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RESUMEN

La injuria cerebral precoz (ICP) posterior a hemorragia subaracnoidea aneurismática representa una La injuria cerebral precoz (ICP) posterior a hemorragia subaracnoidea aneurismática representa una 

fase crítica del daño cerebral que ocurre dentro de las primeras 72 horas posteriores a la ruptura del fase crítica del daño cerebral que ocurre dentro de las primeras 72 horas posteriores a la ruptura del 

aneurisma. Tradicionalmente subestimada frente a la isquemia cerebral tardía, la ICP ha emergido aneurisma. Tradicionalmente subestimada frente a la isquemia cerebral tardía, la ICP ha emergido 

como un determinante clave del pronóstico funcional y vital de estos pacientes.como un determinante clave del pronóstico funcional y vital de estos pacientes.

La ICP se caracteriza por una cascada multifactorial de eventos que incluyen hipertensión La ICP se caracteriza por una cascada multifactorial de eventos que incluyen hipertensión 

endocraneana, isquemia cerebral global, disfunción de la barrera hematoencefálica, edema endocraneana, isquemia cerebral global, disfunción de la barrera hematoencefálica, edema 

cerebral, inflamación neurovascular, estrés oxidativo y apoptosis, así como alteraciones en la cerebral, inflamación neurovascular, estrés oxidativo y apoptosis, así como alteraciones en la 

autorregulación del flujo sanguíneo cerebral. Además, la ICP no se limita al encéfalo: desencadena autorregulación del flujo sanguíneo cerebral. Además, la ICP no se limita al encéfalo: desencadena 

una respuesta sistémica que compromete al sistema cardiovascular, respiratorio, inmune y otros una respuesta sistémica que compromete al sistema cardiovascular, respiratorio, inmune y otros 

órganos periféricos, amplificando la agresión cerebral secundaria.órganos periféricos, amplificando la agresión cerebral secundaria.

La comprensión integral de estos mecanismos ha impulsado el desarrollo de estrategias La comprensión integral de estos mecanismos ha impulsado el desarrollo de estrategias 

terapéuticas fisiopatológicamente dirigidas, orientadas a preservar la perfusión, oxigenación terapéuticas fisiopatológicamente dirigidas, orientadas a preservar la perfusión, oxigenación 

y metabolismo cerebral, controlar la presión intracraneana, evitar crisis epilépticas y prevenir el y metabolismo cerebral, controlar la presión intracraneana, evitar crisis epilépticas y prevenir el 

deterioro multiorgánico. En este contexto, el neuromonitoreo multimodal se posiciona como una deterioro multiorgánico. En este contexto, el neuromonitoreo multimodal se posiciona como una 

herramienta esencial para personalizar el manejo.herramienta esencial para personalizar el manejo.

ABSTRACT

Early brain injury (EBI) following aneurysmal subarachnoid hemorrhage represents a critical Early brain injury (EBI) following aneurysmal subarachnoid hemorrhage represents a critical 

phase of brain damage occurring within the first 72 hours after aneurysmal rupture. Traditionally phase of brain damage occurring within the first 72 hours after aneurysmal rupture. Traditionally 

underestimated in favor of delayed cerebral ischemia, EBI has emerged as a key determinant of both underestimated in favor of delayed cerebral ischemia, EBI has emerged as a key determinant of both 

functional and vital prognosis in these patients.functional and vital prognosis in these patients.
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INTRODUCCIÓN

La hemorragia subaracnoidea (HSA) es una condición médica 

grave que se produce cuando hay sangrado en el espacio suba-

racnoideo, que es el área entre el cerebro y la membrana que lo 

recubre, llamada aracnoides. Este espacio normalmente contiene 

líquido cefalorraquídeo. La hemorragia subaracnoidea aneuris-

mática (HSAa) es una emergencia neurovascular que conlleva un 

alto impacto clínico y social1. A pesar de los avances en el trata-

miento de la rotura aneurismática, la tasa de mortalidad continúa 

siendo alta, y los sobrevivientes frecuentemente presentan se-

cuelas neurológicas severas2. La HSAa puede presentar múltiples 

complicaciones, sin embargo, el momento en el que se presentan 

es relativamente predecible (figura 1), lo que en teoría las hace 

potencialmente prevenibles. Tradicionalmente, se le ha atribuido 

al vasoespasmo cerebral y a la isquemia cerebral tardía la mayor 

responsabilidad en la morbimortalidad de la HSAa, sin embar-

go, en las últimas dos décadas ha emergido un concepto clave: 

la injuria cerebral precoz (ICP), como la verdadera gran injuria en 

la fase inicial de la enfermedad3. Este fenómeno involucra alte-

raciones hidráulicas, hemodinámicas, inflamatorias, oxidativas y 

EBI is characterized by a multifactorial cascade of events, including intracranial hypertension, global EBI is characterized by a multifactorial cascade of events, including intracranial hypertension, global 

cerebral ischemia, disruption of the blood–brain barrier, cerebral edema, neurovascular inflammation, cerebral ischemia, disruption of the blood–brain barrier, cerebral edema, neurovascular inflammation, 

oxidative stress, and apoptosis, as well as alterations in cerebral blood flow autoregulation. Moreover, EBI oxidative stress, and apoptosis, as well as alterations in cerebral blood flow autoregulation. Moreover, EBI 

is not confined to the brain: it triggers a systemic response that affects the cardiovascular system, lungs, is not confined to the brain: it triggers a systemic response that affects the cardiovascular system, lungs, 

immune system, and other peripheral organs, thereby amplifying secondary cerebral injury.immune system, and other peripheral organs, thereby amplifying secondary cerebral injury.

A comprehensive understanding of these mechanisms has driven the development of physiopathologically A comprehensive understanding of these mechanisms has driven the development of physiopathologically 

targeted therapeutic strategies aimed at preserving cerebral perfusion, oxygenation, and metabolism, targeted therapeutic strategies aimed at preserving cerebral perfusion, oxygenation, and metabolism, 

controlling intracranial pressure, preventing epileptic seizures, and avoiding multiorgan failure. controlling intracranial pressure, preventing epileptic seizures, and avoiding multiorgan failure. 

In this context, multimodal neuromonitoring has become an essential tool for tailoring real-time, In this context, multimodal neuromonitoring has become an essential tool for tailoring real-time, 

individualized treatments.individualized treatments.

 

metabólicas que comprometen de forma global al parénquima 

cerebral y de forma secundaria a todo el organismo. La compren-

sión de la ICP es fundamental para redirigir el manejo clínico des-

de un enfoque centrado en la vasculatura hacia una estrategia de 

protección cerebral y sistémica integral. 

EPIDEMIOLOGÍA Y RELEVANCIA CLÍNICA

La HSAa, con una incidencia de 6 a 10 casos por cada 100 000 

habitantes por año, representa alrededor del 5% de todos los ata-

ques cerebrovasculares4,5. Sin embargo, es responsable de una 

proporción mayor de años de vida perdidos ajustados por disca-

pacidad, particularmente porque afecta a adultos jóvenes2,4. La 

mortalidad asociada se estima en alrededor de un 25-30%, y cer-

ca del 50% de los sobrevivientes no recuperan una funcionalidad 

independiente al año del evento2,4,6. Se ha visto que la severidad 

del daño cerebral en los primeros días posteriores a la ruptura 

aneurismática predice de manera consistente el desenlace fun-

cional independiente de la presencia o ausencia de vasoespasmo 

angiográfico7.

Figura 1. Temporalidad de las principales complicaciones asociadas a la hemorragia subaracnoidea aneurismática.

[REV. MED. CLIN. CONDES - 2025; 36(3) 181-191]
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[Injuria cerebral precoz en la hemorragia subaracnoidea aneurismática: comprendiendo la fisiopatología para optimizar... - Andrés Reccius-Meza]

DEFINICIÓN

La ICP se define como el conjunto de eventos fisiopatológicos que 

ocurren en las 72 horas posteriores a la ruptura aneurismática8. A 

diferencia de la injuria cerebral tardía, que tiene una aparición más 

tardía (entre el día 4 y 10), la ICP comienza de forma súbita y respon-

de a múltiples mecanismos simultáneos: mecánicos (aumento de la 

presión intracraneana), hemodinámicos (isquemia global), inflama-

torios (activación glial), oxidativos (estrés mitocondrial), metabólicos 

(desbalance energético), e inmunológicos (respuesta inflamatoria 

sistémica)3,8,10. El reconocimiento clínico de la ICP es complejo, ya 

que habitualmente ocurre en pacientes sedados o con bajo nivel de 

conciencia, por lo que se deben utilizar herramientas de neuromo-

nitoreo avanzado para su evaluación y tratamiento. La ICP se ve con 

mucha más frecuencia en pacientes con HSA de alto grado, es decir, 

en pacientes con puntajes de la escala WFNS 4-5. Un estudio con 

resonancia magnética (RM) hasta los 3 días del sangrado mostró que 

los pacientes más graves tenían más lesiones isquémicas agudas , 

asociándose a un peor pronóstico tardío7.

FISIOPATOLOGÍA DE LA INJURIA CEREBRAL PRECOZ

Los eventos fisiopatológicos posteriores a la ruptura aneurismá-

tica son múltiples, complejos y multisistémicos, y su presencia 

conjunta amplifica el daño cerebral. En la tabla 1 se resumen sus 

aspectos fundamentales. 

Hipertensión intracraneana y colapso de la perfusión cerebral

La ruptura aneurismática provoca un aumento explosivo de la pre-

sión intracraneana (PIC), con valores que incluso pueden superar la 

presión arterial media (PAM), lo que genera una disminución crítica 

de la presión de perfusión cerebral (PPC) y produce isquemia global 

transitoria11. Su aumento sostenido es uno de los principales de-

terminantes de mal pronóstico neurológico en pacientes con HSAa 

complicada por ICP. La hipertensión endocraneana compromete la 

PPC, favorece la isquemia tisular, exacerba el edema y puede cul-

minar en herniaciones cerebrales. Este fenómeno además activa 

cascadas de apoptosis, excitotoxicidad y edema cerebral, incluso 

aunque se revierta rápidamente. Un mecanismo frecuente de hi-

pertensión endocraneana es la hidrocefalia aguda, provocada por 

hemoventrículo que es capaz de obstruir la circulación de líquido 

cefalorraquídeo, habitualmente a nivel del acueducto cerebral (hi-

drocefalia triventricular), en uno o dos forámenes de Monro (hidro-

cefalia mono o biventricular) o, menos frecuentemente, los aguje-

ros de Luschka y Magendie (hidrocefalia triventricular)12.

Disfunción de la barrera hematoencefálica

La presencia de sangre en el espacio subaracnoideo induce una 

respuesta inflamatoria mediada por IL-1 , TNF-  y metalopro-

teinasas de matriz, que alteran las uniones estrechas del endo-

telio cerebral. Esto conduce a un aumento de la permeabilidad 

Aspecto de la 

Fisiopatología
Descripción del Mecanismo Impacto y Consecuencias

Hipertensión 

intracraneana severa

Aumento de la PIC disminuyendo 
críticamente la PPC.

Isquemia global transitoria, activando cascadas de 
apoptosis, excitotoxicidad y edema cerebral.

Disfunción de la BHE Respuesta inflamatoria (IL-1 , TNF-  
y metaloproteinasas de matriz), que 
alteran las uniones estrechas del 
endotelio cerebral.

Aumento de la permeabilidad de la BHE, entrada 
de leucocitos y proteínas al parénquima cerebral, 
favoreciendo el edema vasogénico y disfunción 
neurovascular progresiva.

Apoptosis, necrosis y 

estrés oxidativo

Degradación de la hemoglobina libera 
hierro y especies reactivas de oxígeno 
(ROS), que dañan lípidos, proteínas y 
ADN.

Se activa la vía apoptótica mediante liberación de 
citocromo C, pérdida de función mitocondrial y activación 
de caspasas.

Isquemia cortical 

propagada

Despolarización cortical, que recorre 
la corteza cerebral a baja velocidad.

Vasoconstricción con hipoperfusión sostenida e hipoxia 
tisular con daño neuronal.

Alteración de la 

autorregulación del FSC

El FSC se vuelve pasivo frente a los 
cambios de PAM.

El cerebro se expone a hipoperfusión o a hiperemia en 
caso de cifras tensionales bajas o altas.

Crisis epilépticas y 

estado epiléptico no 

convulsivo

La sangre en el espacio subaracnoideo 
y en la corteza facilita las descargas 
epileptiformes.

Aumento del metabolismo cerebral. 
Aumento del consumo de O

2
. 

Aumento de la PIC 
EENC perpetúa despolarización neuronal, altera 
gradientes iónicos y favorece la liberación de glutamato y 
especies reactivas de oxígeno, conduciendo a disfunción 
mitocondrial, edema citotóxico y eventualmente muerte 
celular.

Figura 1. Resumen de fisiopatología de la injuria cerebral precoz.  
Abreviaciones: PIC: presión intracraneana; PPC: presión de perfusión cerebral; BHE: barrera hematoencefálica; ROS: Especies reactivas de oxígeno 
(por sus siglas en inglés); FSC: flujo sanguíneo cerebral; ADN: ácido desoxirribonucleico; PAM: presión arterial media; EENC: estatus epiléptico no 
convulsivo.
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de la barrera hematoencefálica (BHE), facilitando la entrada de 

leucocitos y proteínas plasmáticas al parénquima cerebral, fa-

voreciendo el edema vasogénico y la disfunción neurovascular 

progresiva13.

Edema cerebral

El edema cerebral es una característica central de la injuria ce-

rebral precoz y contribuye significativamente al aumento de la 

presión intracraneana y al daño neuronal. Se desarrolla a través de 

varios mecanismos. Como se mencionó, hay disfunción de la BHE, 

lo que favorece la formación de edema vasogénico. Además, la 

isquemia cerebral global transitoria que sigue a la ruptura aneu-

rismática activa cascadas de excitotoxicidad y apoptosis, y puede 

generar edema citotóxico, resultado de la falla de la bomba de so-

dio-potasio y la acumulación de agua al interior de las células14. La 

escala SEBES (Subarachnoid Early Brain Edema Study) que puntúa 

el edema cerebral difuso de 0 a 4 puntos, muestra la importancia 

del edema cerebral precoz como un predictor independiente de 

resultados desfavorables en pacientes con HSAa, enfatizando la 

necesidad de monitorearlo y tratarlo activamente15.

Apoptosis, necrosis y estrés oxidativo

La degradación de la hemoglobina libera hierro libre y especies 

reactivas de oxígeno (ROS, por sus siglas en inglés), los cuales da-

ñan lípidos, proteínas y ADN. Se activa la vía apoptótica mediante 

liberación de citocromo C, pérdida de potencial mitocondrial y 

activación de caspasas13,14.

Isquemia cortical propagada

En la HSAa se presenta una despolarización cortical propagada, 

que se caracteriza por ondas de despolarización neuronal que re-

corren la corteza cerebral a baja velocidad y desencadenan hipo-

perfusión sostenida16. A diferencia de la despolarización cortical 

benigna de la migraña, en la ICP esta se acompaña de vasocons-

tricción paradójica, hipoxia tisular y daño neuronal17.

Alteración de la autorregulación cerebral

La autorregulación cerebral constituye un mecanismo homeos-

tático mediante el cual el cerebro mantiene un flujo sanguíneo 

relativamente constante a pesar de variaciones en la presión ar-

terial sistémica. En la ICP la autorregulación se ve frecuentemen-

te comprometida, haciendo que el flujo se vuelva pasivo frente a 

los cambios de PAM18. Esto expone al cerebro a hipoperfusión en 

caso de hipotensión relativa y eventualmente a hiperemia si se 

sobre corrige la presión arterial, lo que incrementa el riesgo de 

edema cerebral o hemorragias secundarias19.

Crisis epilépticas y estado epiléptico no convulsivo

En pacientes con HSAa, la presencia de sangre en el espacio 

subaracnoideo y en la corteza cerebral facilita la generación de 

descargas epileptiformes, que pueden ser interictales (riesgo de 

crisis), ictales (crisis autolimitadas) o un franco estado epiléptico 

(crisis continuas que no ceden de forma espontánea)20. Las crisis 

provocan un aumento abrupto del metabolismo cerebral, incre-

mentan el consumo de oxígeno, elevan la PIC y pueden alterar la 

PPC, exacerbando la injuria tisular. El estatus epiléptico no con-

vulsivo (EENC) es una entidad particularmente relevante, sobre 

todo en pacientes en coma o sedados, con una prevalencia hasta 

del 30% en pacientes con HSAa, especialmente en aquellos de 

mal grado o con sangrado cortical asociado21. El EENC represen-

ta una forma de disfunción eléctrica mantenida que perpetúa la 

despolarización neuronal, altera los gradientes iónicos y favorece 

la liberación de glutamato y especies reactivas de oxígeno. Estas 

alteraciones conducen a disfunción mitocondrial, edema citotó-

xico y eventualmente muerte celular.

Alteraciones sistémicas asociadas

La ruptura aneurismática y la liberación súbita de sangre al espa-

cio subaracnoideo no solo generan una cascada de daño cerebral 

local, sino también una respuesta multisistémica que amplifica 

la injuria cerebral, pudiendo provocar un síndrome de disfunción 

multiorgánica secundaria a la injuria cerebral aguda22. Los meca-

nismos implicados incluyen:

• Activación masiva del sistema nervioso simpático, con gran libe-

ración de catecolaminas y presencia de disautonomía23.

• Liberación sistémica de citoquinas proinflamatorias (IL-6, TNF- , 

IL-1 ) producidas en el tejido cerebral dañado, que salen al to-

rrente sanguíneo24.

• Disrupción de la barrera hematoencefálica y alteración del eje 

neuroinmune25,26.

Los principales sistemas comprometidos son:

Corazón: miocardiopatía por estrés

La respuesta adrenérgica masiva provoca una disfunción miocár-

dica transitoria, conocida como miocardiopatía neurogénica o 

síndrome de Takotsubo23. Se observa en hasta el 20% de los pa-

cientes con HSAa y se asocia con disfunción ventricular, elevación 

de troponinas y arritmias. Esta disfunción reduce el FSC, perpe-

tuando la hipoperfusión cerebral.

Pulmones: edema pulmonar neurogénico

El aumento de permeabilidad vascular pulmonar inducido por 

catecolaminas puede desencadenar edema pulmonar neurogé-

nico, caracterizado por hipoxemia aguda e infiltrados alveolares 

bilaterales, lo que puede estar exacerbado por la miocardiopatía 

descrita previamente27. Esto afecta el contenido arterial de oxí-

geno (CaO ) y, por tanto, la oxigenación cerebral. Por otro lado, 

frecuentemente estos pacientes presentan atelectasias y eventos 

aspirativos, alterando más aún el intercambio gaseoso.

[REV. MED. CLIN. CONDES - 2025; 36(3) 181-191]
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Sistema inmune: inmunoparálisis

Se presenta inicialmente una activación del sistema inmune (fase 

de SIRS) que es seguida por una fase de inmunoparálisis, caracte-

rizada por linfopenia, monocitopenia, disminución del HLA-DR y 

reducción de la capacidad fagocítica. Esto genera una susceptibi-

lidad elevada a infecciones nosocomiales26.

Riñones e hígado

Hipoperfusión sistémica, estrés oxidativo y el uso de medica-

mentos nefrotóxicos pueden inducir insuficiencia renal aguda. 

Paralelamente, puede haber una disfunción hepática hipóxi-

ca que se manifiesta como hipertransaminasemia incluso con 

elevación del índice internacional normalizado (INR) y, en casos 

graves, encefalopatía hepática, perpetuando la noxa sobre el 

cerebro22.

Sistema endotelial y coagulación

La disfunción endotelial generalizada favorece un estado pro-

coagulante sistémico, que puede provocar trombosis venosa 

profunda y microtrombosis cerebral y coagulopatía de consumo 

con trombocitopenia, alargamiento de las pruebas de coagula-

ción (TTPa e INR)28,29.

En la tabla 2 aparecen sus características principales.

NEUROMONITOREO MULTIMODAL

Como se mencionó, la ICP suele presentarse en pacientes con HSA 

de alto grado (WFNS IV y V) con manifestaciones clínicas silentes 

o inespecíficas, especialmente en pacientes sedados o con bajo 

nivel de conciencia que, como parte de su manejo, van a estar 

intubados y sedados, por lo que el neuromonitoreo clínico, aun-

que muy relevante, tiende a perder valor, pero no por ello debe 

dejar de hacerse de forma seriado. Por ello, el uso de neuromoni-

toreo multimodal se ha convertido en una herramienta esencial 

para la detección precoz y manejo fisiológicamente dirigido en 

las unidades de cuidados neurointensivos9. Este grupo de pacien-

tes graves deben ser monitorizados con dispositivos que evalúen 

de forma continua la homeostasis cerebral, por lo que métodos 

no invasivos y discontinuos, que sólo estiman de forma indirecta 

algunos parámetros, como la vaina del nervio óptico o la pupilo-

metría, debieran ser utilizados sólo en la fase inicial de su mane-

jo, antes del ingreso a la unidad de cuidados intensivos o como 

complemento.

Presión intracraneana (PIC) y presión de perfusión cerebral 

(PPC)

El monitoreo de la presión intracraneana (PIC) es una de las he-

rramientas fundamentales en el manejo del paciente con HSAa 

grave30. Su importancia radica no solo en la detección precoz de 

Sistema Comprometido Descripción del Mecanismo Impacto y Consecuencias

General Ruptura aneurismática y HSA 
desencadenan una respuesta 
multisistémica

Síndrome de disfunción multiorgánica secundaria a ICP.
Activación masiva del sistema nervioso simpático (con 
liberación de catecolaminas y disautonomía).
Liberación sistémica de citoquinas proinflamatorias (IL-6, 
TNF- , IL-1 ) producidas en el tejido cerebral dañado
Disrupción de la barrera hematoencefálica con alteración 
del eje neuroinmune.

Corazón Respuesta adrenérgica masiva. Disfunción miocárdica transitoria (miocardiopatía 
neurogénica o síndrome de Takotsubo), con disfunción 
ventricular, elevación de troponinas y arritmias.

Pulmones Aumento de permeabilidad vascular 
pulmonar inducido por catecolaminas.

Edema pulmonar, infiltrados alveolares bilaterales, 
generando hipoxemia.

Sistema inmune La activación inicial del sistema 
inmune (fase de SIRS) es seguida por 
una fase de inmunoparálisis.

Linfopenia, monocitopenia, disminución del HLA-DR y 
reducción de la capacidad fagocítica.

Riñones e hígado Hipoperfusión sistémica, estrés 
oxidativo y el uso de medicamentos 
nefro y hepatotóxicos.

Insuficiencia renal y hepática aguda. 

Sistema endotelial y 

coagulación

Disfunción endotelial generalizada. Favorece estado procoagulante sistémico, que puede 
provocar trombosis venosa profunda y microtrombosis 
cerebral y coagulopatía de consumo con trombocitopenia, 
prolongación de TTPa e INR.

Figura 1. Resumen de fisiopatología de la injuria cerebral precoz.  
Abreviaciones: HSA: hemorragia subaracnoidea; IL-6: interleuquina-6; TNF- : factor de necrosis tumoral alfa; IL-1 : interleuquina 1beta; TTPa: 
tiempo de tromboplastina parcial activada; INR: índice normalizado internacional.

[Injuria cerebral precoz en la hemorragia subaracnoidea aneurismática: comprendiendo la fisiopatología para optimizar... - Andrés Reccius-Meza]
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hipertensión intracraneana, sino también en su integración con 

la presión arterial, para tener una medida de la perfusión cere-

bral con la presión de perfusión cerebral (PPC), siendo la PPC la 

diferencia entre la PAM y la PIC, lo que integra la hemodinámica 

sistémica con el estado intracraneano. En pacientes con HSAa, se 

considera que una PPC inferior a 60 mmHg puede comprometer 

la perfusión cerebral, especialmente en presencia de autorregu-

lación alterada19. Sin embargo, una PPC mayor a 60 mmHg no 

garantiza una perfusión adecuada. Por esto es que, junto a la PIC 

y a la PPC se debe tener una visión más completa acerca de la 

perfusión, la autorregulación y la homeostasis cerebral.

Autorregulación del flujo sanguíneo cerebral

Para el manejo adecuado de pacientes que están sufriendo ICP, 

es muy importante conocer su estatus autorregulatorio. Exis-

ten múltiples modalidades de evaluación de la autorregula-

ción, pero aún no hay claridad acerca de cuál es la mejor en 

este contexto. El índice PRx es la correlación de Pearson entre 

las variaciones de la PAM y la PIC31. Cuando la autorregulación 

está intacta, esta correlación es negativa (PRx <0); en cambio, 

una correlación positiva sugiere pérdida de autorregulación y 

una mayor vulnerabilidad del parénquima cerebral frente a las 

oscilaciones hemodinámicas. Valores persistentemente positi-

vos (PRx >0,3) se han asociado con una pérdida de la capacidad 

reactividad vascular y con peores desenlaces clínicos31. El uso 

de algoritmos como la presión de perfusión cerebral óptima 

(CPPopt), que identifican la PPC a la cual el PRx alcanza su valor 

mínimo, permite una individualización hemodinámica precisa, 

en tiempo real32. Es una herramienta prometedora, aún no hay 

estudios suficientes que avalen su uso en ICP. En centros que 

no cuentan con esta tecnología, se puede realizar un challenge 

de hipertensión arterial, en que se aumenta la presión arterial 

con vasopresores y se evalúa la respuesta de los parámetros de 

neuromonitoreo33. En pacientes con autorregulación alterada, 

al subir la PAM la PIC también va a subir, mientras que, si la au-

torregulación está conservada, la PIC se va a mantener estable 

o eventualmente podría bajar. En pacientes con aneurisma no 

excluido se desaconseja realizar el challenge de hipertensión ar-

terial, dado que puede provocar rotura del aneurisma.

Presión parcial de oxígeno tisular (PbtO )

La medición directa de la oxigenación tisular mediante sensores 

de PbtO  se considera uno de los indicadores más sensibles del 

estado de oxigenación cerebral. Valores <20 mmHg se asocian 

con hipoxia cerebral y peor desenlace funcional34. Estudios como 

BOOST-II han validado la utilidad de la terapia dirigida por PbtO  

en trauma, y su aplicación en HSAa está en estudio35. Es un méto-

do local, que mide la presión parcial de oxígeno cerebral en torno 

a 1,8-2 cm³ alrededor del sensor, que se instala idealmente en 

la zona con mayor probabilidad de injuria rescatable, aun así, un 

valor normal no garantiza totalmente una oxigenación del resto 

del tejido óptima.

NIRS (Espectroscopía cercana al infrarrojo)

La espectroscopía cercana al infrarrojo (NIRS) permite monitorear 

en forma continua la saturación regional de oxígeno (rSO ) en la 

corteza cerebral. Es un método no invasivo y de bajo costo. Valo-

res <55-60% se han asociado a hipoperfusión cortical y a mayor 

riesgo de deterioro neurológico36. Es un sistema más regional que 

la PbtO , por lo que evalúa más bien el compartimiento venoso de 

un área de 1,5 cm³ de tejido cerebral a 1,5 centímetros de pro-

fundidad. Aun así, puede haber zonas hipoperfundidas que este 

método no detecte y, por otro lado, su uso aún no se ha validado 

totalmente en cuidados intensivos.

Microdiálisis cerebral

Esta técnica permite medir metabolitos cerebrales clave: piruva-

to (sustrato energético), lactato (manifestación del metabolismo 

anaerobio), glucosa (sustrato energético), glutamato (neurotrans-

misor que se eleva en la excitotoxicidad) y glicerol (componente 

de membranas celulares, manifestación de destrucción celular)37. 

Una LPR (relación lactato/piruvato) >40 indica metabolismo 

anaerobio, compatible con isquemia o disfunción mitocondrial. 

Su valor reside en permitir la detección de alteraciones metabóli-

cas antes de que ocurra daño estructural irreversible38.

Electroencefalografía continua (EEGc)

El electroencefalograma es capaz de detectar convulsiones sub-

clínicas, patrones epileptiformes y marcadores de mal pronóstico. 

En pacientes con ICP, para la mejor detección de crisis epilépticas 

se requiere la implementación de monitoreo electroencefalográ-

fico continuo (EEGc), debido a que la aparición de los distintos 

patrones de actividad epiléptica puede no ser inmediato. El EEGc 

además ayuda para distinguir entre encefalopatía metabólica, 

disfunción cerebral difusa por ICP o actividad epiléptica sosteni-

da, así como también para el manejo de la sedación y la evalua-

ción de la respuesta a distintas terapias20.

Doppler transcraneal (TCD)

El TCD, por sus siglas en inglés, permite evaluar en forma no inva-

siva la velocidad de FSC en las arterias principales. En ICP se puede 

utilizar para calcular el índice de pulsatilidad, útil como paráme-

tro indirecto de PIC elevada39. Se utiliza además para evaluar el 

estado autorregulatorio junto a los monitores invasivos y la reac-

tividad cerebrovascular por CO
2
. El TCD también puede dar infor-

mación acerca de la perfusión cerebral, si las velocidades medias 

están bajo 30 cm/s, las diastólicas bajo 20 cm/s y el índice de 

pulsatilidad es >1,4 se ha asociado a hipoxia tisular cerebral39. En 

la fase de isquemia cerebral tardía, velocidades >120 cm/s en la 

arteria cerebral media indican riesgo de vasoespasmo40.
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ESTRATEGIAS TERAPÉUTICAS ESPECÍFICAS

El abordaje terapéutico de la injuria cerebral precoz (ICP) debe 

entenderse como una intervención intensiva, dinámica y perso-

nalizada, orientada a interrumpir o atenuar los mecanismos fisio-

patológicos que se desencadenan tras la ruptura aneurismática. 

Lejos de una simple estabilización hemodinámica o de una vigi-

lancia neurológica pasiva, se requiere una estrategia integrada, 

basada en parámetros objetivos obtenidos mediante el neuromo-

nitoreo multimodal.

Optimización de la perfusión cerebral

Uno de los pilares fundamentales en el tratamiento de la ICP 

es la restauración y mantenimiento de una perfusión cerebral 

adecuada. La PPC debe mantenerse inicialmente entre 60 y  

70 mmHg, válido para una gran cantidad de pacientes. Sin em-

bargo, este umbral no es universal, ya que depende de la inte-

gridad de la autorregulación cerebrovascular y de muchos otros 

factores, por lo que la meta de PPC debe individualizarse. Se debe 

intentar mantener normovolemia, evitando tanto la hipovolemia 

con riesgo de hipoperfusión cerebral y de otros órganos, como 

la hipervolemia, que puede producir congestión pulmonar, in-

ducir edema cerebral y estados de bajo gasto cardíaco por me-

canismo de Frank-Starling. Con respecto al uso de vasopresores, 

la noradrenalina es el vasopresor de elección, está ampliamente 

aceptado en este contexto, dada su capacidad de incrementar la 

PAM sin comprometer significativamente el flujo esplácnico. Por 

otro lado, el FSC puede estar alterado por bajo gasto cardiaco, 

tanto por volumen sistólico como por frecuencia cardíaca. En 

este sentido, muchos pacientes se pueden beneficiar del uso de 

inotrópicos como la dobutamina o milrinona, como también de 

cronotrópicos puros, como el Isoproterenol. Las metas hemodi-

námicas deben ser basadas en la perfusión cerebral, cuidando de 

no sobre exigir al sistema cardiovascular, para así evitar compli-

caciones (edema pulmonar agudo, arritmias, perpetuar la injuria 

miocardiopatía, entre otros).

Control de la presión intracraneana y del edema cerebral

El manejo de la PIC debe realizarse de forma escalonada pero rá-

pida y agresivamente11. Las medidas de primer nivel incluyen la 

elevación de la cabecera a 30°, la alineación neutra del cuello, 

la sedo-analgesia adecuada y el control riguroso de la tempera-

tura. En casos con PIC persistentemente elevada, se recurre a la 

sedación profunda con agentes como propofol, que además de 

su efecto sedante, reduce el consumo cerebral de oxígeno. La 

osmoterapia constituye otro componente clave en el control del 

edema cerebral. El manitol y la solución salina hipertónica han 

demostrado efectividad, y la elección entre uno u otro depende 

de la condición hemodinámica, osmolaridad sérica y perfil elec-

trolítico del paciente. Si hay hidrocefalia aguda o en situaciones 

refractarias, el uso de drenaje ventricular externo (DVE) permite 

tanto el monitoreo de la PIC como el tratamiento de la hiper-

tensión endocraneana12. La hiperventilación controlada puede 

emplearse en contextos de crisis de hipertensión endocraneana, 

reduciendo la PIC por vasoconstricción cerebral inducida por hi-

pocapnia41. Sin embargo, esta estrategia debe usarse con caute-

la, ya que puede reducir la oxigenación cerebral si se emplea de 

forma prolongada, por lo para utilizarla de forma segura se debe 

emplear además un monitor de oxigenación cerebral.

Momento de la exclusión del aneurisma

El momento óptimo para la exclusión del aneurisma (mediante 

clipaje quirúrgico o embolización endovascular) es un factor críti-

co en el manejo de la HSAa y tiene implicaciones directas en la ICP. 

La reparación temprana del aneurisma, idealmente dentro de las 

primeras 24-72 horas, se asocia con una reducción significativa 

del riesgo de resangrado, una de las complicaciones más devasta-

doras y con mayor mortalidad en la fase aguda. La exclusión pre-

coz permite manejar la hipertensión intracraneana y optimizar la 

perfusión cerebral de forma más agresiva, sin el temor a un nuevo 

sangrado. Sin embargo, la decisión del momento preciso debe in-

dividualizarse, considerando el estado neurológico y sistémico del 

paciente, la complejidad del aneurisma y la disponibilidad de re-

cursos especializados. En pacientes con alto grado de HSA y mar-

cada inestabilidad, la exclusión inmediata puede ser arriesgada, 

y en algunos casos, se puede optar por una estabilización inicial 

intensiva antes del procedimiento definitivo. Un estudio no de-

mostró beneficio en la exclusión antes de las 24 horas comparado 

contra 24-72 horas, lo que avala la postura de primero realizar 

una reanimación cerebral antes de la exclusión del aneurisma42. 

El uso de ácido tranexámico disminuye la tasa de resangrado, 

pero no se asocia a una disminución de la mortalidad, por lo que 

su uso en general no se recomienda43. Sin embargo, podría utili-

zarse en pacientes que van a ser trasladados a centros de mayor 

complejidad o en pacientes en los que se planifica una exclusión 

más bien tardía. Una vez que el aneurisma ha sido excluido de la 

circulación, se puede iniciar la profilaxis para la trombosis venosa 

profunda con heparina de bajo peso molecular, ya que el riesgo 

de resangrado se considera bajo.

Optimización de la oxigenación y del metabolismo cerebral

La ICP se caracteriza por una alteración profunda del metabolis-

mo cerebral, que incluye hipoxia tisular, disfunción mitocondrial, 

acidosis intracelular y un aumento en la relación entre demanda 

energética y aporte de oxígeno. El mantenimiento de condicio-

nes fisiológicas óptimas es esencial para evitar la progresión del 

daño celular. La oxigenación cerebral adecuada debe garantizar-

se desde el ingreso. Si bien se recomienda mantener una PaO  

superior a 100 mmHg, los valores óptimos deben adaptarse al 

contexto de cada paciente, idealmente guiados por monitores 

de oxigenación cerebral. Valores de PbtO  <20 mmHg se asocian 
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con hipoxia neuronal y peores resultados funcionales34. Para op-

timizar la oxigenación cerebral se debe optimizar el intercambio 

gaseoso (ajustar FiO
2
, modificar la presión positiva al final de la 

espiración (PEEP), maniobras de reclutamiento alveolar de forma 

cuidadosa, kinesiterapia, entre otras), optimizar la PPC, aumentar 

el FSC o trasfusiones con glóbulos rojos. Una forma simple para 

aumentar el FSC puede ser disminuir la inclinación de la cabeza 

del paciente, observando cuidadosamente los cambios en la PIC 

y con el cuff del tubo orotraqueal inflado, para evitar eventos as-

pirativos. Si la PbtO  se mantiene baja, otra estrategia es bajar el 

consumo de oxígeno cerebral aumentando la sedación, guiado 

por EEGc. El manejo de la hemoglobina es un componente rele-

vante en pacientes con ICP. Si bien no existe un umbral univer-

salmente aceptado, múltiples estudios coinciden en considerar 

la transfusión de glóbulos rojos si los niveles caen por debajo de  

8 g/dl, especialmente si hay signos de hipoxia cerebral, para lle-

varla a un valor en torno a 10 g/dl pero, sobre todo, a un valor 

que optimice la oxigenación cerebral44,45. Con respecto a glice-

mia, debe realizarse un control glicémico efectivo6. Tanto la hi-

perglicemia como la hipoglicemia se han asociado a un aumento 

de la morbilidad y mortalidad, siendo particularmente peligrosas 

en fases agudas de injuria cerebral. El control debe ser estricto, 

pero evitando fluctuaciones abruptas que puedan inducir estrés 

celular o rebote metabólico.

Manejo basado en la autorregulación cerebral

Según el estatus autorregulatorio del paciente, la misma medida 

terapéutica puede tener resultados muy distintos, incluso inver-

sos. Utilizar la autorregulación cerebral como herramienta puede 

ser beneficioso, tanto en pacientes con autorregulación conser-

vada como alterada. Según el contexto clínico, en caso de que un 

paciente tenga su autorregulación conservada, se puede inducir 

hipertensión arterial, para provocar vasoconstricción cerebral y 

de esta manera bajar la PIC, cuidando de no disminuir la oxige-

nación cerebral. Por otro lado, en pacientes con autorregulación 

alterada la misma medida va a provocar vasodilatación pasiva con 

aumento del FSC, mejorando la PbtO
2
, pero con el riesgo de subir 

la PIC, por lo que debe ser realizada con mucha precaución. En 

suma, es de gran relevancia conocer el estatus autorregulatorio 

del paciente, para muchas veces poder utilizarlo como herra-

mienta terapéutica.

Manejo de la temperatura

La temperatura corporal también debe ser rigurosamente con-

trolada. La fiebre espontánea, común en pacientes con daño neu-

rológico agudo, se ha vinculado a un incremento en la demanda 

metabólica cerebral, liberación de radicales libres y exacerbación 

del edema. El uso de antipiréticos o de dispositivos activos de 

control de temperatura externos o endovascular pueden ser ne-

cesarios para mantener la normotermia46.

Prevención y manejo de crisis epilépticas

En pacientes con sangrado parenquimatoso, HSAa de mal grado 

o evidencia de irritación cortical, está indicada la administración 

profiláctica de anticonvulsivantes, siendo levetiracetam el fárma-

co de elección por su perfil farmacocinético favorable y bajo ries-

go de interacciones. Estudios han demostrado que hasta el 30% 

de los pacientes con HSAa y alteración de conciencia presentan 

crisis no convulsivas, cuya detección precoz permite iniciar tera-

pias específicas que disminuyen el riesgo de deterioro neurológi-

co progresivo21. El tratamiento del estatus epiléptico requiere un 

enfoque escalonado, comenzando con benzodiacepinas intrave-

nosas más con fármacos anticrisis como levetiracetam, valproato 

o, en casos refractarios, sedación con profunda con propofol o 

midazolam bajo vigilancia neuromonitorizada con EEGc.

Soporte sistémico integral

Sistema cardiovascular

El monitoreo hemodinámico debe ser realizado con dispositivos 

invasivos y/o ecocardiografía seriada, para guiar la reanimación 

hemodinámica. La hipotensión arterial debe ser tratada agresi-

vamente con aportes de cristaloides y eventualmente con va-

sopresores. Estados de bajo gasto cardíaco deben ser revertidos 

con inotrópicos como dobutamina o milrinona, teniendo mayor 

evidencia la milrinona en la fase de vasospasmo46. Las metas de 

volemización van dirigidas a llevar al paciente a normovolemia, 

mientras que las metas de presión arterial y gasto cardíaco son 

las dirigidas a una óptima perfusión sistémica, pero sobre todo 

cerebral y no a valores específicos de presión arterial o del gasto 

cardíaco.

Sistema respiratorio

El manejo de la insuficiencia respiratoria en pacientes con ICP in-

cluye ventilación mecánica protectora, ajuste de la PEEP y control 

preciso del balance hídrico. Con respecto al ajuste de la PEEP, si 

bien es cierto que una PEEP muy alto puede asociarse a hiperten-

sión endocraneana, por otro lado, mejora el intercambio gaseoso 

y la hipoxemia, por lo que, si se requieren PEEP altos, se debe 

manejar la hipertensión endocraneana con otras medidas.

Sistema inmunológico

Lo más importante en este sentido es la prevención de infec-

ciones. Para esto lo más efectivo son los paquetes (bundles) que 

incluyen múltiples medidas que evitan las infecciones asociadas 

a la atención de salud, entre las cuales se cuentan evitar la trans-

misión de infecciones por el equipo de salud, minimizar los tiem-

pos de dispositivos invasivos y ajustar antibióticos para disminuir 

resistencia antibacteriana48. La neumonía asociada a ventilación 

mecánica es la complicación infecciosa más frecuente, y su apa-

rición se asocia a un incremento significativo en la mortalidad48. 

Para su prevención se deben utilizar tubos endotraqueales con 
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aspiración subglótica, aseo diario de la cavidad oral, elevar la 

posición de la cama a 30-45° si la condición clínica lo permite, 

cambiar tubuladuras sólo frente a mal funcionamiento y preferir 

nutrición enteral sobre la parenteral, entre otras49,50. En paciente 

extubado, se debe evaluar y tratar los trastornos de la deglución.

Función renal y hepática

Se recomienda vigilancia periódica de la función renal, control de 

electrolitos y ajuste de dosis en antimicrobianos y anticonvulsi-

vantes. La disfunción hepática hipóxica, por su parte, puede ma-

nifestarse como hiperbilirrubinemia, elevación de transaminasas 

y coagulopatía, especialmente en pacientes con hipoxia prolon-

gada, hipotensión o sepsis concomitante22.

Sistema hematológico y hemostático

Se recomienda una monitorización regular del recuento de pla-

quetas, INR y TTPa. Además, debe considerarse el inicio de profi-

laxis para trombosis venosa profunda con heparina de bajo peso 

molecular, una vez que el riesgo de resangrado se considere bajo, 

habitualmente después de la exclusión del aneurisma.

CONCLUSIONES

La injuria cerebral precoz (ICP) es hoy reconocida como una de las 

principales causas de deterioro neurológico y mal pronóstico fun-

cional tras una hemorragia subaracnoidea aneurismática. Lejos 

de ser un proceso pasivo, constituye una cascada activa de daño 

cerebral desencadenada en las primeras horas luego de la ruptura 

aneurismática, caracterizada por isquemia global, edema cere-

bral, estrés oxidativo, disfunción mitocondrial, desregulación del 

flujo cerebral e inflamación neuroinmune. La evidencia indica que 

la mayor parte del daño neurológico ocurre antes del vasoespas-

mo angiográfico, lo que obliga a un cambio de paradigma: pasar 

de un enfoque exclusivamente vascular, reactivo y centrado en 

el vaso, hacia una estrategia centrada en el cerebro, proactiva y 

fisiopatológicamente dirigida. Este nuevo modelo se basa en tres 

pilares fundamentales:

• Neuromonitoreo multimodal continuo, que permita detectar 

precozmente hipertensión endocraneana, hipoxia cerebral, 

pérdida de autorregulación, crisis metabólicas y crisis epilép-

ticas subclínicas.

• Intervención terapéutica personalizada, orientada a mantener 

perfusión, oxigenación y metabolismo cerebral, guiada por 

parámetros cuantificables y adaptada al perfil dinámico de 

cada paciente.

• Manejo sistémico integrado, reconociendo la repercusión de 

la disfunción cardíaca, respiratoria, renal, hepática e inmune 

sobre la homeostasis cerebral.

El rol del neurointensivista es saber interpretar esta información 

compleja, anticipar el deterioro antes que se manifieste clínica-

mente y liderar un equipo multidisciplinario. La ICP, aunque inevi-

table, es un blanco terapéutico activo que puede ser detectado, 

caracterizado fisiopatológicamente y tratado, lo que podrá mejo-

rar el pronóstico de estos pacientes.
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