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RESUMEN

Las cefaleas vasculares secundarias conforman el grupo 6 de la clasificacién de la Sociedad Internacional de Cefaleas,
las mas importantes son la hemorragia subaracnoidea, el infarto cerebral, la trombosis venosa cerebral, la hemorragia
intracerebral y el sindrome de Sturge-Weber.

La cefalea puede ser el primer sintoma de una alteracién vascular cerebral, por lo cual es importante considerar
siempre esa posibilidad cuando llega un paciente con cefalea intensa, para establecer un diagnéstico y un tratamiento
oportuno, que puede salvar la vida de los pacientes. Las neuroimagenes son una herramienta de gran ayuda para
el diagnodstico de estas enfermedades.

En este articulo se describen las manifestaciones clinicas, la fisiopatologia, los métodos de diagnéstico y el
tratamiento de estas alteraciones.

PALABRAS CLAVES: cefalea vascular secundaria, hemorragia subaracnoidea, isquemia cerebral, hemorragia intracerebral.

(Juan G. Zarruk, Federico Silva, William Arenas. Cefaleas secundarias a alteraciones vasculares cerebrales.
Acta Neurol Colomb 2008;24:5102-S111).

SUMMARY

In the classification of the International Society of Headaches, secondary headaches atributed to vascular disorders
are included in the Group 6, the most important are subarachnoid hemorrhage, cerebral infarction, venous cerebral
thrombosis, intracerebral hemorrhage and the Sturge-Weber syndrome.

The headache can be the first symptom of a cerebral vascular alteration, and for this reason it is important to consider
always this possibility in patients with severe pain, to establish an opportune diagnosis and treatment which can save the
live of the patient. Neuroimages are helpful tools for the diagnosis of these disorders.

In the present review are described the clinical manifestations, pathophysiology, diagnoses and treatment of
these alterations.

KEY worDs: secondary vascular headache, subarachnoid hemorrhage, cerebral ischemia, intracerebral hemorrhage.

(Juan G. Zarruk, Federico Silva, William Arenas. Headache secondary to cerebrovascular disorders. Acta
Neurol Colomb 2008;24:5102-5111).

INTRODUCCION alteracién vascular es la clave para llegar a un

La cefalea puede ser la primera manifestacién diagnostico y un tratamiento oportuno en cada
de una alteracién vascular cerebral, y su diagnéstico una de las patologias vasculares. En la reciente
puede ser confundido con el de un episodio actualizacion de la clasificacion de las cefaleas
de cefalea primaria. La sospecha clinica de una realizada por la Sociedad Internacional de Cefalea
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(IHS), este tipo de cefaleas hacen parte del grupo
6 de las cefaleas secundarias (Tabla 1), que es
considerado un grupo de gran relevancia clinica.
En el presente capitulo se discutiran las cefaleas
asociadas mas frecuentemente a alteraciones
vasculares secundarias y de mayor importancia, entre
las que se encuentran la hemorragia subaracnoidea
(HSA), el infarto cerebral, la trombosis venosa
cerebral (TVC), la hemorragia intracerebral y el
sindrome de Sturge-Weber.

HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA

Esta presente en el 1-4 por ciento de los
pacientes que ingresan a urgencias con un episodio
de cefalea y afecta cada afio a 30.000 pacientes en
Estados Unidos. Su incidencia de 10,5 por 100.000
personas/afio, aumenta con la edad (media de
presentaciéon 55 afios) y es 1.6 y 2.1 veces mas

frecuente en mujeres y hombres de raza negra
respectivamente. La principal causa de HSA
no traumatica es la ruptura de un aneurisma
intracraneal, que representa el 80 por ciento de los
casos con una alta tasa de mortalidad (51 por ciento)
y la tercera parte de los sobrevivientes quedan con
secuelas. La cefalea en este caso es causada por
distensién vascular local e irritacién quimica de
la aracnoides, con postetior estimulacién de las
fibras nerviosas periféricas secundaria al acimulo
de sangtre, y el dolor es transmitido por las fibras de
los pares craneanos V, IX y X.

Se debe sospechar siempre la presencia de HSA
en los pacientes que ingresan a urgencias con
un cuadro de cefalea intensa, descrita como “el
peotr dolor de cabeza de la vida”, de aparicién
subita (cefalea relampago) y que generalmente
se encuentra asociada a nduseas, vomito, dolor
en el cuello, fotofobia, pérdida de la conciencia,

TABLA 1. CLASIFICACION DE 1.AS CEFALEAS SECUNDARIAS A ALTERACIONES VASCULARES.

Infarto cerebral
Ataque isquémico transitorio

Hemorragia intracerebral
Hemorragia subaracnoidea (HSA)

Aneurisma sacular
Malformacion arteriovenosa
Fistula arteriovenosa dural
Angioma cavernoso
Sindrome de Sturge-Weber

Cefalea atribuida a arteritis
Arteritis de células gigantes
Angitis primaria del sistema nervioso central
Angitis secundaria del sistema nervioso central

Dolor arterial vertebral o de la carétida

Cefalea post-endarterectomia
Cefalea por angioplastia de caroétida.

Cefalea por angiografia

Cefalea debida a trombosis venosa cerebral (TVC)

Cefalea debida a enfermedad cerebrovascular isquémica o ataque isquémico transitorio

Cefalea debida a hemorragia intracerebral no traumatica

Cefalea atribuida a malformacién vascular sin ruptura

Cefalea o dolor facial o del cuello debido a diseccion arterial

Cefalea por procedimientos endovasculares intracraneales

Cefalea debida a otras alteraciones vasculares intracraneales
Arteriopatia autonémica dominante cerebral con infartos subcorticales y leucoencefalopatia (CADASIL)
Encefalopatia mitocondrial, acidosis lactica e infartos cerebrales (MELAS)
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hemorragia retiniana, rigidez nucal (meningismo)
y signos neuroldgicos focales. Dentro de los
signos neurolégicos mas frecuentes estan: paralisis
del tercer par craneano (aneurisma comunicante
postetior), paralisis del sexto par craneano (aumento
de la presion intracraneana), debilidad bilateral de
los miembros inferiores (aneurisma comunicante
anterior) y la combinacién de hemiparesia, afasia
o negligencia visuoespacial (aneurisma de la arteria
cerebral media).

El primer examen paraclinico que se debe
solicitar ante la sospecha de HSA es la tomografia
computarizada simple (TC), en la que se observa
una imagen hiperdensa en el espacio subaracnoideo
o ventricular dependiendo de la severidad de la
hemorragia. La técnica es muy importante, los
cortes deben ser delgados (3 mm), paralelos al
paladar duro y deben tomarse desde la base del
cranco. La sensibilidad de la TC disminuye con el
tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas.
Estudios retrospectivos en pacientes con HSA
han demostrado que la TC de dltima generacién
realizada en las primeras 12 horas del inicio de los
sintomas identifica el sangrado en el 100 por ciento
de los pacientes, y su sensibilidad disminuye al 93
por ciento cuando se realiza después de las 12-24
horas posteriores al evento.

En los pacientes con una TC negativa, el
siguiente paso es la realizacién de una puncién
lumbar. Se debe recolectar el liquido cefalorraquideo
(LCR) en cuatro tubos; los hallazgos asociados
con HSA son: presion de apertura elevada, conteo
de globulos rojos aumentado que no disminuye
entre la primera y la cuarta muestra, y un liquido
xantocréomico evaluado por espectrofotomettia.

La ausencia de signos y sintomas tipicos lleva
en algunos casos a un diagnéstico erréneo, y puede
generar tardanza en el tratamiento con compromiso
del pronéstico. En cerca del 50 por ciento de
los pacientes que ingresan con cefalea y HSA a
los servicios de urgencias, el diagnéstico inicial
corresponde a migrafia y cefalea tensional. Dentro
de las causas que se asocian con mas frecuencia
a un diagnéstico equivocado estin: error en la
identificacion del espectro de presentacion de la
HSA, desconocimiento de las limitaciones de la
TC e incapacidad para realizar la puncién lumbar o
interpretar sus resultados (Tabla 2).

El manejo de los pacientes con HSA esta
orientado inicialmente a mantener una via aérea
permeable y una buena funcién cardiovascular.
Una vez estabilizado el paciente en el servicio
de urgencias, debe ser trasladado a una unidad
de cuidado neurolégico o intensivo, en la cual
el tratamiento se enfocard en la prevencién de
la recurrencia del sangrado, y el manejo del
vasoespasmo y las complicaciones neuroldgicas.
Dentro del manejo general del paciente es
importante el control de la presién arterial y
la hiperglicemia, la analgesia y la profilaxis de
la trombosis venosa profunda. El tratamiento
temprano (primeras 72 horas) del aneurisma por
medio de procedimientos neuroquirirgicos o
endovasculares (clip o “coil”), es la principal
herramienta para prevenir la recurrencia del
sangrado. Eluso de medicamentos antifibrinoliticos
reduce la probabilidad de un resangrado, pero su
uso prolongado aumenta el riesgo de isquemia
cerebral y eventos tromboticos sistémicos.

ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR ISQUEMICA

La cefalea es un sintoma comun en pacientes
con un evento cerebrovascular isquémico, y se
encuentra asociada a signos y sintomas neurolégicos
focales que la diferencian de una cefalea primaria.
Diferentes estudios reportan una frecuencia de
cefalea asociada al infarto cerebral que varia entre
7'y 65 por ciento; este amplio rango tiene relaciéon
con el tipo de estudios, la poblacién, la severidad
de la enfermedad cerebrovascular (ECV) y los
criterios utilizados para definir la cefalea previa
al infarto.

Los mecanismos fisiopatolégicos de la cefalea
presente en el infarto cerebral no han sido aclarados
hasta el momento. Multiples estudios han intentado
encontrar factores asociados, aproximandose a los
posibles mecanismos fisiopatolégicos que conectan
estas dos patologias. En un estudio de cohorte con
2196 pacientes, se encontré que la cefalea del
infarto cerebral se asociaba a pacientes de menor
edad, de sexo femenino, con antecedentes de
migrafia y en aquellos con infarto en el territorio
vertebrobasilar (cerebeloso). En este orden de ideas,
la edad y el género son hallazgos que coinciden con
el comportamiento epidemiolégico de la cefalea
en general, que es mas frecuente en pacientes
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TABLA 2. CAUSAS DE DIAGNOSTICO EQUIVOCADO EN LA HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA.

Migrana o cefalea tensional.

Dolor de cuello (rara vez, dolor lumbar).
Trastorno psiquiatrico.

o1& b=

Enfocarse en la hipertension arterial.

Desconocimiento de las limitaciones de la TC.

enlaTC.

espectrofotometria.

N Eng. J.Med. 2000;342:29-36.

Fallas en la identificacion del espectro de presentacion de la HSA.

 Fallas en la evaluacion de los pacientes con cefaleas alarmantes (severas, abruptas e inusuales).
No reconocer que la cefalea puede mejorar espontaneamente o con analgésicos no narcéticos.
Confianza excesiva en el cuadro clinico clasico, llevando a los siguientes diagndsticos incorrectos:
Sindrome viral, meningitis viral, o gastroenteritis.

Cefalea relacionada con los senos paranasales.

Enfocarse en un trauma craneano secundario (resultado de un sincope).

Enfocarse en anormalidades electrocardiograficas.

Desconocimiento del cuadro clinico de los aneurismas no rotos.

» Pérdida de sensibilidad por el tiempo prolongado entre la instauracion de la cefalea y la realizacion del examen.
» Resultados falsos negativos en casos de poco sangrado.

» Factores de Interpretacion (p. ej. experticia del médico en la lectura de la TC).

» Factores técnicos (p. ej. grosor de los cortes, artefactos de movimiento).

» Resultados falsos negativos en sangres con hematocrito menor al 30 por ciento.

Incapacidad para realizar o interpretar los resultados de la punciéon lumbar.
 Incapacidad para realizar la puncion lumbar en pacientes con resultados negativos, equivocos o subodptimos

* No reconocer que la xantocromia puede estar ausente en las tomas tempranas (menos de 12 horas
posthemorragia) y tardias (mas de dos semanas posthemorragia).
» Desconocimiento de la sensibilidad de la evaluacion visual de la xantocromia con respecto a la

* Incapacidad para diferenciar una puncion traumatica de una verdadera HSA.

Tabla tomada y traducida de Edlow JA, Caplan LR. Avoiding pitfalls in the diagnosis of subarachnoid hemorrhage.

jovenes y en mujeres. Una mayor inervaciéon del
sistema vertebrobasilar por parte del sistema
trigeminovascular, directamente relacionado con la
fisiopatologia de las cefaleas primarias, explica el
aumento de la frecuencia de cefalea en los pacientes
con infartos del territorio posterior. Por otro lado, el
mayor numero de receptores de glutamato presentes
en el tallo cerebral, los ganglios basales y el tilamo,
con relacién a la sustancia blanca supratentorial,
puede explicar esta asociacion debido a que este
neurotransmisor se encuentra ligado tanto a la
fisiopatologfa de la cefalea como a la de la lesién
isquémica cerebral.

La sospecha de estar ante una cefalea secundaria
a un evento vascular isquémico es inicialmente
clinica (criterios de la IHS) (Tabla 3), y debe ser
confirmada por neuroimagen. El tratamiento se
orienta al manejo urgente del evento cerebrovascular.
El manejo de un paciente con infarto cerebral
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TABLA 3. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE CEFALEA SECUN-
DARIA A UN INFARTO CEREBRAL.

A. Cualquier nuevo evento de cefalea que cumpla
con el criterio C.

B. Signos neurolégicos y/o evidencia de una lesion
isquémica reciente por neuroimagen.

C. La cefalea se presenta simultdneamente o con una
relacion temporal muy cercana a la aparicion de los
signos, o hay evidencia de lesion isquémica.

esta dirigido a recuperar el riego sanguineo del
area comprometida. La terapia trombolitica en las
primeras tres horas del ictus mejora sustancialmente
el prondstico de estos pacientes. Adicionalmente,
el cuidado de estos pacientes en unidades de ictus
con un monitoreo continuo y la implementacién de
medidas neuroprotectoras, disminuye la mortalidad
y las secuelas que genera esta enfermedad. Dentro
de los farmacos neuroprotectores, el unico que ha
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mostrado resultados positivos en los seres
humanos, si se administra en las primeras 24
horas del evento, es la citicolina; una citidina-
5’-difosfocolina, intermediaria en la sintesis de
fosfatidilcolina, que disminuye los niveles de
glutamato extracelular y mantiene la estabilidad de
la membrana mitocondrial.

TROMBOSIS VENOSA CEREBRAL

Desde su descripcion en 1825, la trombosis
venosa cetebral (TVC) era considerada una entidad
severa y poco frecuente; responsable de cuadros
de déficit neuroldgico, convulsiones y coma que
terminaban en la muerte y su diagnéstico se
hacfa en las autopsias. Con el advenimiento de
las neuroimagenes se introdujeron técnicas que
permiten un diagndstico temprano y un mejor
entendimiento de su espectro clinico, lo cual cambié
el pronéstico y facilité la recuperaciéon con minimas
secuelas en la mayorifa de los pacientes.

El cuadro clinico de la TVC se caracteriza por
la presentaciéon de cefalea en la mayoria de los
casos (80-90 por ciento). Sin embargo, no tiene una
caracteristica especifica y puede simular muchas
patologias. Generalmente es progresiva y puede
vatiar en severidad, es més difusa (58 por ciento)
que localizada (42 por ciento), y algunas veces se
presenta en forma subita simulando una HSA. Se
puede presentar como unico sintoma, pero en la
mayoria de los casos (90 por ciento) se asocia a otros
signos neurolégicos. En una serie de casos realizada
por Bousser, los signos y sintomas neurolégicos
asociados a TVC fueron cefalea (81,9 por ciento),
papiledema (50,6 por ciento), convulsiones (41,8
por ciento), confusién o coma (30,6 por ciento),
paralisis de nervios craneales (10,6 por ciento),
signos corticales bilaterales (4,3 por ciento) y signos
cerebelosos (2,5 por ciento).

Aunque en la TC contrastada se pueden
observar imagenes sugestivas de TVC, ésta no
es la herramienta recomendada para confirmar
el diagnéstico, ya que usualmente se observan
cambios inespecificos como hipodensidades,
sangrado parasagital, aumento de la captacién de
contraste y hasta un 30 por ciento de las imagenes
son completamente normales. Generalmente es
solicitada en el servicio de urgencias con el objetivo

de descartar las enfermedades simuladas por la
TVC. Las imagenes que sugieren la presencia de
un trombo son: un triangulo hiperdenso (oclusién
del seno sagital superior), el signo del delta vacio
(lenado de las paredes del seno sagital superior
después de la inyeccion de medio de contraste, sin
visualizacién del coagulo en el seno trombosado),
hiperdensidad del seno lateral y el signo de la cuerda
(visualizaciéon de una vena cortical trombosada

en la TC simple).

Actualmente, la combinacién de la resonancia
magnética (RM) con la angiograffa por resonancia
(AR), son las herramientas usadas para el diagndstico
de la TVC. La imagen en la RM varfa de acuerdo
con el tiempo de instauracion del trombo, siendo
una imagen isointensa en T1 e hipointensa en
T2 en etapas tempranas (menos de cinco dias),
periodo en el cual la RM puede mostrar falsos
negativos que deben ser corroborados con la AR
en la cual se observara la ausencia de sefal del seno
comprometido. Después del quinto dia del inicio
de los sintomas, aparece una imagen hiperintensa
en T1 y T2 debida al cambio de oxihemoglobina a
metahemoglobina en el trombo, la cual permanece

hasta el dia 30 a 35.

El manejo de la TVC esta orientado a tratar la
causa (hipercoagulabilidad asociada a farmacos, TVC
séptica), las manifestaciones clinicas (convulsiones,
hipertensiéon endocraneana, cefalea etc.) y a disolver
o contener el coagulo.

El manejo de la hipertensién endocraneana es
fundamental para la recuperacién de estos pacientes.
La heparina mejora el flujo sanguineo venoso, sin
embargo, en los pacientes con compromiso visual,
se recomienda realizar una puncién lumbar antes
de comenzar a administrarla, para disminuir la
presion intracraneana, con lo cual se observa una
rapida mejoria de la cefalea. En casos severos,
se deben usar medicamentos coadyuvantes como
manitol o acetazolamida; el uso de corticoides es
controvertido en estos pacientes por la inhibicién

de la fibrinolisis.

Para evitar la extensién del codgulo, favorecer
su resoluciéon y prevenir embolismos pulmonares
en pacientes con trombosis venosa profunda, se
inicia el manejo con heparina endovenosa o de
bajo peso molecular. Un meta-andlisis de los dos
unicos ensayos clinicos con heparina, demostré una
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reduccion del riesgo absoluto de muerte del 13
por ciento y una reducciéon del riesgo relativo
del 54 por ciento. Aunque estos resultados no
alcanzaron una significancia estadistica, los dos
ensayos sugieren que la anticoagulacién es una
medida segura y que proporciona muy buenos
resultados en estos pacientes.

En cuanto a la continuacién con anticoagulacion
oral, aunque no existe informacién suficiente, la
recomendacién es continuar por tres meses en las
TVC secundarias a factores de riesgo transitorios,
de 6 a 12 meses en las TVC idiopaticas y de manera
indefinida en pacientes con TVC recurrentes o con
trombofilia hereditaria. En cuanto a la trombolisis
aguda con uroquinasa o activador recombinante de
plasmindgeno (rtPA), no hay evidencia suficiente
que sustente su utilizacion.

HEMORRAGIA INTRACEREBRAL

La cefalea en la hemorragia intraparenquimatosa
(HIP) se acompafa de signos neurolégicos focales
o alteracion del estado de conciencia con un rdpido
deterioro neurolégico, por lo cual se diferencia
facilmente de una cefalea primaria.

Aproximadamente el 60 por ciento de las HIP
se acompafian de cefalea, generalmente unilateral y
de intensidad moderada. Se asocia frecuentemente a
néauseas, vomito e hipertension severa. La lateralidad
de la cefalea indica la localizacién de la hemorragia
con un valor predictivo positivo del 80 por ciento.
De otro lado, es importante resaltar que las
hemorragias cerebelosas tienen una presentacién
muy similar a la HSA (aguda, severa, con rigidez
nucal y se intensifica con el ortostatismo), y pueden
progresar a compresion del tallo cerebral en las
siguientes horas con los signos de herniacién
caracterfsticos.

La cefalea en estos pacientes se puede explicar
por un efecto directo de masa del acumulo de
sangre, que produce distension de las estructuras
locales y estimulaciéon de las fibras nociceptivas.
Una explicacién de la lateralidad del dolor y la
mayor frecuencia de cefalea en las hemorragias
occipitales y cetebelosas es la organizacién del
sistema trigéminovascular. Leira et al., en un estudio
prospectivo con 189 pacientes encontraron una
asociacion entre la cefalea y el efecto de masa de la
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hemorragia que se relaciona con el mecanismo de
aparicién del dolor en estos pacientes.

El diagnéstico inicialmente es clinico, y debe
ser confirmado por TC, en la que se observa una
imagen hiperdensa correspondiente a la hemorragia.
En estos pacientes esta contraindicada la puncion
lumbar por el alto riesgo de herniacién. La RM y
la AR son los mejores examenes para diagnosticar
la causa del sangrado. El tratamiento esta dirigido
al control de la presién arterial y al manejo de la
coagulopatia; y especialmente en las hemorragias
cerebelosas, la intervencién quirtrgica se convierte
en la medida de salvacién del paciente. Estudios
recientes demuestran que el manejo con el factor
VII activado recombinante en las primeras cuatro
horas del evento, limita el sangrado, reduce la
mortalidad y mejora el prondstico funcional a

90 dias.

SINDROME DE STURGE-WEBER

El sindrome de Sturge-Weber, también conocido
como angiomatosis encefalotrigeminal o leptome-
ningea, es un desorden congénito neurocutineo
no hereditario caracterizado por un nevus vascular
facial  (lunar en vino oporto) que sigue la
distribucién del nervio trigémino y esta asociado
a un angioma leptomeningeo ipsilateral. Entre
las manifestaciones neuroldgicas se incluyen:
convulsiones (80-90 por ciento), retardo mental
(40-50 por ciento) y signos focales (generalmente
fluctuantes) como hemiplejia, afasia, y hemianopsia
(25 por ciento). El diagnéstico debe ser confirmado
por imagenes, en las que se observan calcificaciones
giriformes en la regiéon occipitoparietal, atrofia
cerebral y ensanchamiento del plexo coroideo
ipsilateral al angioma pial. De otro lado, en la RM
se observa un realce de las leptomeninges postetrior
a la infusién de gadolinio.

Con la actualizacién de la primera clasificacién
de cefaleas de la THS, en la segunda edicion
se incluy6 la cefalea secundaria a angiomatosis
leptomeningea en el grupo 6 (cefaleas vasculares).
La cefalea tiene generalmente caracteristicas de
migrafia con aura (28 por ciento), cefalea asociada
a glaucoma (8 por ciento), cefalea tensional
(4 por ciento) y se han reportado casos de
migrafia hemipléjica. Estudios con tomografia por
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emision de positrones han mostrado reduccion del
metabolismo y del flujo sanguineo cerebral en el
hemisferio afectado, que sugieren un mecanismo
similar a la onda de depresién cortical como via de
activacion y finalmente de generacién del episodio
de cefalea similar a la migrana.

El reporte de casos aislados demuestra que el
sindrome de Sturge-Weber es una de las causas de
cefalea, sin embargo no existe informacién suficiente
para establecer la frecuencia y las caracteristicas del
dolor en estos pacientes. Es necesario realizar otros
estudios orientados a la descripcion de la cefalea
en pacientes con angiomatosis leptomeningea para
conocer mas sobre ésta asociacion.

CADASIL

La arteriopatia cerebral autosémica dominante
con infartos subcorticales y leucoencefalopatia
(CADASIL del inglés Cerebral Autosomal Domi-
nant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and
Leukoencephalopathy), es una microangiopatia
causada por una mutacién en el gen Notch3 del
cromosoma 19q13; clinicamente caracterizada por
migrafia, infartos cerebrales recurrentes, deterioro
cognitivo progresivo y muerte temprana.

La migrafa esta presente en el 30 por ciento de
los pacientes y en el 40 por ciento de las familias.
Usualmente es la manifestacién mas temprana
de la enfermedad con una media de edad de
inicio de 30 anos. Las caracteristicas de la cefalea
cumplen con los criterios diagnésticos de la THS
para migrafia con o sin aura, y usualmente las
auras son visuales o sensoriales y ocasionalmente
motoras o del habla.

El evento cerebrovascular isquémico es la
presentaciéon mas frecuente del CADASIL. El 85
por ciento de los pacientes presentan un ataque
isquémico transitorio o de infarto cerebral. La
media de edad del primer ECV es 46 afios (rango de
30-70), y éste generalmente ocurre en ausencia de
factores de riesgo. Aproximadamente en un tercio
de los pacientes se presenta un sindrome lacunar
clasico, mientras que los infartos hemisféricos
son raros. Por otro lado, el detetioro cognitivo es
lentamente progresivo, se presenta en dos de cada

tres pacientes mayores de 65 afios y el 90 por ciento
de los pacientes presenta cuadros demenciales en el
momento de su muerte. La demencia del CADASIL
es subcortical, con disfunciones ejecutivas y del
lébulo frontal, enlentecimiento psicomotor y
déficits de memoria y atencién. Adicionalmente,
se pueden observar otras enfermedades como
depresién, trastornos bipolares, convulsiones y
recientemente se ha encontrado una asociacién con
infarto agudo del miocardio.

El CADASIL debe diferenciarse de otras
enfermedades que presentan anormalidades en la
sustancia blanca, con base en una historia clinica
y familiar y debe ser confirmado con hallazgos
imagenoldgicos, genéticos y de patologia.

En la RM de los pacientes asintomaticos, se
pueden observar lesiones desde etapas tempranas
de la enfermedad (20 afios), sin embargo, en todos
los pacientes mayores de 35 afios se presentan
hallazgos anormales. Los principales hallazgos
en la RM son infartos lacunares en los ganglios
basales, la capsula interna, el talamo, y el puente,
y lesiones de la sustancia blanca subcortical como
hiperintensidad en T2. Sin embargo, el diagndstico
se confirma por medio del analisis genético o
los hallazgos en la patologia. En el primero, las
principales mutaciones del gen Notch3 localizado
en el cromosoma 19q13, se describen en los exones
3 vy 4 en las repeticiones en taindem del factor de
crecimiento epidérmico. Los estudios del CADASIL
en Colombia, han demostrado la existencia de
una nueva mutacioén en este gen que se encuentra
asociada una presentacién del cuadro clinico mas
temprana. Por otro lado, en la microscopia vascular
de estos pacientes se observa una destruccion del
musculo liso vascular de la tinica media en la
microvasculatura, con un engrosamiento progresivo,
fibrosis y adelgazamiento de la luz del vaso.

En cuanto al tratamiento del CADASIL es poco
lo que se conoce; una buena asesoria sobre la
enfermedad y su prondstico y soporte al paciente y
a su familia, son la base de la consejeria genética y
del abordaje de estos pacientes. En caso necesario,
el manejo médico de estos pacientes es sintomatico
(profilaxis de la migrafia, antidepresivos), y de
prevencion secundatia de nuevos ECV.
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