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RESUMEN

El presillamiento de aneurismas cerebrales sigue siendo una cirugia bastante
compleja aun con los avances en las neurociencias. El objetivo de este tipo
de cirugia es evitar su ruptura y ocasionar danos colaterales en la misma, al
tratar de exponer al maximo tanto el cuello del aneurisma para su manipula-
cibn como la oclusion temporal de la arteria proximal a éste. El uso de paro
cardiaco transanestésico en el presillamiento de aneurismas cerebrales es una
técnica empleada para cierto tipo de aneurismas cerebrales y existen varios
métodos para realizarlo, desde la hipotermia profunda o severa, estimulacion
ventricular rapida hasta llegar al paro circulatorio con el uso de adenosina.
En esta revision de la literatura se daran las bases enfocadas en el uso de
adenosina para el presillamiento de aneurismas cerebrales y, aunque parezca
un método inocuo y que no requiere mucha preparacion y logistica, sélo debe
realizarse por personal experto en neuroanestesiologia para lograr obtener un
mejor resultado para el paciente.

Palabras clave: Adenosina, aneurisma cerebral, parada cardiaca, indica-
ciones.

SUMMARY

The clipping of cerebral aneurysms remains a very complex surgery even with
advances in neurosciences. The goal of surgery in the clipping of cerebral
aneurysms is to prevent rupture and cause collateral damage in the same, trying
to expose both the neck of the aneurysm to its maximum for clipping as well
as temporary occlusion of the artery proximal to it. The use of tfrananesthetic
cardiac arrest in the clipping of cerebral aneurysms is a technique used for
certain types of cerebral aneurysms and there are several methods to perform
it, from deep or severe hypothermia, passing through ventricular pacemaker at
high frequencies until it reaches the circulatory arrest with the use of adenosine.
This review of the literature will focus on the use of adenosine for the clipping of
cerebral aneurysms and, although it seems a safe method and does not require
much logistical preparation, it should only be performed by expert personnel in
neuroanesthesiology to achieve a better result for the patient.

Key words: Adenosine, cerebral aneurysm, cardiac standstill, indications.
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Los aneurismas se presentan en aproximadamente un 5% de
la poblacién en general con una tasa de ruptura anual del 6 al
8% por cada 100,000 personas; asimismo, el presillamiento
de aneurismas es la técnica de eleccién para el tratamiento
de éstos a pesar de los avances en terapia endovascular con
los diferentes aditamentos para su embolizacién). Durante
la cirugia de presillamiento de aneurismas cerebrales, es
importante que el neurocirujano tenga la mejor perspectiva
del aneurisma (Figuras 1 y 2), tanto de vasos aferentes y
eferentes, asi como las ramas perforantes de la misma y
debido al poco espacio y corredores anatémicos estrechos
por donde se abordan éstos, lo cual resulta, en ocasiones,
poco probable ocluir la arteria proximal como en los ca-
sos de aneurismas paraclinoideos, localizacién profunda,
aneurismas gigantes (Figuras 3 y 4) que interfieren con la
visualizacién de los vasos adyacentes y ramas perforantes,
lo que podria ser causa de ruptura u oclusién al momento
de colocar un clip temporal o definitivo® o cuando el
vaso a ocluir presenta ateroesclerosis severa. Por lo tanto,
resulta imperioso contar con opciones neuroanestésicas
tanto invasivas como la estimulacién ventricular rapida
y no invasivas como el uso de medicamentos tales como
nitroprusiato de sodio, nitroglicerina con los efectos secun-
darios que ambos pueden conllevar tales como toxicidad por
cianuro, taquifilaxia, hipertension de rebote, incremento de
la presién intracraneal y metahemoglobinemia® y la mds
estudiada, adenosina, (las dos primeras no proporcionan un
paro cardiaco; pero disminuyen la turgencia del aneurisma
al disminuir la presién arterial)® para proporcionar el mejor
campo quirdrgico y en caso de ruptura, proporcionar ayuda
para un presillamiento exitoso.

Heubner’s A
Ipsolateral A,

Ipsolateral A, Orbitofrontal A

ANTECEDENTES HISTORICOS

Dentro de las técnicas para proveer un paro cardiaco trans-
anestésico se encuentran la hipotermia profunda con paro
circulatorio empleada desde el afio de 1950 por cirujanos
cardiovasculares y fue empleada en 1955 en un paciente
de 17 afos con diagndstico de malformacién arteriovenosa
interhemisférica con sangrado recurrente®. En 1960, el Dr.
Woodhall 1a utiliz6 para la reseccion de un tumor cerebral, y
en esa misma década se usaria por primera vez también para
el presillamiento de aneurismas cerebrales®. En 1998, el Dr.
Michael Lawton en conjunto con el Instituto Neurolégico
Barrow publican su experiencia de 12 afios y concluyen que
el paro circulatorio con hipotermia profunda sélo estd indicado
en caso de aneurismas gigantes o aneurisma de la circulacién
posterior que no puedan ser tratados con técnicas convencio-
nales®. La estimulacién ventricular rdpida fue utilizada por
primera vez en neurocirugia en 1971©), sin obtener el éxito
esperado. Ahora ha resurgido de nuevo como una alternativa;
sin embargo, se requiere un centro especializado con infraes-
tructura médica, logistica entre equipo anestésico-quirdrgico
y equipamiento para su realizacién, ya que se trata de una
técnica invasiva.

La adenosina fue estudiada en 1930 por Honey y colabo-
radores acerca de su funcién en el nodo auriculoventricular,
pero no fue hasta 1955 que se utiliz6 para terminar un episodio
de taquicardia supraventricular paroxistica con éxito”). En
1982, se utilizé por primera vez en humanos como infusién
transanestésica para proporcionar hipotension transitoria y en
1984 Alf Sollevi y colaboradores la utilizaron en infusion du-
rante una cirugfa para presillamiento de aneurisma cerebral®.

Contralateral A, Heubner’s A Orbitofrontal A

"
Contralateral A,

Orbitofrontal A
Modificado de: Britz GW. Adenosine-induced transient asystole. Methodist Debakey Cardiovasc J. 2014;10:220-223.

Figura 1. Objetivo del uso de adenosina en presillamiento de aneurisma.
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Diseccién subaracnoidea
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Control proximal/distal

v

Diseccidn de ramas y perforantes

v

Diseccién del cuello del aneurisma

v

Exposicion circunferencial completa del aneurisma

v

Colocacion de presilla temporal/permanente

Tomada de: Meling TR, Romundstad L, Niemi G, Narum J, Eide
PK, Sorteberg AG, et al. Adenosine-assisted clipping of intracranial
aneurysms. Neurosurg Rev. 2018;41:585-592.

Figura 2. Principios neuroquirurgicos basicos para cirugia
segura en presillamiento de aneurisma cerebral.

El primer informe publicado de arresto cardiaco inducido
por adenosina data del afio 1999 realizado por el Dr. Groff
y colegas en la escuela de medicina de Monte Sinai para un
presillamiento de aneurisma de la arteria basilar®®, obteniendo
buenos resultados y, después de ello, la Universidad de Hel-
sinki, en 2009, publicé su serie de casos con un total de 16
pacientes, sin presentar complicaciones cardiacas. En 2010,
Guinn y colaboradores hicieron una revision retrospectiva
de 27 casos y determinan que el tiempo de hipotension es
el factor més importante para la correcta colocacion del clip
bajo esta técnica®.

Adenosina

Es un andlogo nucleésido de purina endégeno que actiia prin-
cipalmente a nivel de los receptores cardiacos A1, disminuye
la actividad del AMP ciclico y el influjo de calcio a la célula,
provoca una alteracidon en la conduccién eléctrica a nivel
del nodo auriculoventricular (AV) y un efecto cronotrépico
negativo en el nodo sinoauricular®%, ocasiona bradicardia,
hipotensioén y en ultimo término asistolia.

Es un agente dromotrépico y cronotrépico negativo
que provoca un bloqueo AV de alto grado por un breve
periodo®.

Figura 3. Reconstruccion 3-D, aneurisma gigante del seg-
mento oftalmico izquierdo.

Figura 4. Vista lateral de aneurisma gigante del segmento
oftalmico izquierdo.

La adenosina tiene participacion en diversos procesos biol6-
gicos en la sefial de transduccién intracelular (via AMP ciclico)
y en la transferencia de energia (ATP hacia ADP). También es
un neurotransmisor inhibitorio en el sistema nervioso central
y participa en las funciones de suefio-vigilia?. Actiia también
a nivel de los receptores de musculo liso bronquial, provoca
broncoconstriccion y en los vasos arteriales vasodilatacion.
Su vida media es de aproximadamente 0.6 segundos a 20
segundos, con un promedio menor de 10 segundos® debido a
su metabolismo por la enzima adenosina desaminasa presente
en el endotelio vascular y en los eritrocitos®.

Es un farmaco lo mas cercano a lo ideal por sus propiedades
deseables para un paro circulatorio en cirugia vascular cere-
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bral como lo son: efectos adversos farmacolégicos menores,
titulable, de facil aplicacidn, predecible (en lo que se refiere
a la duracién de la hipotension y/o asistolia), menor riesgo
de complicaciones relacionadas con el procedimiento®:19,

Aunque no existen indicaciones precisas formuladas como
tal para el uso de adenosina (Cuadro I), la opinién de expertos
menciona que las siguientes condiciones son propicias para su
utilizacién: aneurismas grandes/gigantes de circulacion ante-
rior' 'y posterior o localizados en sitios profundos cercanos
alabase de craneo (por ejemplo, aneurismas paraclinoideos),
que se localicen en corredores anatémicos estrechos, aneu-
rismas con domos calcificados o estenosados, cuello aneuris-
matico ancho, dismérfico o cualquier otra caracteristica que
lo haga candidato no apto para terapia endovascular®, que
presenten ateroesclerosis severa que impida la colocacién del
clip, para mejorar la visualizacion de las ramas perforantes
y estructuras adyacentes, en sinergia con la colocacién del
presillamiento temporal. Wright et al. mencionan que la
indicacion més clara para el uso de adenosina es la ruptura
transquirdrgica del aneurisma, especialmente cuando esto
ocurre previo a la diseccién y control proximal y distal del
mismo®; sin embargo, Bendok et al. mencionan que su razén
primordial para el uso de este fairmaco es disminuir la tensién
intraaneurismética o suavizar el aneurisma'?. En la serie de
casos publicada por el Instituto Barrow mencionan el uso de
adenosina para la prevencion de riesgo de ruptura del aneuris-
ma transquirdrgica y la presencia de evento vascular cerebral
isquémico secundario a la oclusién de arterias perforantes
como sus factores mas importantes para la justificacion de
esta técnica de paro cardiaco®.

Dentro de las contraindicaciones se encuentran la presencia
de enfermedad arterial coronaria, esto debido a un fenémeno
de robo coronario inducido por la adenosina, la cual abre los
canales de potasio, produce una hiperpolarizacién de las cé-
lulas de la musculatura lisa vascular, provoca vasodilatacion
de las arterias coronarias sanas y no de las estenéticas, redu-
ciendo atin mas el flujo arterial coronario, agrava la relacién
oferta-demanda de oxigeno a nivel miocardico pudiendo
llegar a ocasionar isquemia miocardica. Una estenosis de la
arteria coronaria izquierda igual o mayor de 80% o enferme-
dad muiltiple de vasos coronarios con 80% de estenosis son
condiciones en las cuales se recomienda no utilizar este medi-
camento como adyuvante al presillamiento temporal. Aunque
esta contraindicacién puede considerarse como relativa. En
opinién de expertos, tampoco se utiliza en condiciones tales
como presencia de bloqueos auriculoventriculares de segundo
grado o presencia de marcapasos(!?. Otras contraindicaciones
son la presencia de enfermedad pulmonar obstructiva crénica
y asma, debido a los efectos de broncoconstriccion causados
por la interaccion con los receptores de adenosina A-2 beta en
la musculatura lisa bronquial; estos hallazgos se han encon-
trado en pacientes con antecedente de asma o EPOC. Otras
contraindicaciones son el uso de dipiridamol, metilxantinas y
nimodipino ya que éstos inhiben la degradacion de adenosina
y pueden incrementar sus niveles séricos®®.

Otra de las precauciones que se deben tomar en cuenta
es respecto a los pacientes que presentan hemorragia suba-
racnoidea secundaria a ruptura de aneurisma, ya que éstos
son tratados con nimodipino que, como ya se explicd, puede
elevar los niveles de adenosina, y en este contexto el uso

Cuadro I. Indicaciones y contraindicaciones del uso de adenosina en presillamiento de aneurisma cerebral.

Indicacion Contraindicacion

Relativa Absoluta

+ Aneurisma grande o profundo -
en corredores cerebrales
estrechos

+ Sinergia con clip .
temporal durante ruptura
transquirurgica

+ Imposibilidad para colocacion -+
de un clip temporal

+ Para mejorar la visualizaciébn
de las estructuras
adyacentes al aneurisma

Enfermedad pulmonar

Anormalidades de
conduccién cardiaca

Uso de dipiridamol,

+ Domo/pared aneurismatica

fibrética o calcificada

Enfermedad coronaria severa

reactiva severa: asma, EPOC

metilxantinas o nimodipino

Modificado de: Desai VR, Rosas AL, Britz GW. Adenosine to facilitate the clipping of cerebral aneurysms: literature review. Stroke Vasc

Neurol. 2017;2:204-209.
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de adenosina puede ocasionar un mayor grado de isquemia
cerebral debido al efecto aunado del vasoespasmo a nivel
cerebral. El flujo sanguineo esta disminuido y esto conlleva
que durante el uso de este medicamento pueda tener una
disminucién mds abrupta de éste y ser mds sensible a algiin
dafio neurolégico!?); sin embargo, en la literatura se encuentra
también la corriente contraria en donde mientras el paciente
no tenga ningun antecedente cardioldgico puede ser utilizada
sin mayores complicaciones a nivel cerebral.

La mayor ventaja del uso de adenosina en presillamiento
de aneurismas es la disminucién de la turgencia del mismo,
lo que facilita al neurocirujano una mejor manipulacion al
momento de colocar la presilla y en caso de ruptura transqui-
rirgica proporcionar un campo quirdrgico limpio con mejor
visualizacién de las estructuras adyacentes (Figura 1). La
principal desventaja del uso de adenosina es la variabilidad
de respuesta que puede llegar a presentar el paciente tras su
aplicacion asi como la persistencia de hipotension refractaria,
alteraciones de la conduccion cardiaca, necesidad de cardio-
version y/o desfibrilacion®.

Regimenes de aplicacién

Las formas descritas para la aplicacion de adenosina para
provocar un paro cardiaco transanestésico son: dosis escalo-
nada o progresiva y dosis estimada por kilogramo de peso!?).

Bajo el régimen de dosis progresiva'! ") se aplican dosis de
adenosina a razén de 6, 12, 18 hasta 36 mg con la finalidad
de estimar la dosis de adenosina necesaria para lograr un
paro cardiaco que dure 30 segundos; sin embargo, este régi-
men resulta impractico al momento de alguna eventualidad
como la ruptura transquirdrgica del aneurisma; ademas, el
provocar paro cardiaco en forma repetida puede conllevar
dafio cardiaco o isquemia de 6rgano blanco; bajo el régimen
de dosis estimada por kilogramo de peso?!¥ se calcula de
la siguiente manera: 0.3 a 0.4 mg por kilogramo de peso
ideal del paciente, siendo calculado mediante la siguiente
férmula: 50 + 0.91 (altura en cm — 152.4) en hombres y
45.5 + 0.91 (altura en cm — 152.4) en mujeres, con la fina-
lidad de alcanzar un periodo de hipotensién profunda por
aproximadamente 45 segundos. Se tiene en cuenta que en
paciente con indice de masa corporal igual o inferior a 19
se debe de administrar la dosis con base en el peso corporal
total®. Si se requiere una dosis adicional de adenosina, in-
dependientemente del régimen de aplicacion, se recomienda
que el paciente haya recuperado tanto ritmo sinusal como
valores de presién arterial cercanos o iguales al basal, se
toma en consideracién que la hipotensién que se busca o se
provoca con la administracion de adenosina se referencia
como hipotensién moderada a una presion arterial sistdlica
menor de 60 mmHg e hipotensién severa cuando la presion
arterial sistdlica estd por debajo de 30 mmHg.

La duracién de la asistolia inducida por adenosina
tiene una relacion lineal con la dosis utilizada hasta apro-
ximadamente 1 mg/kg de peso y basado en esta relacion
lineal. Plaschke y colaboradores calcularon que a dosis de
0.017 mg/kg de peso ideal se puede brindar un segundo de
asistolia'®; asimismo, Powers et al.®® encontraron que en
promedio 1 mg de adenosina proporciona un segundo de
asistolia en promedio.

Conducta preanestésica

Para los pacientes electivos donde se sugiere el uso o se prevé
el uso de adenosina transanestésica es necesaria una evalua-
cién cardioldgica completa en pacientes con antecedentes
cardiacos, que incluya radiografia de térax, ecocardiograma,
electrocardiograma de 12 derivaciones y si se cuenta con un
SPECT de perfusién miocérdica con talio 201 o pruebas de
estrés(19), asi como pruebas de funcién pulmonar®, estudios
de laboratorio segtin las indicaciones de la ASA.

También se debe tener una logistica operacional dentro de
quirdéfano para la colocacién de los equipos anestésico-qui-
rargicos, carro de paro, personal de enfermeria y circulantes.
La comunicacién con el equipo quirdrgico en la valoracién
del paciente es esencial.

Conducta transanestésica

Una vez que el paciente se encuentre en quirdfano, se reco-
mienda tener un monitoreo estdndar segin los lineamientos
de la ASA y contar con linea arterial para tener un monitoreo
constante de la presion arterial y un acceso venoso central para
la administraciéon del medicamento, independientemente del
tipo de aneurisma que se vaya a presillar, asi como también
la colocacién de bloqueo de escalpe, ampliamente descrito en
la literatura para disminuir los estimulos dlgicos que pudieran
causar una ruptura del aneurisma o provocar un resangrado del
mismo. La técnica anestésica a emplear se deja a criterio del
neuroanestesidlogo, ya que se ha descrito en la literatura tanto
la anestesia general balanceada con agentes inhalados como la
técnica anestésica total intravenosa para este tipo de cirugia. Se
deben colocar los parches del desfibrilador que se encuentran
en los carros de paro en el 4rea del térax segtin indicaciones
de Advanced Cardiovascular Life Support (ACLS) previo a la
colocacién de los campos estériles y dejar espacio libre para
compresiones toracicas en caso de ser necesario o, en caso de
contar con paletas, tenerlas preparadas en caso de necesitarlas.

El neuromonitoreo puede realizarse con la ayuda de indice
biespectral (BIS), potenciales evocados somatosensitivos
(SSEP)(9 ¢ electroencefalograma (EEG), con la finalidad de
detectar periodos de isquemia durante el tiempo anestésico-
quirtrgico del procedimiento y normar nuestra conducta
anestésica para un mejor desenlace del paciente.
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Durante el periodo perioperatorio, los efectos secundarios
a nivel pulmonar de la aplicacién de adenosina se pueden
ver directamente en la presion pico de la via aérea, la cual
puede subir a valores mayores de 40 cmH,Oy en el periodo
inmediato a la aplicacién se puede ver con un aumento ma-
yor de 5 cmH,0O sobre la basal'®. Después de la aplicacién
de adenosina y consecuente asistolia, se espera que una vez
recuperado el ritmo sinusal y la frecuencia cardiaca, se pre-
sente un periodo de hipotension relativo mayor de un minuto
de duracién!”). Si es necesario aplicar dosis subsecuente
de adenosina se debe esperar que la presion arterial media
regrese a valores basales o cercanos a ello, asi como que el
ritmo cardiaco sea sinusal, esto conlleva aproximadamente
entre tres a 10 minutos entre cada intervalo de aplicacion.
Si se aplica una dosis subsecuente de adenosina sin esperar
a que los pardmetros antes mencionados estén presentes se
corre el riesgo de que el ritmo cardiaco no regrese a ritmo
sinusal y se tengan que dar maniobras de resucitacién segtin
algoritmos de ACLS recientes o que el periodo de hipoten-
sién sea més prolongado de lo habitual, requiriendo el uso
de medicamentos vasopresores tales como norepinefrina, por
mencionar alguno®),

Cuidado postanestésico

Dentro de las consideraciones postanestésicas en pacientes a
los que se les llevd a paro cardiaco inducido por adenosina
estdn en primer lugar la toma de un electrocardiograma de
12 derivaciones!® para observar si existen alteraciones en
el segmento ST autolimitadas, el cual se ha publicado en la
literatura hasta en un 2%; alteraciones en la conduccién car-
diaca, bloqueos auriculoventriculares o algtin cambio de tipo
isquémico de novo, el cual es mis probable que se presente en
paciente con antecedentes de cardiopatia previa a la cirugia;
la toma de control de enzimas cardiacas como troponina 1),
la cual debe medirse en el postquirtirgico inmediato y cada
seis horas, y tiende a aumentar, pero manteniéndose dentro
de los parametros de referencia’®; medicién de los niveles
de acido turico, ya que una de las vias de transformacién de
adenosina es hacia 4cido drico pudiéndolo elevar hastaen 15%
de su valor basal®, por lo tanto, siempre debe ser medido en
paciente con antecedentes de anormalidades en el metabolis-
mo de las purinas (ej., gota), asi como estar al pendiente de
la funcién renal del paciente ya que la via de eliminacion es
a través del rifion®.

El uso de adenosina en cirugia de presillamiento de aneuris-
mas no se asocia con incrementos en el riesgo perioperatorio
cardiaco en pacientes con bajo riesgo coronario para infarto
agudo al miocardio o arritmias cardiacas ni en deterioro
neurolégico basados en la escala de Rankin modificada, en
comparacion con pacientes tratados sin uso de adenosina para
el mismo tipo de cirugia?1.

DISCUSION

Dentro de las diferentes estrategias anestésicas para abor-
dar aneurismas complejos en la cirugia de presillamiento
de aneurismas tenemos la estimulacién ventricular ripida,
que se ha mencionado dltimamente en la literatura como
una técnica que ha resurgido pero que necesita de logistica
médica y equipo médico adicional. El uso de adenosina ha
demostrado, por sus propiedades farmacolégicas, que puede
ser un farmaco adyuvante tanto en situaciones planeadas
como en situaciones de urgencias hablando de la ruptura
transquirtrgica del aneurisma. La literatura informa tanto
series pequefias en un inicio del uso de adenosina para paro
cardiaco transanestésico como experiencias institucionales
del uso de adenosina, reporta que los eventos adversos son
no significativos tanto a nivel cardiovascular como neuro-
16gico, implicando que todos los pacientes con antecedentes
cardiacos son valorados por médicos cardi6logos de una
forma mas minuciosa, pudiendo tener la seguridad de poder
usar este medicamento en caso de ser requerido; el otro rubro
importante en esta revision es la seleccion del paciente, ya
que el uso electivo del fairmaco tiene que cumplir ciertos
requisitos anestésico-quirdrgicos y, sobre todo, capacita-
cién y experiencia en el uso del paro transanestésico para
presillamiento de aneurisma, se recomienda que sélo sea
aplicado por personal experimentado en esta técnica, como
el neuroanestesiélogo.

CONCLUSION

La adenosina en el presillamiento de aneurismas cerebrales
es un medicamento Uutil, debe usarse con precaucion, en los
pacientes indicados y a las dosis establecidas, teniendo siem-
pre un desfibrilador como parte del equipo anestésico dentro
de sala y la experiencia en el uso de esta técnica para evitar
un desenlace no favorable en el paciente neuroquirtirgico con
patologia vascular cerebral.
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