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RESUMEN

Los autores presentan cuatro casos de isquemia arterial aguda pro-
vocada por la administracion de farmacos derivados de la ergotamina
en un periodo comprendido entre 1976 y 1984 sobre un total de 1.500
casos de isquemia aguda, analizandose los cuadros clinicos, fisiopatolo-
gia y tratamiento. En todos ellos hubo una evolucién satisfactoria.

SUMMARY

Four cases of acute arterial ischemia for the administration of Ergo-
tamine derivates, in a period comprised between 1976 y 1984, and over
a total of 1500 cases of acute ischemia, are presented. Clirtic, physiopat-
hology and treatment are analyzed. All of them solutioned satisfactorily.

Historia

Los espasmos arteriales secun-
darios a la administracion de farma-
€0s vasoactivos, son una causa ra-
ra de produccion de isquemias agu-
das. El principal agente causal es
la ergotamina y derivados.

Este proceso es conocido desde
la antigledad. Celso describid el
cuadro clinico de gangrena de ex-
tremidades en el siglo 1(1), aunque
previamente Lucrecio ya presentd
la denominacion de «Ignis sacer»,
siendo dificil definir si con ello se
refiere al ergotismo gangrenoso
(21). En la Edad Media, la enferme-

dad aparecia en forma de epide-
mias «Fuego de San Antonio», cur-
sando con gangrena humeda vy
muerte por sepsis; si la necrosis
era seca, se separaban trozos de
extremidad de forma espontdnea
(1). Fueron importantes en el si-
glo 1x las epidemias producidas en
Escandinavia, Bohemia y Rusia (2).
Posteriormente, la frecuencia ha
ido declinando. Fue achacado a un
castigo divino, habiendo peregrina-
ciones a Santiago. Los enfermos
curaban «milagrosamente» debido
a gue, en las mismas, se dejaban
de tomar cereales contaminados.

Se consiguid explicar el fendme-
no en 1676 (3), cuando se recono-
ci6 que el ergotismo epidémico era
producido por alimentos en cuyo
contenido existian cereales conta-
minados por el hongo «claviceps
purpurea». Se han observado pe-
quefias epidemias en el siglo xx
(4), (13), como la ocurrida en Fran-
cia en 1951.

La primera descripcion para uso
médico fue hecha en 1582, cuan-
do se le descubrié como estimulan-
te uterino (3). En 1820 fue afadido
a la farmacopea para uso obstétri-
Co, a pesar de conocerse sus toxi-
cos efectos (13). La primera refe-
rencia del uso de la ergotamina en
el tratamiento de la migrana fue en
1887 (5), siendo actualmente su uso
mas corriente. Se ha usado asocia-
do a la heparina como prevencion
de la enfermedad tromboembdlica.

Caso n? 1

Mujer de 42 afios, con antece-
dentes de alergia a las pirazolonas,
penicilina y derivados; jaguecas ha-
bituales desde hace unos 7 afios a
tratamiento con Migristene e Igril
(R).

Refiere una historia de dolor en
miembros inferiores de unos 20
dias de evolucion localizado en las
pantorrillas y que aparece con la
deambulacion a menos de 5 m. En
los ultimos dias el dolor ha ido pro-
gresando hasta hacerse en reposo.
El'dia antes de su ingreso presen-
ta cianosis y frialdad intensa, prin-
cipalmente en la pierna derecha.
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Todos los estudios sistematicos
realizados a su ingreso resultaron
estar dentro de la normalidad.

A la exploracioén presenta pulsos
femorales débiles, con ausencia de
pulsos popliteos y distales.

En el estudio arteriografico y
Doppler (fig. 1), practicados de ur-
gencia, se observan importantes
espasmos a nivel de arterias iliacas
externas, femorales y popliteas, asi
como ausencia de flujo pulsatil con
ondas de obstruccion a nivel popli-
teo, sin registrarse flujo en arterias
distales.

Se le sometio a tratamiento va-
sodilatador 1.V. con blufomedil y es-
pasmolitico con papaverina, con lo
gue mejora su sintomatologia al 2°
dia, recuperando pulsos distales al
3% dia; posteriormente, se le admi-
nistro nifedipina, que no fue bien to-

lerada por la paciente debido a una
exagerada reaccion cutdnea.

El 9° dia se le practico arterio-
grafia de control (fig. 2), donde se
observa una normalizacion del ca-
libre de los vasos, asi como de la
morfologfa de las ondas y del indi-
ce tobillo/brazo.

Caso n? 2

Mujer de 52 afos, con antece-
dentes de tuberculosis, alergia a la
aspirina y derivados de la fenilbu-
tazona. Se le habia practicado una
radiculografia 8 dfas antes de su in-
greso, ante la sospecha de una her-
nia discal, administrandosele 2 su-
positorios al dia de Cafergot (R) pa-
ra tratamiento de su cefalea. Acu-
de a Urgencias por presentar, des-
de hace 24 horas, dolor, frialdad,
hipoestesia y parestesias en ambos
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miembros inferiores, asi como una
discreta impotencia funcional.

A la exploracion presentaba una
importante palidez, pulsos femora-
les debiles, ausencia de pulsos po-
pliteos y distales, asi como ausen-
cia de pulso humeral desde 1/3 me-
dio del brazo.

Se le realiza Doppler y arterio-
grafia de urgencia (fig. 3), existien-
do un aplanamiento de las ondas
a nivel popliteo, humeral y distal,
con un indice tobillo/brazo de 0: im-
portantes espasmos de arterias fe-
morales, popliteas y distales.

Se le somete a tratamiento va-
sodilatador con blufomedil y papa-
verina, y tratamiento postural con
elevacién de 20 cm de la cabece-
ra de la cama.

A las 7 horas recupera pulso hu-
meral en la flexura del codo. El cua-
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Fig. 6 - Explicacion en el texto.

dro isquémico cede a las 24 horas,
disminuyendo las parestesias vy el
dolor; 48 horas mas tarde recupe-
ra pulso cubital, radial y poplitea,
recuperando pulsos distales al dia
siguiente, normalizandose las on-
das Doppler y el indice de Yao
(fig. 4). Dos semanas después del
alta es vista de nuevo por presen-
tar dolor urente en miembro infe-
rior, siendo la exploracion vascular
normal, etiquetandose el cuadro de
neuritis secundaria a la isquemia,
de la que evoluciond favorablemen-
te con tratamiento médico median-
te un complejo vitaminico B.

Caso n? 3

Mujer de 61 afnos, con antece-
dentes de jaguecas en ambas re-
giones temporales a tratamiento
con Hemicraneal (R), 1 gr/dia des-

de hace 12 afos. Vista de urgen-
cias 7 meses antes de su ingreso
por dolor en pie izquierdo; presen-
taba pulsos distales. Desde hacia
1 mes notaba parestesias y frialdad
en el pie derecho. A su ingreso pre-
sentaba ausencia de pulsos popli-
teos, con un indice tobillo/brazo de
0.8 en miembro inferior derecho vy
de 0.5 en miembro inferior izquier-
do con aplanamiento de las ondas
popliteas y distales, principalmen-
te en miembro inferior izquierdo
(fig. 5). La arteriografia mostraba
permeabilidad de todos los ejes ar-
teriales, existiendo importantes es-
pasmos en el sector femoropopli-
teo (fig. 6) y a nivel de troncos dis-
tales. Se le somete a tratamiento
vasodilatador 1.V. (blufomedil), recu-
perando pulso popliteo izquierdo y
distales en miembro inferior dere-

cho a las 24 horas, dos dias mas
tarde recupera pulsos distales en
miembro inferior izquierdo con nor-
malizacién de los indices tobillo/bra-
Z0 y remision total de la sintomato-
logia.

Caso n? 4

Mujer de 50 afos, con antece-
dentes de cefaleas acompafadas
de fotofobia y vémitos desde los 18
afos, unas 10 veces al afio. En los
ultimos 15 arfios los episodios son
mas frecuentes.

Fue vista un mes antes de su in-
greso en Urgencias por el Servicio
de Neurologia por cefalea occipital,
recetandosele- Dihidergot gotas vy
Cafergot supositorios (R). 11 dias
antes de su ingreso comenzo, de
forma repentina, con dolor, hormi-
gueos, frialdad y palidez en ambas
manos. En la exploracion presenta
ausencia de pulso humeral izquier-
do y del cubital y radial derecho.
Sometida a tratamiento con niaci-
nato de xantinol y papaverina intra-
venosa, junto con la supresion de
la medicacion ergotaminica, recu-
pera pulsos distales y remite total-
mente la sintomatologia, normali-
zandose la morfologia de las ondas,
cediendo los espasmos observados
en la arteriografia (figs. 7 y 8).

Discusion

La explicacion de los vasoespas-
mos inducidos por los derivados de
sintesis de la ergotamina, en cier-
tos individuos, queda todavia oscu-
a (15). El desencadenamiento de
la crisis puede ocurrir por reaccion
de hipersensibilidad o por sobredo-
sis en casos de migrafas severas
(16). ,

Un hecho descrito por multiples
autores es la posibilidad de poten-
ciacion del efecto por ciertos far-
macos: antibidticos macralidos (6),
(8), fenotiacinas (15), heparina (7),
(10), nicotina (9). Los beta-bloguean-
tes (11), (12) pueden disminuir el flu-
jo sanguineo del musculo estriado
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por inhibicion de los beta-2-recepto-
res, mediadores de la vasodilata-
cion, también por depresion de los
beta-1-receptores, mediadores de la
depresion del gasto cardiaco.
Los derivados de la ergotamina
(DE) presentan un doble efecto a ni-
vel vascular; vasoconstriccion de
los musculos de fibra lisa y un blo-
gueo de los receptores alfa; con al-
tas dosis el primer efecto prevale-
ce sobre el segundo (13), (14).
Otros autores achacan sus efectos
a las analogias estructurales entre
las aminas de sintesis (noradrena-
lina, adrenalina DOPA) y los DE, ha-
biendo afinidad de la ergotamina
por los receptores postsinapticos
de estas sustancias, principalmen-
te los derivados peptidicos (ergota-
mina, ergotoxina). De esta manera,
los DE son alfa-adrenoliticos que se
comportan como agonistas parcia-
les de la noradrenalina, teniendo

Fig. 7 - Explicacién en el texto.

Fig. 8 - Explicacién en el texto.
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pues accion vasoconstrictora peri-
férica; el calcio podria jugar un pa-
pel de 3" mediador en los numero-
sos efectos celulares (15).

A pesar de todas estas conside-
raciones, los accidentes vasoes-
pasticos evocan mas una contrac-
tura muscular que una vasocons-
triccion por efecto alfa, incluso a
dosis terapéuticas (15).

Se ha reconocido, desde hace
tiempo, que la ergotamina tiene
efecto vasoconstrictor en pacientes
simpatectomizados (22).

La localizacion de los espasmos
arteriales es mas frecuente en ex-
tremidades, principalmente las in-
feriores; aunque estan descritas lo-
calizaciones cerebrales (15), colitis
isquémicas (18), espasmos corona-
rios (17), fracaso renal agudo por
espasmo de arterias renales (28).
Mas rara es la localizacién unilate-
ral (19).

Las observaciones de isquemias
iliofemorales con Deseril pueden
relacionarse con la fibrosis retrope-
ritoneal gue a veces producen (15).
La sintomatologia suele tener un
comienzo insidioso, en otros casos
subagudo y, raras veces, CoOmo en
uno de nuestros pacientes, de for-
ma aguda tras la administracion du-
rante una semana de DE.

Suele comenzar con acorcha-
miento de la extremidad, frialdad,
palidez, parestesias; en casos mas
severos impotencia funcional y do-
lor en reposo, llegandose a lesio-
nes irreversibles si no se hace un
diagndstico precoz.

Lewis (20) demostré experimen-
talmente que el espasmo muscular
no detiene la circulacion, por lo que
no determina directamente la gan-
grena, pero enlentece el flujo san-
guineo. La necrosis es una even-
tualidad rara, dado que el espasmo
es intermitente en relacion con la
administracion.

Tratamiento
El farmaco mas utilizado para el

tratamiento, en toda la bibliografia
revisada, es el nitroprusiato sodico.
A la vista de su accion vasodilata-
dora directa sobre el musculo de
fibra lisa, es el antagonista por ex-
celencia. Se suele usar a dosis que
oscilan entre 100 a 150 microgra-
mos/min., administrandose de 80 a
100 mg en 16 a 36 horas (24). Otros
autores asocian blogueo epidural,
aunque su utilidad es debatida.
Pichler (23) observd que la estelec-
tomia o simpatectomia cervical no
modificaba la pulsatilidad de la ar-
teria temporal con respecto al gru-
po de control tras la administracion
de ergotamina. No obstante, aun-
gue el blogueo simpatico no tiene
efecto en simpatectomizados (22),
el blogueo sensitivo calma el dolor
isquémico y el de revascularizacion
(2), (6). Se ha usado la nitrogliceri-
na intraarterial, 1 mg/hora, tras no
mejoria de una extremidad tratada
previamente con heparina y dopa-
mina (11).

La heparina se usa para evitar
la trombosis secundaria por esta-
sis; en otros casos se han usado
también dextranos (11). Se ha des-
crito la potenciacién de las crisis
vasoespasticas cuando se asocia la
heparina a la ergotamina como pre-
vencion de la enfermedad trom-
boembodlica (7), (8); algunos de es-
tos casos terminaron en amputa-
cion.

Porter describe dos casos de cu-
racién sélo con la supresion del far-
maco responsable (27, aunque la
medicacion es probable que reduz-
ca el riesgo de trombosis secunda-
ria.

La oxigenoterapia hiperbarica se

recomienda en casos de fracaso de

la terapéutica y la aparicion de ne-
crosis (15), si bien esta terapéutica
puede potenciar el vasoespasmo
(26).

La tolazolina se muestra efecti-
va administrada intravenosa (28),
mientras que otros autores (29) no
han obtenido buenos resultados ad-

ministrandola bien intravenosa o in-
traarterial asociada a papaverina.

La estreptoquinasa (25) ha dado
buenos resultados.

En nuestra experiencia, la admi-
nistracion de vasodilatadores con-
vencionales, tipo niacinato de xan-
tinol o blufomedil, asociados a pa-
paverina en perfusion intravenosa
durante la fase aguda y posterior-
mente nifedipina, nos ha dado re-
sultados satisfactorios (19).
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