurol 2002;52:20-28



GLICEMIA y TROMBOLISIS

ESTUDIO PACIENTES RESULTADOS                         SIGNIFICANCIA

NINDS r-TPA 624 ptes randomizados
a r-TPA o placebo

Peor pronóstico y mayor riesgo
de hemorragia en ptes

con hiperglicemia
p < 0.02

PROACT II 110 ptes sometidos a
pro-UROK + heparina

Mayor riesgo de hemorragia
en ptes con hiperglicemia

p < 0.02

Els y colab
(2002)

31 ptes sometidos
a r-TPA

Peor pronóstico y mayor
tamaño de infarto en ptes con

hiperglicemia
p < 0.05

Alvarez-Sabin
y colab (2003)

73 ptes sometidos
a r-TPA

Relación entre mal pronóstico,
hiperglicemia y reperfusión

p < 0.02



CONTROL DE GLICEMIA



VISCOSIDAD DE LA SANGRE
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HEMODILUCIÓN



HEMODILUCIÓN

• Meta-análisis de 18 estudios controlados de hemodilución          
en pacientes con ictus de menos de 72 horas de evolución.

• Diseño variable en los estudios:
• Expansores plasmáticos + sangría....... 8 estudios
• Expansores plasmáticos solos.............10 estudios

• Expansores plasmáticos utilizados:
• Dextrano-40.........................................12 estudios
• Pentastarch..........................................  5 estudios
• Albúmina..............................................  1 estudio

• Resultados no favorables:
• Riesgo de muerte en 4 semanas......... OR 1.09 (0.86 – 1.38)
• Riesgo de muerte en 3 – 6 meses....... OR 1.01 (0.84 – 1.22)
• Riesgo de muerte o dependencia........ OR 0.98 (0.84 – 1.15)

Cochrane Database Syst Rev 2002;4:CD000103



TEMPERATURA CORPORAL

DISMINUCIÓN DEL
FLUJO SANGUINEO

CEREBRAL

DAÑO
TISULAR

DESPOLARIZACIÓN

GLUCOLISIS
ANAEROBICA

AUMENTO DE REQUERIMIENTOS
METABOLICOS

DEPLECION DE ATP

LIBERACION DE
ACIDO LACTICO

INFLAMACION ACTIVACION DE
LEUCOCITOS

ACTIVACION DE MICROGLIA

AUMENTO DE Ca++

INTRACELULAR
ACTIVACION DE

ENZIMAS LITICAS
LIBERACION

DE RADICALES
LIBRES

LIBERACION DE
GLUTAMATO

AUMENTO DE Na+

INTRACELULAR
EDEMA

APOPTOSIS
DEGRADACION DE FOSFATIDILCOLINA

Y OTROS FOSFOLIPIDOS DE MEMBRANA

RESISTENCIA VASCULAR

TRANSLOCACION DE
PROTEIN KINASAS

INHIBICION DE SINTESIS
DE PROTEINAS

HIPERTERMIA



HIPERTERMIA EN ICTUS



• Estudio prospectivo de 390 pacientes con ictus agudo 
admitidos en las primeras 6 horas del evento.

• Temperatura corporal al ingreso > 37.4oC predijo de 
manera independiente:

• Gravedad del evento inicial................ p < 0.009
• Tamaño del infarto............................. p < 0.0001
• Mortalidad.......................................... p < 0.02
• Secuelas en sobrevivientes............... p < 0.003

• Por cada grado centígrado de aumento de temperatura, 
el riesgo relativo de mal pronóstico aumentó 2.2 veces.

COPENHAGEN STROKE STUDY

Jorgensen y col, Lancet 1996;347:422-425



HIPOTERMIA EN ICTUS

ESTUDIO                    TIPO DE ICTUS PACIENTES                               RESULTADOS

Georgiadis y
colab (2002)

Hipotermia 33oC (n=19)
Craniectomía (n=17)

Mayor mortalidad y peor
pronóstico en ptes sometidos

a hipotermia
Infarto masivo ACM

Dippel y
colab (2001)

Acetaminofén 3g/d (n=25)
Acetaminofén 6 g/d (n=26)
Placebo / no tratam (n=25)

No diferencias en
secuelas

Infarto en territorio
carotídeo

Kasner y
colab (2002)

Acetaminofén 4g/d (n=20)
No tratamiento (n=19)

No diferencias en
secuelas

Infartos y 
hemorragias 

Kammersgard
y colab (2000)

Hipotermia 35.5oC (n=17)
Controles históricos (n=56)

No diferencias en
mortalidad o secuelas

Infarto cerebral

Krieger y
colab (2001)

Hipotermia 32oC (n=10)
No tratamiento (n=9)

No diferencias en
mortalidad o secuelas

Infarto cerebral
(post-trombolisis)



• La hipertermia es perjudicial en pacientes con ictus agudo.

• La hipotermia inducida no es un procedimiento de rutina.

• Lo óptimo es inducir hipotermia en las primeras 6-12h del ictus 
y mantenerla por 24-48h.

• La inducción de hipotermia debe ser con mantas o medios 
físicos. Los antipiréticos no son eficaces.

• Los pacientes sometidos a hipotermia deben ser monitorizados 
para evitar complicaciones.

• El recalentamiento debe ser lento para evitar aumento de 
presión intracraneal.

TEMPERATURA EN ICTUS


