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RESUMEN

El estudio tuvo como objetivo determinar los factores predictivos de muerte (en los primeros
21 dias) en pacientes con hemorragia subaracnoidea espontdnea; para esto se realiz6 un
estudio observacional, descriptivo-correlacional, que incluyé a 79 pacientes con hemorragia
subaracnoidea espontanea entre 2016 y 2021. Se determiné la letalidad por la enfermedad y
su relacion con diversas variables, para lo cual se realiz6 analisis bivariado y multivariado
(regresion logistica); se utilizé6 como estadigrafo el Odds Ratio y su intervalo de confianza. Entre los
principales resultados se encuentran los siguientes: fallecieron 29 pacientes (36,7%). La letalidad
fue superior en adultos mayores (40% vs 33%, no significativo), en el sexo femenino (43% vs 29%,
no significativo) y en los pacientes que ingresaron en las primeras 48 horas del diagnéstico (43%
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vs 7%, OR 9,8[1,2;79,7]); también en quienes no pudo ser identificada la causa del sangramiento
(64%), y en la presentacién clinica con predominio de alteraciones del estado de conciencia (OR
3,3[1,03;10,5]). En las escalas clinica e imagenoldgicas utilizadas se constaté un incremento
progresivo de la letalidad de los grados bajos a los altos (Hunt y Hess: OR 13,6[4,3;43,2]; Fisher:
OR 14,4[1,8;115,3]). Como conclusiones de la investigacion, la letalidad a los 21 dias en la serie
estudiada se considera elevada, y estuvo asociada a la presentacién clinica con predominio de
alteraciones en el estado de conciencia, la mayor intensidad del sangramiento inicial (Fisher III-
IV), la ocurrencia de complicaciones neurolbgicas y la infeccién respiratoria sobreanadida. Se
comprueba la importancia del resangrado en la ocurrencia de muerte, asi como la condicién de
predictor de fallecimiento de la escala de Hunt y Hess.

Palabras clave: enfermedad cerebrovascular; hemorragia subaracnoidea; mortalidad.

1.INTRODUCCION

La enfermedad cerebrovascular (ECV) tiene como una de sus variantes a la hemorragia subaracnoidea
(HSA), la cual representa entre el 5-10% de estos enfermos (Yunga, et al., 2020). Conceptualmente,
la HSA es aquella entidad en que se produce extravasaciéon de sangre en el espacio subaracnoideo o
leptomeningeo, o sea, entre la aracnoides y la piamadre (Yunga, et al., 2020; Noya & Moya, 2017;
Hoyos & Moscote, 2016; Sabogl, et al., 2020). En su origen, se distingue la HSA espontanea de la
ocasionada por traumatismos, la cual es considerada una entidad independiente (Yunga, et al., 2020).

Aunque la incidencia de HSA es menor que otras formas de la ECV como el infarto cerebral
o la hemorragia intraparenquimatosa, su relevancia sanitaria no puede ser subestimada (Dority &
Oldham, 2016). Esta entidad se relaciona con elevada tasa de mortalidad, asi como de secuelas en
quienes afortunadamente logran sobrevivir a un evento.

En este altimo aspecto, es de destacar que se reporta una mortalidad en la primera hora de un
25%, la cual asciende hasta aproximadamente el 40-45% a los 30 dias (Dority & Oldham, 2016;
Long, et al., 2017); en los que sobreviven al episodio hemorragico, el 50% queda con algtn grado
de discapacidad transitoria o definitiva (D’Souza, 2015; McDonald & Schweizer, 2017; Valverde,
2016). Estudios sobre calidad de vida han identificado que, a los 18 meses del evento, menos de un
tercio de los pacientes que superan el accidente hemorragico logran recuperar el estilo de vida previo
(Rodriguez & Rodriguez, 2011).

No han sido encontrados reportes epidemiologicos precisos acerca de este problema de salud en
el escenario nacional, aunque algunas series de casos estudiadas en Cuba proponen un estimado de 1
100 pacientes por ano (Rodriguez & Rodriguez, 2011). En el Hospital “Dr Gustavo Aldereguia Lima”
de Cienfuegos, Cuba, segiin informacién proveniente del Departamento de estadisticas, han sido
registrados 173 pacientes hospitalizados con esta entidad en los altimos seis anos, de los cuales han
fallecido 71 para una tasa de letalidad de 41% en dicho periodo.

El objetivo del estudio consistié en determinar los factores predictivos de fallecimiento, en los
primeros 21 dias de hospitalizacion, en pacientes con hemorragia subaracnoidea espontanea.

2.METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, de serie de casos, con disefio descriptivo-correlacional. El
escenario estuvo dado por la unidad de ictus, unidad de cuidados intensivos, sala de neurologia y salas
de medicina interna del Hospital Universitario “Dr Gustavo Aldereguia Lima” de Cienfuegos.
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Lapoblacion de estudio estuvo constituida por 79 pacientes con diagnostico al egreso de hemorragia
subaracnoidea espontanea y que no fueron trasladados a otro centro durante los primeros 21 dias de
hospitalizacién, en el periodo comprendido desde el primero de enero de 2016 hasta el 31 de diciembre
de 2021. Como criterio de “caso” fue considerado aquel paciente cuyo diagnostico registrado en la
historia clinica al momento del egreso se refiri6 a hemorragia subaracnoidea no traumatica, y para
lo cual existieron los elementos clinicos, imagenoldgicos o del liquido cefalorraquideo propios de esta
enfermedad (D’Souza, 2015; Noya & Moya, 2017).

Técnicas y procedimientos:

Se determind laletalidad porla enfermedad y su relaciéon con diversas variables: edad, género, etiologia,
tiempo entre el inicio de los sintomas y el diagnostico, forma clinica de presentacién predominante,
escala de Hunt y Hess (Hoyos & Moscote, 2016; Sabogl, et al., 2020; Brenes, et al., 2020), escala de
Fisher (Hoyos & Moscote, 2016; Sabogl, et al., 2020; Brenes, et al., 2020; Guanoquiza, et al., 2020),
sitio de ingreso en la institucién y ocurrencia de complicaciones (seleccionadas). La informacién fue
obtenida de las historias clinicas individuales.

Los datos fueron procesados mediante el programa estadistico SPSS version 15.0 para Windows.
En la evaluacién de la relaciones entre variables se realizé analisis bivariado inicialmente; para ello
fue utilizado como estadigrafo la razén de productos cruzados (Odds Ratio, OR) con su intervalo de
conflanza, asi como Chi? para diferencias de proporciones en algunas situaciones, aceptando un nivel
de confianza de 95% (p<.05) en ambos casos. Con las variables que mostraron significacion estadistica
en el analisis bivariado, fueron evaluados, mediante regresion multiple, dos modelos predictivos
de fallecimiento. En el primer modelo fueron incluidos los siguientes factores: 1) la presentacion
clinica con predominio de alteraciones del estado de conciencia, 2) la ocurrencia de complicaciones
neuroldgicas, 3) la clasificaciéon del paciente en alguno de los grados III al V de la escala de Hunt y
Hess, y 4) la clasificacion del paciente como grado III o IV de la escala de Fisher; al segundo modelo
fueron incorporados la ocurrencia de resangramiento, de hipertensiéon endocraneana, de hidrocefalia
y de infeccién respiratoria.

Consideraciones éticas.

Dada las caracteristicas del estudio no fue necesario realizar consideraciones bioéticas particulares.
No obstante, los resultados que se muestran han sido manejados en un ambito estrictamente cientifico.
La investigacion cont6 con la aprobacion del comité de ética de la institucion.

3.RESULTADOS

La serie estudiada estuvo constituida por un elevado porcentaje de pacientes adultos mayores (54%),
por predominio del sexo femenino y de la etiologia aneurismatica, aunque en casi la mitad de los
enfermos no se pudo precisar la etiologia (tabla I). La mayoria de los pacientes fueron diagnosticados
en las primeras 48 horas, y la cefalea fue la forma clinica de presentaciéon mas frecuente. Predominaron
los pacientes grado II y III de la escala de Hunt y Hess, y los grado III y IV de la escala de Fisher. La
hipertensién endocraneana y la infeccién respiratoria fueron las complicaciones mas frecuentes, y solo
10 pacientes ingresaron inicialmente fuera de unidades de atencion especializada.
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Tabla 1.

Frecuencia de las caracteristicas estudiadas

Caracteristicas No. (%)
Fdad (en afios) Menor de, 60 36 (46)
60 o mas 43 (54)
, Masculino 35 (44)
Género .
Femenino 44 (56)
Aneurisma 19 (24)
Hipertension arterial 7(9)
) ) Discrasia sanguinea 3 4)
Etiologia .,
Malformacién vascular 1(1)
Idiopatica 10 (12)
No precisada 39 (49)
Tiempo entre el inicio de los Hasta 48 horas 65 (82)
sintomas y el diagnostico Mas de 48 horas 14 (18)
Cefalea 54 (68)
Forma clinica de presentacion Alteracion de la conciencia 15 (19)
predominante Confusion 6 (8)
Convulsiéon 34
Grado I 2(3)
Grado 11 40 (51)
Escala de Hunt y Hess Grado 111 25 (31)
Grado IV 9(11)
Grado V 3 (4)
Grado 1 10 (13)
. Grado II 8 (10)
Escala de Fisher
Grado III 24 (30)
Grado IV 37 (47)
iy . UCI 26 (33)
Sitio fie mgreso en la Unidad de ictus 43 (54)
mstitucion
Sala abierta 10 (13)
Hipertensién endocraneana 35 (44)
Resangramiento 11 (14)
Complicaciones Hidrocefalia 10 (13)
Vasoespasmo 3 4)
Infeccién respiratoria 22 (28)

Fallecieron 29 pacientes, por lo que la letalidad a los 21 dias fue de 36,7%. Este parametro fue
superior en los adultos mayores que en los menores de 60 afios (40% vs 33%), y en el sexo femenino
que en el masculino (43% vs 29%), sin significacién en ambas situaciones; en cambio, la letalidad fue
mayor (significativo) en los pacientes que ingresaron en las primeras 48 horas del inicio de los sintomas

(43% vs 7%, OR 9,8[1,2;79,7]).
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Se observé elevada letalidad en quienes no pudo ser identificada la causa del sangramiento y en
los que tenian a la discrasia sanguinea como etiologia (tabla II); no hubo fallecidos cuando la causa
fue hipertension arterial, malformaciéon vascular o idiopatica. En cuanto a las formas clinicas de
presentacion, la letalidad fue muy similar entre estas, salvo en la presentaciéon con predominio de
alteraciones del estado de conciencia (tabla 1); la letalidad en esta forma de presentaciéon fue mayor
(significativo) que en el resto de las formas agrupadas (OR 3,3[1,03;10,5]).

Tabla II.
Letalidad segtn etiologia y forma clinica de presentacion predominante

No. fallecidos Letalidad (%)

Etiologia

Discrasia (n=3) 2 67
Aneurisma (n=19) 2 11
No precisada (n=39) 25 64
Forma clinica de presentacion

Alteraciéon de la conciencia (n=15) 9 60
Convulsién (n=3) 1 33
Confusiéon(n=6) 2 33
Cefalea (n=54) 16 30

Se constatd un incremento progresivo de la letalidad desde el grado I hasta el grado V de la
escala de Hunt y Hess (figura 1); en el subgrupo de los grados I y II (los llamados “grados buenos”)
la letalidad fue menor (significativo) cuando se comparé con la agrupaciéon del resto de los grados de

dicha escala (OR 13,6[4,3;43,2]).

Figura 1.
Letalidad (porcentual) segiin escala de Hunt y Hess
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La letalidad también aument6 de forma progresiva desde el grado I hasta el grado IV de la escala
de Fisher (figura 2). En esta escala, la letalidad en el subgrupo de pacientes clasificados como grado
III o IV fue superior (significativo) a la agrupacién del resto de los pacientes (OR 14,4[1,8;115,3]).
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Figura 2.
Letalidad (porcentual) segtn escala de Fisher
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En los pacientes admitidos inicialmente en la unidad de cuidados intensivos la letalidad fue
significativamente superior cuando se comparo6 con los hospitalizados en la unidad de ictus (65% vs 19%,
OR 8,2[2,7;25,1]); el 40% de los pacientes inicialmente admitidos fuera de estas dos unidades fallecieron.

En cuanto a la relacion entre la letalidad y la ocurrencia de complicaciones en el paciente (tabla
III), no hubo marcadas diferencias en la letalidad entre los pacientes con y sin vasoespasmo. En
cambio, si hubo diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes con y sin resangramiento
(Chi*=22, p<.05), hipertensién endocraneana (OR 6,7[2,4;18,7]), hidrocefalia (OR 9,1[1,7;46,7]) o
infeccion respiratoria (OR 6,5[2,2;19,4]). En sentido general, el subgrupo de pacientes que presentd
alguna de las complicaciones neurolégicas utilizadas en la investigaciéon presenté valores de letalidad
mas elevados que los que no presentaron estas complicaciones (63% vs 0%); estas diferencias fueron
estadisticamente significativas (Chi’=32,8; p<.0)).

Tabla III.
Letalidad (porcentual) segin complicaciones seleccionadas

Complicacion Letalidad

Vasoespasmo

Si (n=3) 33

No (n=76) 37
Resangramiento

Si(n=11) 100

No (n=68) 26
Hipertensién endocraneana

Si (n=35) 60

No (n=44) 18
Hidrocefalia

Si (n=10) 80

No (n=69) 30
Infeccién respiratoria
Si (n=22) 68

No (n=57) 25




~I

Factores predictivos de muerte en pacientes con hemorragia subaracnoidea espontanea

El analisis multivariado ratifico la asociacion de los grados III, IV y V (agrupados) de la escala
de Hunt y Hess, y de la ocurrencia de resangramiento, con el fallecimiento.

4. DISCUSION

El fallecimiento constituye un curso evolutivo muy frecuente, y por tanto muy temido, en los pacientes
con HSA. Existen reportes estadisticos que senalan que entre el 20 y el 25% de los pacientes con este
sangramiento mueren en la fase prehospitalaria de asistencia médica (Illicachi, et al., 2020), aunque
otros elevan esta cifra hasta el 50% (Alcald, 2021) y otros la reportan mas baja (entre 8 y 15%) (Hoyos
& Moscote, 2016; Sabogl, et al., 2020; Long, et al., 2017).

De cualquier manera, existe coincidencia en que la HSA es una afeccién de elevada letalidad:
30 y 50% al primer mes (Yunga, et al., 2020; Long, et al., 2017; Rodriguez & Rodriguez, 2011;
Alcala, 2021; Ximénez-Carrillo Rico & Vivancos, 2015). El fallecimiento durante la fase aguda se
ha explicado por la destrucciéon neuronal directa por la fuerza de la sangre extravasada, isquemia
cerebral secundaria a elevaciéon aguda de la presion intracraneal, y muerte sabita atribuida a arritmias
ventriculares mediadas por el sistema simpatico (Alcala, 2021); con mas riesgo de muerte subita
cuando el aneurismas se localiza en la circulacién posterior (Rodriguez & Rodriguez, 2011). Entre
los sobrevivientes, el 30-60% queda con secuelas y el 40% adquiere dependencia (Yunga, et al., 2020;
Alcala, 2021; Ximénez-Carrillo Rico & Vivancos, 2015; Correa & Jiménez,2020).

Algunas series de casos han reportado valores inferiores de letalidad a los obtenidos en este estudio:
Pérez et al.15% (2014), Miranda et al. 16% (2014), Gonzalez et al. 25% (2012), y Correa & Jiménez
16% (2020). No obstante, en sentido general, la literatura seflala una mortalidad hospitalaria que
oscila entre 20 y 40% (Hoyos & Moscote, 2016; Sabogl, et al., 2020); rango en el que se encuentra
ubicada la letalidad de nuestra serie.

Varios resultados obtenidos poseen una evidente explicacion. Por ejemplo, a la mayor letalidad
observada en los pacientes de la tercera edad debieron contribuir las comorbilidades que suelen estar
presentes en esta etapa de la vida; mientras que el resultado mostrado por los que ingresaron en las
primeras 48 horas pudo ser consecuencia de la magnitud del sangramiento inicial.

En cuanto a los resultados del analisis de la letalidad segin la etiologia y la forma clinica de
presentacion, es evidente que la afeccion de base en los pacientes con discrasia sanguinea parece haber
incidido en el desenlace fatal de estos, por lo que la HSA se convirtié en un epifenémeno terminal.
También resultd llamativo que la mayoria de los pacientes en quienes no se pudo pesquizar la causa de
la HSA pertenezcan al subgrupo de los fallecidos, lo cual es expresion de la imposibilidad de realizar las
investigaciones pertinentes, posiblemente relacionado con el mal estado clinico presentado por estos
pacientes. La elevada letalidad en los pacientes que se presentaron con predominio de alteraciones del
estado de conciencia es también expresiéon de un sangramiento mas intenso.

Como era de esperar, la letalidad fue superior en los pacientes admitidos inicialmente en la
unidad de cuidados intensivos; en esta unidad son ingresados los pacientes con mayor compromiso
neuroloégico, o sea, con afecciébn mas severa.

En la literatura se reconoce la existencia de algunos factores pronésticos en los pacientes con HSA.
Entre los factores que actian como predictores de fallecimiento en estos enfermos se citan, con mas
peso, el deterioro del nivel de conciencia al ser hospitalizado, la edad avanzada y un gran volumen de
sangre en la tomografia de craneo inicial (Illicachi, et al., 2020). En la serie de Gonzalez, se asociaron
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al fallecimiento (segtn el analisis bivariado) el estado al ingreso, la presencia de complicaciones, la
causa aneurismatica y la edad avanzada (Gonzalez et al., 2012).

Miranda et al. (2014) en su serie de casos, adjudicé el fallecimiento de 27 pacientes a la ocurrencia
de resangrado en 18 de ellos, la mayoria antes de que se pudiera aislar el aneurisma responsable;
mientras que el vasoespasmo provovco la muerte de otros seis pacientes. Como se puede observar,
en coincidencia con nuestra serie, el resangramiento se asocidé a muerte con mayor frecuencia que el
vasoespasmo. No obstante, debemos recordar las modificaciones que en la frecuencia de vasoespasmo
determina la variabilidad de criterios para su diagnoéstico, lo cual pudiera enmascarar el impacto real
de esta complicacion en la mortalidad, en algunas series de casos.

Retomando la investigacion de Miranda et al. (2014), los malos resultados al momento del egreso
estuvieron relacionados, de forma estadisticamente significativa, con laintensidad de las manifestaciones
clinicas al ingreso, la magnitud del sangrado en la tomografia de craneo (Fisher por encima de II), la
ocurrencia de resangrado, el vasospasmo sintomatico y la neumonia. Otro investigador, Pérez et al.
(2014), encontr6 diferencias estadisticamente significativas en la mortalidad al comparar pacientes
con HSA aneurismatica con el resto de las etiologias, siendo mayor en los primeros.

Los autores concluyen que la letalidad a los 21 dias por HSA en la serie estudiada se considera
elevada, en comparacién con otras series de casos. Esta letalidad estuvo asociada, segun el analisis
bivariado, a una diversidad de factores como la presentacion clinica con predominio de alteraciones
en el estado de conciencia, la mayor intensidad del sangramiento evaluada a través de la tomografia de
craneo inicial (Fisher III-IV), la ocurrencia de complicaciones neurolégicas y la infeccién respiratoria
sobreanadida.

A partir del analisis multivariado realizado, se comprueba la importancia del resangrado, como
complicacién neurolégica, en la ocurrencia de muerte en los pacientes con HSA. Igualmente, se
comprueba el caracter de predictor de fallecimiento de la escala de Hunt y Hess, ratificando su utilidad
practica en la evaluacién clinica inicial del paciente con esta enfermedad.

Limitaciones del estudio.

La utilizacién en el calculo de la letalidad, como punto de corte, del dia 21 de hospitalizaciéon, obedecié
al traslado a partir de ese momento de un gran numero de pacientes con HSA hacia instituciones con
servicio de tratamiento neurovascular; por tanto, los pacientes cuyo traslado se realizo en las tres
primeras semanas no formaron parte de la serie estudiada, lo que afecté el nimero de la poblacion de
estudio. La no realizaciéon de tratamiento neuroquirdrgico especifico en nuestra institucion interfiere
en la valoracién del comportamiento de la letalidad por HSA en nuestro contexto.
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ABSTRACT

The study aimed to determine the predictors of death (in the first 21 days) in patients with
spontaneous subarachnoid hemorrhage; for this, an observational, descriptive-correlational
study was carried out, which included 79 patients with spontaneous subarachnoid hemorrhage
between 2016 and 2021. Fatality due to the disease and its relationship with various variables
were determined, for which bivariate and multivariate analysis (logistic regression) was performed;
The Odds Ratio and its confidence interval were used as statisticians. Among the main results are
the following: 29 patients (36.7%) died. Mortality was higher in older adults (40% vs 33%, not
significant), in females (43% vs 29%, not significant) and in patients admitted within the first 48
hours of diagnosis (43% vs 7%, OR 9.8[1.2;79.7]); also in whom the cause of the bleeding could
not be identified (64%), and in the clinical presentation with a predominance of alterations in the
state of consciousness (OR 3.3[1.03;10.5]). In the clinical and imaging scales used, a progressive
increase in lethality from low to high grades was found (Hunt and Hess: OR 13.6[4.3;43.2]; Fisher:
OR 14.4[1.8;115.3]). As conclusions of the investigation, the lethality at 21 days in the series
studied 1s considered high, and was associated with the clinical presentation with a predominance
of alterations in the state of consciousness, the greater intensity of the initial bleeding (Fisher III-
IV), the occurrence of neurological complications and the superimposed respiratory infection.
The importance of rebleeding in the occurrence of death is verified, as well as the condition of
death predictor of the Hunt and Hess scale.

Keywords: cerebrovascular disease; subarachnoid hemorrhage; mortality.
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