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RESUMEN

Introduccién: la hemorragia intracerebral espontanea (HICE) ocupa desde del
10% hasta el 15 % de todos los casos de enfermedad cerebrovascular aguda (en
algunas series alcanza hasta el 30 %).

Objetivo: determinar la supervivencia a corto plazo en los pacientes con
hemorragia intracerebral espontanea en el hospital Carlos Manuel de Céspedes de
Bayamo.

Método: se evalud prospectivamente la supervivencia en 123 pacientes que
constituyeron una cohorte de estudio con el diagnéstico de hemorragia
intracerebral espontanea.

Resultados: la supervivencia fue medida en dias, los factores predictores de
supervivencia fueron determinados por regresion de riesgo proporcional de Cox. En
la muestra estudiada 75 fueron hombres (media de edad 65,01) y 48 mujeres
(media de edad 64,60); 54 pacientes (43,9%) murieron dentro de los primeros 30
dias. La probabilidad de supervivencia a los 30 dias estaba condicionada por el
desplazamiento estructuras linea media (p= 0,000), la puntuacion de Glasgow al
ingreso (p= 0,000), la presencia del sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica
(p= 0,009), la sepsis respiratoria baja (p= 0,010) y la arritmia respiratoria (p=
0,035). Se generd una curva ROC para determinar la capacidad prondstica del

modelo de regresion de Cox, el area bajo la curva ROC fue de 0,9009.
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Conclusiones: los valores obtenidos por el ajuste del modelo de regresion de
riesgo proporcional de Cox se podria estimar la supervivencia a corto plazo de
nuestros enfermos.

Descriptores DeCS: HEMORRAGIA CEREBRAL; ANALISIS DE SUPERVIVENCIA;
SUPERVIVENCIA.

ABSTRACT

Introduction: the spontaneous intracerebral hemorrhage (SICH) occupies since
10% until 15 % all the cases of cerebrovascular acute diseases (in some series it
reaches 30 %).

Objective: to determine the short term survival in patients with spontaneous
intracerebral hemorrhage at Carlos Manuel de Cespedes Hospital in Bayamo.
Method: it was prospectively evaluated the survival in 123 patients who
constituted a cohort of study with the diagnostic of spontaneous intracerebral
hemorrhage.

Results: the survival was measured in days, the survival predicting factors were
determined by regression of Cox proportional risk. In the sample studied 75
patients were men (average of age- 65, 01) and 48 women (average of age- 64,
60); 54 patients (43, 9%) passed away within the first 30 days. The survival
probability after 30 days was conditioned by the displacement of medium line
structures (p= 0,000), the Glasgow punctuation at the time of hospitalizing (p=
0,000), the presence of the Systemic Inflammatory Response Syndrome (p=
0,009), the low respiratory sepsis (p= 0,010) and the respiratory arrhythmia (p=
0,035). It was generated a ROC curve to determine the prognosis capacity of the
Cox regression model, the area under the Roc curve was about 0,909.
Conclusions: the values obtained through the adjustment of the regression model
of Cox proportional risk, could estimate the short term survival of our patients.
Subject heading: CEREBRAL HEMORRHAGE; SURVIVAL ANALYSIS; SURVIVAL.

INTRODUCCION

La hemorragia intracerebral espontanea (HICE) ocupa desde del 10% hasta el 15
% de todos los casos de enfermedad cerebrovascular aguda (en algunas series

alcanza hasta el 30 %). Su incidencia es dos veces mayor que la de la hemorragia
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subaracnoidea y por si sola comprende entre el 10 y el 15% de todos los ataques
cerebrales en Norteamérica y Europa, y entre un 20 y un 30 % en el este de Asia
L2 Aproximadamente el 34,6% muere en los primeros 7 dias, 50% de pacientes
mueren dentro de los primeros 30 dias y solamente 38 por ciento de pacientes
afectados logran sobrevivir al primer afo; el 66 % de los supervivientes nunca
recuperan la independencia funcional 2*#. La HICE podria representar un reto para
el futuro, tras estimarse que su incidencia se duplicara en los préximos 50 afios,
debido al incremento de la edad de la poblacién, variaciones demograficas y
raciales®. Como factores pronésticos de muerte independientes de mayor
consistencia se citan el valor de la escala de Glasgow para el coma (EGC) al
ingreso, el volumen de la hemorragia y la extension intraventricular ©; otros
factores menos consistentes son la edad, el grado de inundacion al espacio
subaracnoideo y la localizacion infratentorial 8. Recientemente se ha destacado
entre las variables en la tomografia simple y contratada de craneo el denominado
“spot sign”, el desplazamiento de las estructuras de la linea media y la hidrocefalia
aguda®. En nuestro medio no son frecuentes los estudios de supervivencia en esta
entidad y no estan claros los diversos factores que determinan la misma a corto y
largo plazo, lo anterior motivo la realizacion de esta investigacion. El objetivo del
presente estudio fue determinar la supervivencia a corto plazo en los pacientes con
hemorragia intracerebral espontanea en el hospital Carlos Manuel de Céspedes de

Bayamo.

METODO

Con el propoésito de determinar la supervivencia de los pacientes con hemorragia
intracerebral espontanea se realiz6 un estudio de cohorte Unica con 123 pacientes
ingresados de modo consecutivo en las unidades de cuidados intensivos y cuidados
intermedios del hospital general universitario «Carlos Manuel de Céspedes» en el
periodo comprendido desde el 1 de enero del afio 2008 hasta el 31 de diciembre del

afo 2009 durante el transcurso de los primeros 30 dias a partir del ingreso.

Fueron incluidos todos los pacientes con diagndstico por tomografia de hemorragia
intracerebral supratentorial, se excluyeron los pacientes con hemorragia
intracerebral de localizacion infratentorial, pacientes con hemorragia intracerebral

supratentorial secundaria a traumatismos craneoencefalicos.
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La variable dependiente fue la supervivencia hasta los 30 dias del ingreso. Dentro
de las variables explicativas se incluyeron las sociodemogréaficas, clinicas,
tomograficas, humorales. Se utilizé el modelo de regresion de riesgo proporcional
de Cox, por el método adelante, se fijé el nivel de significacion al 95%. Finalmente,
basados en los datos aportados por el modelo de regresién de riesgo proporcional
de Cox se genero6 la curvas receptor- operador (ROC: receiver operating
characteristic) para determinar la capacidad prondstica de supervivencia del

modelo. Los resultados fueron procesados en el programa estadistico SPSS v 15.0.

RESULTADOS

En la tabla 1 se resumen los resultados del andlisis de supervivencia por el método
de regresion de riesgo proporcional de Cox. El desplazamiento de las estructuras de
la linea media incrementé el riesgo de morir en 1, 07 veces en los pacientes con
HICE por cada unidad que aumenté la misma (Exp (B) 1,07; IC 95%, p=0,000). El
riesgo de morir se redujo en un 25,5% (Exp (B) 0,74; IC 95%, p=0,000) con el

incremento en la puntuacién de Glasgow.

Tabla 1. Resultado andlisis de supervivencia por el método de regresién de riesgo
proporcional de Cox. Hospital Provincial General Universitario Carlos Manuel de
Céspedes. 2008-2010. Paso 5

B Wald Sig. Exp(B)
Arrltmla respiratoria al 0,643 | 4,454 | 0,035 | 0,525
ingreso
SRIS al ingreso -0,787 | 6,845 | 0,009 | 0,455
Glasgow al ingreso -0,295 | 35,656 | 0,000 | 0,745

Sepsis respiratoria baja | -0,860 | 6,704 | 0,010 | 0,423

Desplazamiento | 0,074 | 15,467 | 0,000 | 1,077
estructuras linea media

En la figura se muestra la capacidad del modelo para determinar la supervivencia.
El area debajo la curva ROC fue de 0,909 (IC 95%: 0,854 a 0,965; p=0,000),
estadisticamente significativa para predecir la supervivencia a los 30 dias en la

muestra de pacientes estudiada.
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Fig. Curva ROC para evaluar la capacidad pronéstica del modelo. Hospital Provincial

General Universitario Carlos Manuel de Céspedes. 2008-2010.

DISCUSION

Recientes estudios han reportado considerables variaciones con relacion a la
supervivencia a los 30 dias, con un indice de casos fatales entre 13% y 51%; entre
las variables que se relacionan con mayor sistematicidad aparece el nivel de
consciencia '°**. Zia E et al ** en su estudio de supervivencia encontraron una
relacion entre el nivel de conciencia , medido por the Reaction Level Scale, con la
proporcion de casos fatales a los 28 dias, los pacientes inconscientes con una
puntuacion de 4 a 8 alcanzaron en el analisis multivariante un Odds ratio 6.7; (IC
95% 3,9 — 11,5; p 0.000).En otro estudio de supervivencia Fogelholm R et al *?
identificé al estado de conciencia de estupor y coma como principal predictor
independiente a los 28 dias [Odds ratio 15,3 (IC 95% 6,6 — 35,4; p 0.000)]. Mas
de un tercio de los enfermos con hemorragias supratentoriales manifiesta deterioro
de su estado clinico inicial, en el transcurso de los dos primeros dias de su

evolucién *3. Como causa principal de este fenémeno durante las tres primeras
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horas de evolucién, se ha implicado la expansién del hematoma con o sin extension
intraventricular, mientras que al incremento del edema se le responsabiliza del
deterioro que sobreviene durante las 24 o 48 horas después de iniciada la

hemorragia®®. Estos resultados coinciden con hallazgos de la presente serie.

El desplazamiento de las estructuras de la linea media al ingreso se ha identificado
como predictor independiente de muerte estadisticamente significativo en las
primeras 4 semanas **°, Fogelholm R et al *? en su estudio identific6 que a mayor
desplazamiento de las estructuras de la linea media mayor era influencia
independiente para predecir la muerte, para un desplazamiento 1 a 5 mm obtuvo
(Odds ratio 2,7; IC 95% 1,2 — 6,2; p 0.019), para un desplazamiento 6 a 4 mm
obtuvo (Odds ratio 13,5; IC 95% 5,6 — 32,5; p 0.000). El deterioro de la regién
perihematoma y la afectacién del parénquima por la hemorragia no se deben
exclusivamente al efecto de masa. A los pocos minutos de producirse la hemorragia
y durante varios dias o semanas, se desarrolla un conjunto de eventos
fisiopatoldgicos que menoscaba aun mas la funcion de estos tejidos. Entre ellos se
incluyen el edema cerebral, la isquemia y la inflamacién, asi como la pérdida de
neuronas por necrosis y apoptosis®. Estos hechos podrian explicar los resultados

de esta investigacion.

El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) es un fendmeno bien
conocido que sigue a una amplia variedad de lesiones, sean éstos de origen
infeccioso o no. La bibliografia disponible sobre el papel de la inflamacion en el ictus
hemorragico es escasa °. Godoy et al ** evaluaron la incidencia del SRIS, el
momento de aparicion, las posibles etiologias y su relacién con el resultado final en
una poblaciéon de 62 pacientes que presentaron HIC primaria o HICE y
determinaron que el 53% de la poblacion desarrollé SRIS, el 82% dentro de las 72
horas posteriores a la admisién con relacién a la gravedad del dario inicial o el
deterioro ulterior , y el 18% restante de la poblacién, pasado dicho periodo y
asociados en su casi totalidad a sepsis o0 neumonia nosocomial. A pesar de las
limitaciones del estudio, sus hallazgos les permiten concluir que existe una estrecha
relaciéon entre el desarrollo de SRIS, la gravedad del sangrado inicial y el resultado
final a corto plazo *®'’. A pesar de que varios mecanismos estan involucrados en la
patogénesis de la enfermedad cerebrovascular existen evidencias crecientes que

muestran la participacion en la misma de una activa y enérgica reacciéon
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inflamatoria. Una fuerte reaccion inflamatoria caracterizada por la entrada de los
leucocitos periféricos dentro del parénquima cerebral y la activacion de las
microglias enddgenas exacerban el dafio cerebral focal. La detencion del fluido
sanguineo conduce a la depleciéon de energia y muerte por necrosis neuronal,
detonante para la activacion e infiltraciéon de las células inflamatorias '® Estos

argumentos bien pueden explicar nuestros resultados.

La importancia de los eventos pulmonares en los pacientes con HICE esta
sorprendentemente desconocida. El dafio del tracto respiratorio por infecciones
incrementa la mortalidad, morbilidad y costos hospitalarios, elevando el riesgo de
sepsis nosocomial y otras complicaciones pulmonares que conllevan a la préactica

precoz de traquiostomia o necesidad de ventilacion mecénica artificial. *°%°

Maramattom et al *° identificaron que del total de complicaciones pulmonares el
63% fueron detectadas el dia del ingreso. Otra posible circunstancia a considerar
en la infeccion respiratoria al ingreso es la hipertermia. Woo-Keun % et al
demostraron que la temperatura corporal fue un predictor independiente de
mortalidad intrahospitalaria, la hipertermia severa eleva en mas de 10 veces el
riesgo de morir (Odds ratio 10,275; IC 95% 1,984 — 53,214; p 0.005). Estos

hechos bien pueden explicar nuestro hallazgo.

No hemos encontrado investigaciones que aborden a la arritmia respiratoria de

causa neurolégica como factor prondstico. Kalita J%?

plantea que la arritmia
respiratoria (hiperventilacion) acompafada de signos déficit motor contralateral y
rigidez de descerebracion son expresion de herniacion cerebral. En nuestro estudio
la arritmia respiratoria de Cheyne - Stokes fue la mas observada. La presencia de
esta arritmia en nuestra serie esta vinculada al reflejo de Cushing, que a su vez
constituye uno de los tres elementos clinicos sugestivos de hipertension
endocraneana. La presencia de esta y otras arritmias de causa neuroldgica en
nuestra serie implica una disfuncion bilateral de estructuras neurolégicas
secundaria al efecto de expansiéon del hematoma, el edema cerebral y la isquemia
perilesional, habitualmente localizados en posiciéon profunda en los hemisferios

cerebrales o diencéfalo traduciéndose en un peor prondéstico en estos pacientes. %
25
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A modo de conclusién, el modelo generado con el desplazamiento de las
estructuras de la linea media, la presencia del SRIS, sepsis respiratoria baja y la
puntuacion de Glasgow al ingreso pueden predecir la supervivencia en los pacientes
con HICE.
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