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1. RESUMEN

Introduccion: La Hemorragia Subaracnoidea ocupa el 5% de las consultas al
servicio de Urgencias. Su mortalidad antes de llegar al servicio de urgencias alcanza
el 20% y en el primer mes de haber presentado la hemorragia subaracnoidea,
alcanza un 40%. El vasoespasmo cerebral es la complicacion mas temida y mas
estudiada en la actualidad, ya que su mecanismo todavia no esta completamente
claro y cuando se presenta genera una gran morbilidad y mortalidad en los
pacientes.

Objetivo: Determinar la correlacion entre las velocidades sistélicas de la arteria
cerebral media evaluadas con Doppler transcraneano y los niveles séricos de
diéxido de carbono en pacientes con hemorragia subaracnoidea.

Metodologia: Estudio de corte transversal con componente analitico. Se revisaron
las historias clinicas y resultados de Doppler transcraneano (velocidad sistélica de
arteria cerebral media derecha (VSACMD) y velocidad sistélica de arteria cerebral
media izquierda (VSACMI)) y niveles séricos de dioxido de carbono (CO2), durante
los primeros 14 dias con los pacientes con diagnostico de hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico. Se utiliz6 coeficiente de Correlacion de
Spearman / Pearson para determinar la correlacion entre variables.

Resultados: Se incluy6 un total de 54 pacientes con hemorragia subaracnoidea de
origen aneurismatico. La complicacion mas frecuente fue vasoespasmo cerebral,
presentandose en 22 pacientes (55,5%). Se realiz6 el coeficiente de correlacion de
Spearman / Pearson y se encontrd, una correlacion positiva entre la VSACMI y
VSACMD en el grupo vasoespasmo 0.016 y grupo sin vasoespasmo de 0.000, a
diferencia, no se observo una correlacion entre los niveles séricos de CO2, las
VSACMIy VSACMD, en el grupo de vasoespasmo: VSACMI: 0.81 y VSACMD: 0.61
y grupo sin vasoespasmo: VSACMI: 0.41 y VSACMD: 0.33 con (P >0.05).
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Conclusiones: En este estudio, en pacientes con hemorragia subaracnoidea, los
niveles séricos de CO2 no tuvieron una correlacionan positiva con las velocidades
sistolicas cerebrales. Este hallazgo contradice las teorias sobre la fisiologia del CO2
en los vasos sanguineos cerebrales en poblacion sana. Se requieren mas estudios
para confirmar este hallazgo.

2. IDENTIFICACION Y FORMULACION DEL PROBLEMA

La hemorragia subaracnoidea espontanea de origen aneurismatico es una de las
enfermedades neuroquirdrgicas con mas alta morbilidad y mortalidad. Dentro de las
complicaciones agudas mas frecuentes se describen el resangrado, la hidrocefalia
y el vasoespasmo; este Ultimo es el que ha mostrado mayor mortalidad en la
actualidad y peor prondstico neurologico a largo plazo.

El vasoespasmo cerebral se presenta tipicamente entre los 3 dias hasta los 21 dias
de la hemorragia subaracnoidea. En la actualidad esta complicacion se ha
intervenido con gran empefio, logrando entender parcialmente el comportamiento;
Sin embargo, hasta ahora no se ha conseguido un buen impacto en su manejo.

Segun la literatura, existe una correlacion lineal entre los cambios arteriales del
diéxido de carbono (CO2) y flujo sanguineo cerebral en la poblacién en general,
pero en la fase aguda después de una hemorragia subaracnoidea esta correlacion
al parecer se ve alterada.

A la fecha existe un estudio realizado en 1997 por K. Schmieder et al, en la poblacién
de Alemania y Polonia que observo una reactividad del CO2 normal en los pacientes
con hemorragia subaracnoidea. A diferencia, existe un estudio experimental
realizado por Friedrich et al., en ratones, mostr6 que las arterias de la zona con
hemorragia subaracnoidea y con microvasoespasmo, sufrieron pérdida de la
reactividad al CO2 en las primeras 3 horas a 24 horas después de la hemorragia
subaracnoidea.

Teniendo en cuenta que la hemorragia subaracnoidea tiene complicaciones
devastadoras, es uno de los motivos de consulta en el servicio de urgencias y del
servicio de Neurocirugia del Hospital Militar Central, se busca con el presente
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estudio evaluar la relacion entre los niveles séricos de CO2 y las velocidades
sistolicas de la arteria cerebral media y conocer que otras variables podrian
modificar la evolucion a corto plazo de dicha complicacién. Se considera que lo
anterior es fundamental para conocer el comportamiento de estos pacientes durante
la estancia hospitalaria, asi como abrir estudios hacia el campo de la prevencion,
permitiendo futuros avances en el manejo de esta patologia, y asi impactar en la
incidencia de morbilidad secundaria y mortalidad de la enfermedad.

¢ Existe correlacion entre los niveles séricos del didxido de carbono, las velocidades
sistolicas de la arteria cerebral media en los pacientes con vasoespasmo cerebral
durante los primeros 14 dias, en los pacientes con hemorragia subaracnoidea
espontanea de origen aneurismatico que ingresan al Hospital Militar Central en el
periodo 2015 hasta 20197

TODOS PORUN
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Principal General:

Determinar la correlacién entre los niveles séricos de dioxido de carbono y las
velocidades sistolicas de la arteria cerebral media evaluadas con doppler
transcraneano en los primeros 14 dias tras una hemorragia subaracnoidea de
origen aneurisméatico, con o sin vasoespasmo, en pacientes que ingresaron al
Hospital Militar Central durante el periodo 2015-2019.

3.2 Objetivos Secundarios Especificos:

- Describir las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la poblacién del
estudio.

- Comparar las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de los pacientes con
y sin vasoespasmo.

- ldentificar las complicaciones, manejo definitivo y mortalidad de los pacientes
incluidos en el estudio.

TODOS PORUN
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4. METODOLOGIA

a. Clasificacion del disefio del estudio: Corte transversal con
componente analitico.

b. Lugar donde se realiza la investigacion: Hospital Militar Central —
Bogot4 — Colombia.

c. Caracteristicas de la poblacion estudiada: Todos los entre los 18
afios hasta los 85 afios de edad que ingresaron con hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico al Hospital Militar Central en
el Periodo 2015 hasta 2019.

d. Variables que se midieron en el estudio: Edad, sexo, comorbilidad,
numero de aneurismas cerebrales, localizacion de los aneurismas
cerebrales, escala Hunt y Hess, escala Fisher, velocidad sistélica de
arteria cerebral media, niveles séricos de diéxido de carbono,
complicaciones, vasoespasmo sintomatico, cirugia, embolizacion,
mortalidad

e. Aspectos del proceso de medicidon y seguimiento: Se utilizé para
medir los niveles séricos de diéxido de carbono los gases arteriales y
para la medicion de las velocidades sistélicas de la arteria cerebral
media el doppler transcraneano. Se hizo seguimiento durante 14 dias
a los pacientes. Para las otras variables, la recoleccion de datos se
hizo a través de la historia clinica de los pacientes.

f. Seleccion de la muestra:

1. El grupo de estudio corresponde a los pacientes que ingresen por
Urgencias con Hemorragia Subaracnoidea en el Hospital Militar
Central en un periodo del 2015 hasta el 2019.

2. Se cree que el valor del coeficiente de correlacion entre los valores
de la velocidad sistélica de las arterias cerebrales medias y el nivel
sanguineo de CO2 puede oscilar alrededor de r=0,54 (Schatlo, 2008).
Con un planteamiento bilateral, una confianza del 95% y una potencia
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del 98% se necesita estudiar a una muestra de 54 pacientes para
detectar como significativo un valor del coeficiente de correlacion de
r=0,54.

g. Criterios de Inclusién:
e Paciente con Hemorragia Subaracnoidea de Origen Aneurismatico.
e Pacientes entre los 18 afios y menores de 85 afios
e Pacientes que se les realizo arteriografia diagnostica de Aneurisma
Cerebral.
e Paciente con seguimiento por 14 dias con doppler Transcraneano.

h. Criterios de Exclusion:
e Paciente que ingrese al hospital por Hemorragia Subaracnoidea después de
14 dias del cuadro.
e Paciente que haya sido manejado de forma extra institucional

i. Flujograma

Flujograma

Ee realizabas
examenes

de
Recoleccion
de datns
Subaracnoidea

|

C=1

Examenes de
fic y

Hemaorragia
Subaracnoidea

aneunsmatco se
traslada a Uc

TTATTT

unas jablas por
cada paciente
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5. PLAN DE ANALISIS

Se realizd un andlisis de exploracion de datos, para describir la muestra, ademas la
prueba de D’AGOSTINO para determinar si las variables a relacionar presentan
distribucion normal, la prueba de GRUBBS para determinar la presencia de datos
atipicos, el coeficiente de CORRELACION de SPEARMAN / PEARSON para
determinar la correlacion entre variables. Se determind un valor <0.05 para la
significancia estadistica. El software utilizado fue R version 3.4.2 — 2017.
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6. ASPECTOS ETICOS

El desarrollo del presente estudio se ajustar4 a los principios sefialados en la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, Informe Belmont ,Pautas
CIOMS y la normativa Colombiana establecida por la Resolucién 8430 de 1993 por
la que se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud y para este caso en particular, la proteccion de datos clinicos
derivados del manejo de la historia clinica reglamentada por la Resolucion 1995 de
1999 y la Ley Estatutaria de habeas data 1581 de 2012 por la cual se dictan las
disposiciones generales para la proteccibn de datos personales sancionada
mediante la Ley 1581 de 2012 y reglamentada por el Decreto Nacional 1377 del
2013 que regula el manejo adecuado de datos sensibles.

Sera presentado al comité Independiente de Investigacion del Hospital Militar
Central para su concepto. De acuerdo con la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio
de Salud de Colombia, el presente estudio se ajusta a la definicion de investigacion
SIN RIESGO que expone en su articulo 11 literal a: “Son estudios que emplean
técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos y aquellos en los
gue no se realiza ninguna intervencion o modificacidn intencionada de las variables
bioldgicas, fisiologicas, psicologicas o sociales de los individuos que participan en
el estudio, entre los que se consideran: revision de historias clinicas, entrevistas,
cuestionarios y otros en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos
de su conducta”

De acuerdo con su perfil de riesgo y el tipo de variables que se pretende medir, se
considera no requiere consentimiento informado, tal como lo contempla el articulo
16 de la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia.
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7. RESULTADOS

Se incluy6 un total de 54 pacientes con hemorragia subaracnoidea (HSA) de origen
aneurismatico tratados en el Hospital Militar Central desde el afio 2015 hasta 2019.
39 pacientes pertenecian al sexo femenino que corresponden al 72.2% del total de
pacientes y 15 pacientes de sexo masculino que corresponde al 27.8%. La edad
promedio segun el sexo corresponde a 61,62 (D.S: 15.7) afios para el sexo
femenino con un rango de edad desde los 30 hasta los 85 afios y 46,73 (D.S: 22.49)
afos para el sexo masculino con un rango de edad desde los 18 hasta los 80 afios.

La comorbilidad mas frecuente fue hipertension arterial (HTA) que se present6 en
36 pacientes (66.7%), seguido del hipotiroidismo en 5 pacientes (9.3%), 22
pacientes (40.7%) tenian una comorbilidad, 16 pacientes (29.6%) tenian dos o0 mas
comorbilidades y 16 pacientes (29.6%) no tenian ninguna comorbilidad. (Tabla 1).

A todos los pacientes con HSA de origen aneurismatico se realiz6 angiografia con
sustraccion digital para localizar los aneurismas cerebrales. 40 pacientes (74.1%)
tenian un aneurisma, 5 pacientes (9.3%) dos aneurismas y 4 pacientes (7.4%)
tenian mas de dos aneurismas. En 5 pacientes (9.3%) no se pudo localizar el
aneurisma debido a que no fue posible realizar la angiografia por falla renal,
inestabilidad hemodinamica o bacteriemia en los pacientes.

Los aneurismas se localizaron mas frecuentemente en la arteria comunicante
anterior en 14 pacientes (26%), seguidos de la arteria comunicante posterior, 7
pacientes (13%) (Tabla 1).

TODOS PORUN
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Tabla 1. Caracteristicas demografias de los pacientes con hemorragia

subaracnoidea de origen aneurismatico

EDAD

46,73

61,62

SEXO

MASCULINO

FEMENINO

TIPO DE COMORBILIDAD
NINGUNA

HIPERTENSION

ASMA

HIPOTIROIDISMO

SEGUNDA COMORBILIDAD

NO TIENEN OTRA COMORBILIDAD
DIABETICA

ASMA

HIPOTIROIDISMO

ARTRITIS REUMATOIDEA
ENFERMEDAD CORONARIA
ANEURISMA AORTA
DISLIPIDEMIA

NUMERO DE COMORBILIDADES
NINGUNA

UNA COMORBILIDAD

DOS O MAS COMORBILIDADES
NUMERO DE ANEURISMAS

NO SE PUDO LOCALIZAR

UN ANEURISMA

DOS ANEURISMAS

MAS DE DOS ANEURISMAS

TIPO DE ANEURISMA CEREBRAL
ARTERIA COMUNICANTE ANTERIOR
ARTERIA COMUNICANTE POSTERIOR
ARTERIA CEREBRAL MEDIA

NO SE PUDO LOCALIZAR

ARTERIA CEREBRAL ANTERIOR

DS EDAD
22,49
15,74

n
15

39

16

36

40

16
22

16

40

14

MIN EDAD
18
30
%
27,8%

72,2%

29,6%
66,7%
1,9%

1,9%

74,1%
7,4%
1,9%
7,4%
3,7%
1,9%
1,9%

1,9%

29,6%
40,7%

29,6%

9,3%
74,1%
9,3%

7,4%

26%
13%
17%
9%

%

MAX EDAD

80

91
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ARTERIA CAROTIDA INTERNA SEGMENTO COMUNICANTE

POSTERIOR

ANEURISMA BLISTER LIKE ARTERIA CAROTIDA INTERNA

ARTERIA CAROTIDA SEGMENTO OFTALMICO IZQUIERDO

ARTERIA BASILAR

ARTERIA CEREBRAL MEDIA/CAVUM CAROTIDEO/ARTERIA
PERICALLOSA / BIFURACION ARTERIA CAROTIDA
BIFURACION ARTERIA CAROTIDA/ARTERIA CEREBRAL

MEDIA SEGMENTO

ARTERIA CEREBRAL MEDIA SEGMENTO/ARTERIA
HIPOFISIARIA SUPERIOR/ARTERIA PERICALLOSA
ARTERIA COROIDEA ANTERIOR/MALFORMACION
ARTERIOVENOSA SPEZTLER MARTIN 4

ARTERIA CEREBRAL MEDIA/ARTERIA COMUNICANTE

POSTERIOR

BIFURACION ARTERIA CAROTIDA/ARTERIA

COMUNICANTE ANTERIOR

BIFURACION ARTERIA CAROTIDA INTERNA/ARTERIA

CEREBRAL MEDIA

ARTERIA COMUNICANTE ANTERIOR/ARTERIA
PERICALLOSA/BIFURCACION ARTERIA CAROTIDA
BIFURACION ARTERIA CAROTIDA/ARTERIA CEREBRAL
MEDIA/ARTERIA COMUNICANTE ANTERIOR

TIPO DE COMPLICACION

NINGUNA

VASOESPASMO

HIDROCEFALIA

REESANGRADO

HIDROCEFALIA Y VASOESPASMO

VASOESPASMO

NO

Sl

ESCALA FISHER

1

2

3

4

ESCALA HUNT Y HESS

4

5

TRATAMIENTO

NO RECIBIO TRATAMIENTO

EMBOLIZACION

CIRUGIA

PROFILAXIS CON ALBUMINA

NO RECIBIO

SI RECIBIO

DIA DE PROCEDIMIENTO

NO RECIBIO TRATAMIENTO

26

17

32

22

12

28

25

10

10

14

17

23

15

39

14

6%
2%
2%
2%
2%
2%
2%
2%
2%
2%
2%
2%

2%

48,1%
31,5%
9,3%
1,9%

9,3%

59,3%

40,7%

9,3%
16,7%
22,2%

51,9%

46%
7%
9%

19%

19%

25,9%

31,5%

42,6%

28%

2%

26%

(&) MINDEFENSA
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PRIMERAS 72 HORAS 10 19%
DESPUES DE LAS 72 HORAS 30 56%
MORTALIDAD
NO 26 48%
SI 28 52%
TOTAL, GENERAL 54 100%
VARIABLES VSACMD VSACMI GLCOOBZAL
N 51 51 51
MEAN 102,27 97,87 36,57
STANDARD ERROR 7,53 6,82 0,50
STANDARD DEVIATION 53,79 48,73 3,59
MEDIAN 85,40 84,75 36,19
MAXIMUM 247,3 197,0 46,3
MINIMUM 34,8 33,6 27,1
SHAPIRO-WILK TEST PVALUE 0,0011 0,0014 0,4704

DS EDAD: Desviacion estandar de la edad

MIN EDAD: Edad Minima

MAX EDAD: Edad Maxima

VSACMD: Velocidad Sistolica de Arteria Cerebral Media Derecha
VSACMI: Velocidad Sistélica de Arteria Cerebral Media Izquierda

Los pacientes con HSA al momento de su valoracidon en urgencias la mayoria, es
decir, 25 pacientes (46%) presentaba signos clinicos compatibles con una
clasificacion de 1 en la escala de Hunt y Hess, seguido de 10 pacientes (19%) que
presentaron signos compatibles con una clasificacion 4 en la escala de Hunt y Hess.
En la escala de Fisher que evalla compromiso de la hemorragia subaracnoidea en
la tomografia axial computarizada de crédneo, la mas frecuente forma de
presentacion fue la escala Fisher 4 con 28 pacientes que corresponde al 51.9% de
la poblacion (Tabla 2).

Después de estabilizar a los pacientes, 23 (42.6%) fueron llevados a cirugia 'y 17
(31.5%) a embolizacion, siendo una de ellas fallida, para manejo de su patologia
aneurismatica, en relacion a la localizacion y a caracteristicas del aneurisma, como
cuello y domo.

TODOS PORUN
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Tabla 2: Escalas de severidad y prondstico en los pacientes con hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico

ESCALA FISHER n %

1 5 9,3%
2 9 16,7%
3 12 22,2%
4 28 51,9%
ESCALA HUNT Y HESS

1 25 46%
2 4 7%
3 5 9%
4 10 19%
5 10 19%

TOTAL GENERAL 54 100%

A todos los pacientes incluidos en el estudio, se les hizo seguimiento diario durante
14 dias, del comportamiento hemodinamico cerebral con doppler transcraneal con
el fin de medir la velocidad del flujo sanguineo de la arteria cerebral media, ademas,
se realizaba una toma de gases arteriales de forma casi simultanea con el Doppler
transcraneal. Tras realizar el analisis de los datos obtenidos se encontré que la
media de la velocidad sistolica de la arteria cerebral media derecha era 102,27 cm/s
con una desviacion estandar (DS: 53.79), mientras que la media de la velocidad
sistélica de la arteria cerebral media izquierda fue 97,87 cm/s, con una (DS: 48.73).
Con respecto a los niveles de CO2 la media fue de 36.57 mg/dl (Tabla 3).
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Tabla 3: Resultados de velocidades sistélicas de arteria cerebrales medias y nivel
de diéxido de carbono en los pacientes con hemorragia subaracnoidea de origen

aneurismatico.
DESVIACION
VARIABLES MEDIA Al el MINIMO MAXIMO
VSACMD 102,27 53,79 34,8 247,3
VSACMI 97,87 48,73 33,6 197
NIVEL GLOBAL DE CO2 36,57 3,59 27,1 46,3

Los pacientes durante su hospitalizacion, tuvieron como complicaciones
vasoespasmo, hidrocefalia y resangrado, donde el vasoespasmo fue mas frecuente,
presentdndose en 22 pacientes que corresponde a 40.7% y 5 pacientes con
vasoespasmo e hidrocefalia que corresponde al 9.3% (Figura 1).

Figura 1. Complicaciones agudas y subagudas de los pacientes con hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico.

HIDROCEFALIA

COMPLICACIONES :

HIDROCEFALIA; VASOESPASMO
;9,3%

VASOESPASMO
:31,5% 9,3%

Otros; 11,

NINGUNA; REESANGRADO
48,1% ;1,9%

De los 54 pacientes que presentaron hemorragia subaracnoidea de origen
aneurismatico, 28 pacientes fallecieron, lo que equivale al 52% y 26 pacientes

sobrevivieron (48%) (Tabla 1).
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Al comparar los pacientes con hemorragia subaracnoidea en dos grupos
vasoespasmo vs los que no vasoespasmo, 10 pacientes (31%) de sexo masculino
en el grupo de no vasoespasmo, 17 pacientes (77%) de sexo femenino en el grupo
con vasoespasmo. La hipertension arterial fue la comorbilidad mas frecuente, se
presentd en 13 pacientes (59%) en el grupo con vasoespamo Yy 23 pacientes (72%)
en el grupo sin vasoespasmo. Los pacientes llevados a cirugia, 11 pacientes (50%)
en el grupo con vasoespasmo y 9 pacientes (28%) llevados a embolizacion no
presentaron vasoespasmo. La mortalidad en el grupo con vasoespasmo fue de 12
pacientes (55%) y 10 pacientes (45%) con vasoespasmo no fallecieron (Tabla 5).

Para lograr el objetivo principal del estudio, se realiz6 una comparacion entre los
pacientes que presentaron vasoespasmo y los que no lo presentaron, analizando
tres variables: 1. Niveles séricos de diéxido de carbono (CO2), 2. Velocidad sistdlica
de arteria cerebral media derecha, 3. Velocidad sistélica de arteria cerebral media
izquierda (VSACMI) (Tabla 6).

La media de los niveles séricos de CO2 en los pacientes con vasoespasmo fue
37.43 mg/dl, con un rango minimo de CO2 de 27.05 mg/dl y un rango maximo de
45.03 mg/dl, y en los pacientes sin vasoespasmo, la media del nivel sérico de CO2
fue 35.65 mg/dl con un rango minimo de 27.80 mg/dl y un rango méximo de 46.33
(Tabla 6).

Tras el analizar, los datos de la VSACMD y la VSACMI en el grupo de vasoespasmo
VS No vasoespasmo se obtuvieron los siguientes datos: La VSACMI en el grupo con
vasoespasmo fueron: Una media de 142.93 cm/s con un rango cuya cifra mas baja
fue 69 cm/s y maximo rango de 197,00 cm/s y en el grupo sin vasoespasmo fueron:
Una media de 63.69 cm/s con un rango minimo de 33,57 cm/s y un rango maximo
de 110.00 cm/s. Los datos de VSACMD en el grupo con vasoespasmo fueron: Una
media de 150,82 cm/s con un rango minimo de 76.23 cm/s y un rango maximo de
247,35 cm/s y en el grupo sin vasoespasmo fueron: Una media de 65,44 cm/s con
un rango minimo de 34,80 cm/s y un maximo de 115.00 cm/s (Tabla 6).
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Tabla 5: Comparacion de grupos vasoespasmo VS No vasoespasmo en
hemorragia subaracnoidea de origen aneurisméatico.

VARIABLE

SEXO

TIPO DE
COMORBILIDAD

SEGUNDA
COMORBILIDAD

NUMERO DE
COMORBILIDADES

NUMERO DE
ANEURISMA

TIPO DE
COMPLICACION

TRATAMIENTO

ESCALA FISHER

ESCALA HUNT Y
HESS

MORTALIDAD

MASCULINO

FEMENINO

NINGUNA

HIPERTENSION

DIABETES

ASMA

NINGUNA

DIABETES

ASMA

HIPOTIRODISMO

ARTRITIS REUMATOIDEA
ENFERMEDAD CORONARIA
ANEURISMA DE LA AORTA
DISLIPIDEMIA

NINGUNA

UNA COMROBILIDAD

DOS COMORBILIDADES O MAS
NO SE LOCALIZO

UN ANEURISMA

DOS ANEURISMAS

MAS DE DOS ANEURISMAS
NINGUNA

VASOESPASMO
HIDROCEFALIA
REESANGRADO
VASOESPASMO CON HIDROCEFALIA
NINGUN TRATAMIENTO
EMBOLIZACION

CIRUGIA

A WN R A W N R

NO
S|
TOTAL, GENERAL

NO

10

22

23

24

14
10

25

11

12

18
15

16
16
32

%

31%

69%
25%
2%
0%
3%
75%
6%
0%
6%
6%
0%
3%
3%
25%
44%
31%
16%
0%
0%
0%
78%
3%
16%
3%
0%
34%
28%
38%
16%
9%
19%
56%
47%
6%
9%
19%
19%
50%
50%
100%

VASOESPASMO

Sl

5

17
8
13
1

16

10
10

10
12
22

%

23%

7%

36%
59%
5%
0%
73%
9%
5%
9%
0%
5%
0%
0%
36%
36%
27%
0%
182%
23%
18%
5%
73%
0%
0%
23%
14%
36%
50%
0%
27%
27%
45%
45%
9%
9%
18%
18%
45%
55%
100%

26
17

14
17
23

12
28
25

10
10
26
28
54

%
27,8%

72,2%
29,6%
66,7%
1,9%
1,9%
74,1%
7,4%
1,9%
7,4%
3,7%
1,9%
1,9%
1,9%
29,6%
40,7%
29,6%
9,3%
74,1%
9,3%
7,4%
48,1%
31,5%
9,3%
1,9%
9,3%
25,9%
31,5%
42,6%
9,3%
16,7%
22,2%
51,9%
46,3%
7,4%
9,3%
18,5%
18,5%
48,1%
51,9%
100,0%
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Tabla 6: Correlacidon de variables de comparacion de grupos vasoespasmo Vs no
vasoespasmo en los pacientes con hemorragia subaracnoidea de origen
aneurismatico.

VASOESPASMO

VARIABLES

CO2 GLOBAL VSACMD VSACMI

NO SI NO SI NO Sl
N 30 22 29 22 29 22
MEAN 35,65 37,43 65,44 150,82 63,69 142,93
STANDARD
ERROR 0,65 0,81 3,85 9,47 3,77 7,88
MEDIAN 35,46 37,08 63,80 139,94 58,00 144,24
STANDARD
DEVIATION 3,59 3,82 20,75 44,41 20,29 36,95
MAXIMUM 46,33 45,03 115,00 247,35 110,00 197,00
MINIMUM 27,80 27,05 34,80 76,23 33,57 69,00
IQR 3,79 4,17 21,08 68,58 22,08 48,76

Se realiz6 un analisis de correlacién, observando una correlacién positiva entre la
VSACMI y la VSACMD, debido a que hay un aumento proporcional entre las dos
velocidades arteriales cerebrales con respecto al grupo de vasoespasmo cerebral
versus no vasoespasmo y a diferencia, no se observo una correlacion entre los
niveles séricos de CO2 y las VSACMI y VSACMD (Tabla 7 y 8, Grafico 1y 2).
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Tabla 7: Tablas de Spearman Rank para correlacion de variables en el grupo de
vasoespasmo en pacientes con hemorragia subaracnoidea de origen
aneurismatico.

CORRELATION .
SORRELATION PEARSON'S (T TEST)
VELOCIDAD SISTOLICA VELOCIDAD
DE ARTERIA SISTOLICA DE
NVARIGBEES CEREBRAL MEDIA  ARTERIA CEREBRAL cloz cloal
DERECHA MEDIA IZQUIERDA
VELOCIDAD
SISTOLICA DE .
ARTERIA CEREBRAL
MEDIA DERECHA
VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA CEREBRAL 0,587 1
MEDIA IZQUIERDA
CO2 GLOBAL -0,136 0,063 1

VELOCIDAD SISTOLICA DE S\I/SE'II'_SLCI:(IZI?AAI?E
VARIABLES ARTERIA CEREBRAL MEDIA CO2 GLOBAL
SERESRS ARTERIA CEREBRAL
MEDIA IZQUIERDA
VELOCIDAD SISTOLICA
DE ARTERIA .
CEREBRAL MEDIA
DERECHA
VELOCIDAD SISTOLICA
DE ARTERIA
CEREBRAL MEDIA 001673 1
IZQUIERDA
CO2 GLOBAL 061478 0,81724 1
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Grafica 1. Grafica de correlacion de variables en el grupo de vasoespasmo
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Tabla 8: Tablas de Spearman Rank para correlacion de variables en el grupo de
Nno vasoespasmo en pacientes con hemorragia subaracnoidea de origen

CORRELATION
COEFFICIENTS

VARIABLES

VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA
CEREBRAL MEDIA
DERECHA
VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA
CEREBRAL MEDIA
IZQUIERDA

CO2 GLOBAL

CORRELATION
COEFFICIENTS

VARIABLES

VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA
CEREBRAL MEDIA
DERECHA
VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA
CEREBRAL MEDIA
IZQUIERDA

CO2 GLOBAL

aneurismatico

PEARSON'S COEFF (T TEST)

VELOCIDAD SISTOLICA DE
ARTERIA CEREBRAL MEDIA
DERECHA

0,927

0,169

PEARSON'S COEFF (T TEST)

VELOCIDAD SISTOLICA DE
ARTERIA CEREBRAL MEDIA
DERECHA

0,00000

0,33130

VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA CEREBRAL
MEDIA IZQUIERDA

0,141

VELOCIDAD
SISTOLICA DE
ARTERIA CEREBRAL
MEDIA IZQUIERDA

0,41995

COo2
GLOBAL

CO2
GLOBAL
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Grafica 2. Grafica de correlacion de variables en el grupo de no vasoespasmo
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8. DISCUSION

La hemorragia subaracnoidea es una condicion vascular devastadora con alta
mortalidad, cuya incidencia actual es de 10.5 casos por 100. 000 personas al afio
(1). La presentacion de esta patologia cambia segun el sexo del paciente y la edad,
con un promedio de presentacion de 55 afios y una frecuencia 1.6 veces mayor en
mujeres. (2,3). En concordancia con las estadisticas mundiales, 39 pacientes
pertenecian al sexo femenino que corresponden al 72.2% del total de pacientes y
15 pacientes de sexo masculino que corresponde al 27.8%. La edad promedio
segun el sexo corresponde a 61,62 afios para el sexo femenino y 46,73 afios para
el sexo masculino.

Segun la literatura los factores de riesgo para la ruptura aneurismatica con posterior
desarrollo de hemorragia subaracnoidea son: sexo femenino, hipertension arterial,
localizacion del aneurisma en la circulacion posterior donde se reportd una alta
incidencia de ruptura de aneurismas de la circulacion posterior (Punta de la basilar,
arteria cerebral posterior, sistema vertebrobasilar y origen de la arteria comunicante
posterior) comparado con los aneurismas de la circulacion anterior del poligono de
Willis (4,5,6).

Ademas, se describe que la mayoria de los aneurismas cerebrales se localizan en
el poligono de Willis, y el 15% son de circulacion posterior. La presentacion mas
frecuente de los aneurismas cerebrales es: Arteria comunicante posterior (41%),
arteria comunicante anterior/ arteria cerebral anterior (34%), y arteria cerebral media
(20%) (7). Ademas, mas del 20% de los pacientes tienen multiples aneurismas (8).

En nuestro estudio, la localizacion mas frecuente fue la arteria comunicante anterior,
en 14 pacientes (26%), seguidos de la arteria comunicante posterior, 7 pacientes
(13%) con respecto a nuestra poblacién estudiada.

Para estratificar el prondstico de la hemorragia subaracnoidea se utilizan varias
escalas, la mas utilizada es la escala Hunt y Hess; Aulmann et al, realizé una
comparacion de la escala Hunt y Hess y la escala de Glasgow en una serie de 185
pacientes con hemorragia subaracnoidea, la cual demostré que la escala Hunt y
Hess tiene el mayor poder predictivo de resultado a 6 meses (9). Ademas, varios
estudios demostraron que los pacientes con Hunt y Hess grado 1 a 3 tenian mejor
resultados que los pacientes con grado 4y 5 (10,11).
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Lindvall et al, en el 2009, comparé y estudié 83 pacientes con hemorragia
subaracnoidea, y encontré que tener una escala de Fisher mayor o igual a 3
predecia resultados desfavorables con una sensibilidad del 92,3% y 20% de
especificidad (12).

Comparando los datos de los estudios descritos previamente con el estudio actual,
en los pacientes con hemorragia subaracnoidea, 25 pacientes (46%) presentaba
signos clinicos compatibles con una clasificacion de 1 en la escala de Hunt y Hess
y 10 pacientes (19%) que presentaron signos compatibles con una clasificacion 4
en la escala de Hunt y Hess. En la escala de Fisher, la mas frecuente forma de
presentacion fue escala Fisher 4 con 28 pacientes que corresponde al 51.9% de la
poblacion.

La hemorragia subaracnoidea es una patologia vascular con alta mortalidad, con
una tasa del 8% al 67% y en algunos estudios llega a ser hasta del 80%; sumado a
esto, los pacientes tienen una alta morbilidad entre los sobrevivientes (13,14). En
los estudios de seguimiento de hemorragia subaracnoidea a largo plazo, se observo
un 17% de mortalidad a 20 afios y 32 % de mortalidad a 30 afios de seguimiento
(15). En el presente estudio, 54 pacientes que presentaron hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico, 28 pacientes fallecieron, lo que equivale al
52%.

La hemorragia subaracnoidea tiene varios tipos de complicaciones agudas,
subagudas y crénicas; dentro de las complicaciones agudas y subagudas que
describen en la literatura se encuentran el resangrado, la hidrocefalia y el
vasoespasmo (16).

El resangrado, dentro de las complicaciones agudas, es la mas severa, la cual
ocurre con mayor frecuencia en los primeros tres dias de iniciar el sangrado (16).
Se ha asociado a un pobre pronéstico neuroldgico y a tener una escala de Fisher
alta (17). El estudio desarrollado por Consoli et al, el cual consiste en el manejo
temprano de los aneurismas cerebrales rotos a través de la terapia endovascular en
las primeras 12 a 24 horas, mostro reduccion importante en el riesgo de resangrado
(18).

La hidrocefalia como complicacién aguda, secundaria a hemorragia subaracnoidea
se presenta en el 20% de los casos (19), clasicamente se desarrolla en las
hemorragias subaracnoideas Fisher 3 0 4 (16).
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El vasoespasmo, considerado la complicacion subaguda mas grave (16), con una
incidencia que va desde el 40% al 70% en los pacientes con hemorragia
subaracnoidea demostrada angiograficamente puede causar sintomas en el 17% al
40% de los pacientes (20). El riesgo de vasoespasmo ocurre entre el dia 4 y dia 15
y se correlaciona con la extension del sangrado y la escala de Fisher (21,22),
afectando mas a mujeres jovenes (16).

En nuestro estudio, las complicaciones que tuvimos fueron vasoespasmo,
hidrocefalia y resangrado, donde el vasoespasmo fue mas frecuente,
presentdndose en 22 pacientes que corresponde a 40.7% y 5 pacientes con
vasoespasmo e hidrocefalia que corresponde al 9.3%.

En la literatura actual, los factores de riesgo para la presentacion de vasoespasmo
en hemorragia subaracnoidea son muy discutidos, ya que en algunos articulos se
han reportado como factores de riesgo la edad, el sexo, la presencia de hipertension
arterial; pero en otros estudios se ha observado que estos factores no tienen
ninguna asociacion con el vasoespasmo cerebral (23), como ocurrié en nuestro
estudio.

Los estudios clinicos multicéntricos aleatorizados para el manejo definitivo del
aseguramiento de los aneurismas cerebrales en hemorragia subaracnoidea que
comparan clipaje vs la terapia endovascular, como en el estudio International
Subarachnoid Aneurysm Trial (ISAT), por ejemplo ha mostrado igual efectividad de
la terapia endovascular vs la cirugia para el manejo de esta complicacién con un
riesgo estimado de muerte y dependencia de 23,7% vs 30,6% (24), ademas, no se
demostré en el estudio ISAT ninguna diferencia respecto a la incidencia de
vasoespasmo postratamiento (20,24).

En nuestro estudio, se pudo observar una diferencia significativa a favor del
desarrollo del vasoespasmo cerebral en los pacientes llevados a cirugia para clipaje.
Las posibles causas por las cuales se presenté mayor vasoespasmo cerebral en los
pacientes llevados a cirugia son: Las caracteristicas basales de los pacientes, la
manipulacion de la vasculatura cerebral en cirugia, la habilidad del cirujano tanto
para los procedimientos abiertos como en la terapia endovascular. Es necesario
realizar un estudio analitico para comparar grupos y llegar a unas conclusiones mas
estrictas, ya que pueden existir sesgos en las conclusiones.
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Para el seguimiento de la complicacion subaguda mas dramatica, que es el
vasoespasmo, se ha usado el doppler transcraneano, herramienta Gtil que permite
evidenciar aumento de la velocidad de la circulacién arterial sistélica y velocidades
medias en las arterias cerebrales (25). El incremento de la velocidad de la arteria
cerebral media es proporcional a la severidad del vasoespasmo, una velocidad
media entre 80 a 120 cm/s puede representar un vasoespasmo leve y una velocidad
media mayor de 130 cm/s usualmente muestra un vasoespasmo moderado con una
especificidad del 96% para identificar vasoespasmo con este corte y 87% de valor
predictivo positivo. Una velocidad media mayor de 200 cm/s es sugestivo de
vasoespasmo severo y puede causar isquemia cerebral (26).

En la poblacién estudiada se identificé una velocidad media sistdlica de arteria
cerebral del lado derecho de 102,27 cm/s, con un méaximo de 247,3 cm/s, minimo
de 34,8 cm/s y una velocidad media sistélica de arteria cerebral media del lado
izquierdo de 97,87 cm/s con un maximo de 197 cm/s y minimo de 33,6 cm/s, lo que
muestra una gran variabilidad de los resultados, teniendo vasoespasmo leve a
severo, con alto riesgo de isquemia cerebral.

En condiciones fisiol6gicas normales se ha descrito que el didxido de carbono (CO2)
tiene un efecto profundo y reversible en el flujo sanguineo cerebral, como la
hipercapnia que causa marcada vasodilatacion del sistema arterial cerebral,
mientras que la hipocapnia causa lo inverso (27,28). El efecto vasodilatador de la
hipercapnia mas importante, parece estar relacionado con el efecto extracelular de
los hidrogeniones en el musculo liso vascular (29). Segun el estudio de Schmieder
K et al, en los pacientes con aneurismas cerebrales rotos la reactividad al dioxido
de carbono en la vasculatura cerebral no se afectd, tanto en los grupos con o sin
vasoespasmo cerebral, lo que indica que el mecanismo de autorregulaciéon cerebral
estuvo preservado (30).

Resultados similares fueron encontrados por Seiler y Nirkko et al, en su estudio,
donde evaluaban la vasorreactividad cerebral al CO2, en pacientes con y sin
hemorragia subaracnoidea, exponiéndolos a hipocapnia, normocapnia e
hipercapnia y observando los cambios que se producen en la vasculatura cerebral
cuando se les administraba nimodipino intraarterial y sometian los pacientes a una
prueba de reactividad de CO2. En este estudio se observo, que el nimodipino no
afecté de forma significativa la reactividad vascular al CO2, pero en la segunda
semana de la hemorragia subaracnoidea existio una significativa reduccién de la
reactividad cerebrovascular al CO2 (31).
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En pacientes que estaban bajo anestesia general y se sometian a cambios de
presiones arteriales de didéxido de carbono (PaCO2) se observaron cambios en el
flujo sanguineo cerebral global y la velocidad del flujo de la arteria cerebral media,
lo cual puede ser explicado por un incremento o disminucion en la resistencia
vascular cerebral y parcialmente por la presion de perfusion cerebral (32,33).

En un estudio prospectivo crossover realizado por Grune et al. disefiado en la
Universidad de Gottingen, donde tenian como objetivo evaluar la reactividad
cerebrovascular y sus variaciones inducidas por la PaCO2 parcial en pacientes
anestesiados mediante doppler transcraneano y la técnica modificada de saturaciéon
de gases inertes de Kety-Schmidt, permitié concluir que la PaCO2 no solo causa
cambios en el diametro vascular a nivel de las arteriolas sino también cambios
menores en el diametro del tronco principal de arteria cerebral media, resultando en
una leve diferencia sistematica entre cambios relativos en el flujo y la velocidad del
flujo (34).

Sin embargo, en un estudio experimental realizado por Friedrich et al., en ratones,
a los cuales se les indujo formacion de aneurismas cerebrales y produciendo
hemorragia subaracnoidea, mostré que las arterias con hemorragia subaracnoidea
y afectadas por microvasoespasmo poshemorragico, sufrieron pérdida de la
reactividad al CO2 en las primeras 3 horas a 24 horas después de la hemorragia
subaracnoidea (35). Esta pérdida de la reactividad microvascular al CO2, sugiere
qgue hay un severo compromiso de la autorregulacién cerebral después de una
hemorragia subaracnoidea, haciendo que el cerebro sea vulnerable al descenso en
la presion sanguinea o incrementos en el metabolismo cerebral causando dafio
cerebral. Este estudio, sugiere que los incrementos en la PaCO2 no son una opcién
terapéutica viable contra el vasoespasmo secundario a hemorragia subaracnoidea
(35).

En pacientes que sufrieron vasoespasmo tardio, la reactividad del CO2 estuvo
disminuida y esto se asocié como predictor de isquemia cerebral tardia (36,37).
Resultados previos y actuales sugieren que los vasos cerebrales que se encuentran
localizados en el espacio subaracnoideo ante hemorragia subaracnoidea, se
convierten en espasticos y no responden al CO2 (38).
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En nuestro estudio, el cual analizo6 tres variables, velocidades sistolicas de arteria
cerebral media derecha e izquierda y los niveles séricos de CO2, y observando la
vasorreactividad al CO2, no se encontré correlacion con los niveles séricos de CO2
y las velocidades sistélicas arteriales, tanto en los pacientes con vasoespasmo
cerebral y sin vasoespasmo cerebral, pero si se observé incremento o disminucion
de las velocidades sistdlicas de las arterias cerebrales medias tanto en los grupos
de vasoespasmo cerebral y sin vasoespasmo cerebral, lo que nos lleva a concluir
que el CO2 no afecta la vasculatura cerebral en pacientes con hemorragia
subaracnoidea de origen aneurismatico.

Nuestro estudio tiene varias limitaciones, una de ellas y muy importante es el
tamafio de muestra, aunque debemos recordar que dicha patologia no es una
patologia comun por lo que se hace dificil la recoleccién de pacientes y requiere
bastante tiempo para recolectarla.

Otra limitacion fue la interpretacién de los datos en el doppler transcraneano, ya que
es operador dependiente, por lo que se requiere un personal con adecuada
capacitacion, debido a que podria reflejar errores de medicion.

Con respecto a los niveles séricos de CO2, no se han encontrado estudios que
reporten si los niveles de CO2 varian si la extraccion es directa de la vasculatura
cerebral o sistémica, como se realizdé en nuestro estudio. Aunque los efectos del
CO2 como lo analizamos previamente son sistémicos, por lo que puede que no
exista ninguna diferencia de acuerdo al sitio de extraccion.

La seleccion de los pacientes para ser llevados a cirugia o a manejo endovascular,
tiene como limitante la disponibilidad de materiales y no existen criterios rigurosos
para seleccionar ambos grupos. Cabe recordar que nuestro estudio es realizado en
un pais en via de desarrollo por lo que hay dificultad muchas veces en la
disponibilidad de materiales para manejo endovascular y el manejo por cirugia es la
primera eleccion, ya que hay mas familiaridad con la técnica y ofrece mas seguridad
a la hora del aseguramiento del aneurisma cerebral.

Con respecto a las fortalezas del estudio, en nuestro estudio se utilizaron todas
metas actuales en el manejo médico y quirargico para la hemorragia subaracnoidea
y prevencién de vasoespasmo cerebral, con adecuada adherencia a las guias
actuales por parte del servicio de Neurocirugia y de la Unidad de Cuidados
Intensivos.
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Tras la revision de literatura actual, se encuentra que hay pocos estudios en
humanos que evallien la vasorreactividad al CO2 en pacientes con hemorragia
subaracnoidea. En este estudio se encontr6 que las velocidades sistolicas
cerebrales no eran modificadas por los niveles séricos de CO2. Estos resultados en
humanos con hemorragia subaracnoidea no habian sido reportados previamente.
Sin embargo, en un estudio realizado en ratones con hemorragia subaracnoidea
inducida se observd la misma respuesta vascular. Nuestros resultados van en
contra de lo demostrado previamente sobre el CO2, la vasodilatacion o
vasoconstriccion en los vasos sanguineos cerebrales en poblacion normal. Lo que
lleva a plantear la hipotesis que la respuesta vascular al CO2 es diferente en
pacientes con hemorragia subaracnoidea respecto a la poblacién normal.
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9. CONCLUSION

En pacientes con hemorragia subaracnoidea, los niveles séricos de CO2 no se
correlacionan con las velocidades sistolicas de la arteria cerebral media. Este
hallazgo contradice las teorias sobre la fisiologia del CO2 en los vasos sanguineos
cerebrales en poblacion sana. Se requieren mas estudios para confirmar este
hallazgo.
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