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RESUMO

Introdugdo: O vasoespasmo cerebral (VC) é a segunda maior causa de morbimortalidade em HSA aneurismdtica. Apesar da
indicagdo do uso de nimodipino para sua prevengdo ser bem estabelecida, ela ndo é totalmente eficaz. Logo, faz-se necessdrio o
estudo de abordagens para o tratamento do VC. Nos ultimos anos, a milrirona vem demonstrando eficdcia para o tratamento do
vasoespasmo seja em seu uso intra-arterial (IA) em dose inica, em forma de bomba de infusdo endovenosa ou intratecal por cateter
lombar. Objetivo: Descrever um caso do uso da milrinona na abordagem terapéutica do VC. Métodos: Neste artigo relatamos um caso
do uso combinado de milrinona IA (10 mL) e em bomba de infusdo (0,375 mcg/kg/min) no tratamento do VC. Resultados: A paciente
apresentou melhora clinica, e a angiografia por subtragdo digital mostrou melhora apés dose IA e no controle apds 4 dias de bomba
de infusdo. Conclusdo: A associagdo de milrinona intra-arterial e endovenosa apresentou desfecho favordvel clinico e radiolégico.
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ABSTRACT

Introduction: The cerebral vasospasm (CV) is the second major cause of morbimortality in aneurismatic SAH. Despite of the well-
established indication of nimodipine as prophylaxis, it is not completely effective. Therefore, the study of new approaches to treat CV
is necessary. Lately, the milrinone has been demonstrating as effective in treating CV, as intra-arterial (IA) only-dose, intravenous
infusion pump or lumbar intrathecal catheter. Objective: to describe a case of the use of milrinone in the therapeutic approach of CV.
Methods: In this case is reported the combined use of IA (10 mL) and infusion pump (0,375 mcg/kg/min) in the treatment of CV.
Results: The patient presented clinical improvement and the digital subtraction angiography showed improvement after both IA dose
and day 4 of infusion pump control. Conclusion: The association of intra-arterial and intravenous milrinone presented a favorable
clinical and radiological outcome.
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INTRODUCAO

Apesar de seu mecanismo ainda ndo ser totalmente
esclarecido, o vasoespasmo cerebral (VC) ¢é importante
fator a ser analisado durante a abordagem do paciente com
hemorragia subaracnoidea (HSA) esponténea. Aparecendo
normalmente entre o 3° e 14° dia apds o sangramento, carrega
consigo o titulo de segunda maior causa de morbimortalidade
em HSA aneurismaticas'. Para prevenir este desfecho, alguns
autores recomendam o uso profilitico de nimodipino®*.
No entanto, em alguns casos, esta prevengao ndo ¢ possivel
ou ndo se consolida. Nos ultimos anos, a milrirona vem
demonstrando eficicia para o tratamento do vasoespasmo
subsequente seja em seu uso intra-arterial em dose tinica ou
em forma de bomba de infusdo endovenosa ou intratecal por
cateter lombar5-10. Neste trabalho relatamos um caso do
uso de milrinona intra-arterial em dose de ataque associada
a manuten¢do com bomba de infusio endovenosa no
tratamento do vasoespasmo cerebral pés-HSA espontanea.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 73 anos, portadora de diabetes
mellitus (DM), hipotireoidismo e hipertensdo arterial
sistémica (em uso de levotiroxina 175 mcg, cloridrato de
clonidina 0,150 mg 12/12h, olmesartana 40 mg, atenolol 50mg
12/12h, metformina XR 500 mg 12/12h, ciprofibrato 100 mge
ezetimiba), com histdria de endarterectomia a esquerda prévia
(2007). Foi transferida ao servigo ap6s 17h45min de inicio
dos sintomas ao apresentar um quadro de cefaleia stbita de
forte intensidade apds pico hipertensivo, associada a vomitos
na tarde do dia anterior, evoluindo com confusido mental e
rebaixamento do nivel de consciéncia, com necessidade de
intubacdo. A entrada, no pronto atendimento, apresentava-se
com pico hipertensivo (PA 213 x93 mmHg), normopneica (16
irpm), normocérdica (71 bpm), afebril (36,9°C), SatO, 99%
(em ventilagdo mecanica), sendo administrado metroprolol e
niprid para controle pressoérico. Ao exame neuroldgico: RASS
- 5, pupilas midticas e isocoricas, sedada com midazolam
e fentanil. Tomografia computadorizada (TC) de crénio

mostrava HSA Fischer III e hidrocefalia. Angiotomografia
de crinio ndo apresentava aneurismas, mas mostrava dreas
de redugdo luminal de leve a moderada nos segmentos
cavernosos das artérias cardtidas internas, notadamente a
esquerda, assim como estenose de artéria basilar. Angiografia
cerebral com subtrac¢io digital (ASD) de emergéncia mostrava
auséncia de sinais de aneurismas, porém com vasoespasmo
incipiente em circulagdo posterior. Foi optado pelo implante
de derivacdo ventricular externa (DVE) e internamento em
unidade intensiva. Apos, notou-se melhora gradativa do nivel
de consciéncia nos dias subsequentes, sem déficit motor.
Paciente foi extubada no 5° dia do ictus.

No sexto dia, evoluiu novamente com rebaixamento do
nivel de consciéncia, sendo outra vez intubada. Doppler
transcraniano (DTC) mostrou vasoespasmo severo difuso.
Apds realizagdo de ASD, evidenciou-se vasoespasmo severo
em artérias basilar e cerebrais posteriores, além de moderado
em ambas as cerebrais médias e anteriores (Figura 1).
Administrou-se milrinona intra-arterial 10 ml, com bom
resultado (Figura 2). Optou-se por manutenc¢do de milrinona
endovenosa em bomba de infusdo (0,375 mcg/kg/min) e DTC
com diminui¢io das velocidades de fluxo. Apds quatro dias
(11° dia do ictus), nova ASD mostrou artérias pérvias, sem
vasoespasmo (Figura 3). A paciente evoluiu clinicamente
bem, com extubacdo e sem déficits motores.

Figura 1. ASD mostrando vasoespasmo
severo em artérias basilar e cerebrais posteriores
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Figura 2. ASD pds infuséo intra-arterial de milrirona
mostrando melhora de fluxo sanguineo e do vasoespasmo

Figura 3. ASD de controle (4° dia de manuteng&o
com milrinona em bomba de infus&o) ilustrando
artérias pérvias, sem vasoespasmo

DISCUSSAO

O manejo do paciente com HSA requer abordagem profilatica
de vasoespasmo usando normalmente o nimodipino via
oral, além da atengdo da equipe para seu diagndstico, caso a

profilaxia ndo surta efeito. No entanto, ainda ndo ha consenso
em relacdo ao rastreio em tais casos>*''.

Apesar disto, diversos fatores foram descritos como preditores
significantes, tais como: perda de consciéncia do ictus,
tabagismo, DM, volume do codgulo residual, alteragdes
precoces no DTG, escala clinicas de Hunt e Hess ou da World
Federation of Neurological Societies (WENS) desfavoraveis
e escala de Fisher modificado desfavoravel (risco aumenta
significantemente a partir do grau 3)"**4.

Pensando em tais fatores, o estudo VASOGRADE classificou os
pacientes com HSA em 3 categorias para predi¢do de isquemia
cerebral tardia: verde (WFNS 1-2, e Fisher Modificado 1-2),
amarelo (WENS 1-3, e Fisher Modificado 3-4) e vermelho
(WENS 4-5 com Fisher Modificado em qualquer grau)'> .

Ao analisarmos o caso relatado, vemos que a paciente em
questdo possuia fatores preditivos importantes, tendo perda
de consciéncia no ictus, DM e se encontrava no grupo
vermelho do VASOGRADE (possuindo um risco quase
dobrado em relagdo ao amarelo)'> . Como ja citado, ainda
ndo possuimos um consenso sobre o rastreio de VC. Logo
apos o rebaixamento do nivel de consciéncia foram utilizados
DTC e ASD para diagndstico do VC. A ASD permanece sendo
como o padrdo-ouro para estes casos, por ser tanto diagndstica
quanto terapéutica. Isto, somado a baixa taxa de complica¢des
em centros com grande volume de neurointervencéo, faz com
que seja um excelente recurso para o manejo desses pacientes.

Atualmente, o tratamento do VC é composto pelo manejo
clinico, visando evitar a hipovolemia (prevenindo baixa
do fluxo sanguineo cerebral) e hipertensio (aumentando
pressdo de perfusdo cerebral 7). Nos ultimos anos, diversas
terapias vém sendo propostas, indo desde vasodilatadores
intra-arteriais no endovascular

manejo (papaverina,

verapamil, nimodipino, nicardipino e milrinona), ao uso de

vasodilatadores intratecais e dreno lombar? >7 10161844,

Dentre os vasodilatadores intra-arteriais, a milrinona
(inibidor da fosfodiesterase-3) mostra ser a melhor op¢io,
por apresentar um melhor desfecho tardio e melhora do
vasoespamo angiografico. No entanto, ainda ndo existem
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ensaios clinicos randomizados para confirmar sua eficacia®
57:9.20252633,374045 ° A milrinona, quando usada intratecal ainda
tem demonstrado redugdo na taxa de isquemia cerebral tardia,
porém os estudos possuem pontos relevantes a se considerar,
como “n” pequeno e auséncia de grupos controle®®. Além
das vias ja citadas, a milrinona ainda pode ser utilizada
endovenosa, com bomba de infusdo®?**?% % No caso
descrito, foi utilizada a milrinona em duas vias, intra-arterial

e endovenosa (EV).

Por ser uma terapia emergente, a dose EV desta medicagdo
ainda ¢é variada na literatura, indo de 0,25 mcg/kg/min a
1,25 mcg/kg/min, além de poder ser utilizada somente em
via continua (com dose menor) ou com dose alta de ataque
somada a manuten¢do continua (com reducdo da dose)
57810232645 Em nosso caso, foi utilizada a dose intra-arterial
e feita a manutenc¢do com dose baixa de milrinona em bomba
de infuséo (0,375 mcg/kg/min).

CONCLUSAO

A associagdo de milrinona intra-arterial e endovenosa
apresentou um desfecho favordvel tanto clinico quanto
radiolégico no tratamento deste caso de vasoespasmo cerebral.
Isto vai ao encontro dos estudos que abordam esta abordagem
terapéutica. No entanto, fazem-se necessarios ensaios clinicos
randomizados para avaliacdo de sua eficacia estatistica e sua
consolida¢do como conduta.
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