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Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)s léccidentes
Cerebrovasculares (ACV) son la tercera causa deteukespués de las enfermedades
coronarias y del cancer, en los paises occidenthéss Hemorragias Subaracnoideas
(HSA) constituyen un 5-10% de todos los accideogesbrovasculares, pero a pesar de
gue su incidencia es muy baja en la poblacién,nesde los temas que ha recibido
mucha atencion dentro del ambito médico. La in@@em@nual en los ultimos cinco
afos es de 7/100.000 habitantes en poblacion dspéBevillano, Nombela y Duarte,
1999). El predominio de hombres en las enfermedaassulares cerebrales se invierte

en el caso de HSA, ya que hay una incidencia mayonujeres.

En el 50-60% de los casos, la HSA da lugar a lari@gpa de dafios
neuropsicolégico y la afectacion negativa de ladedl de vida del paciente, lo que
justifica la importancia de estudiar las consecizende esta patologia. Ademas, es
primordial el estudio de las consecuencias de patalogia segun el tratamiento
aplicado para ocluir el aneurisma. Tradicionalmefde hemorragias subaracnoideas
debidas a la rotura de un aneurisma se intervanidiante cirugia, a través de una
craneotomia. En 1995, se introdujo un nuevo métledimtervenciéon de los aneurismas,
mediante embolizacion, que presenta una serie mkajas respecto el otro tratamiento
existente, aunque también algunos inconvenientes. €3te nuevo panorama en el
tratamiento de los aneurismas, surge la necesigamprobar si los dos tratamientos
son igual de efectivos a la hora de analizar las@ouencias tanto neuropsicoldgicas
como de calidad de vida. Ademas, surge la necedimathién de identificar otras
variables clinicas que pueden modular tanto lo®slabgnitivos como las alteraciones

en la calidad de vida de estos pacientes.
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RESUMEN

El trabajo estd estructurado en dos partes: laodotcion tedrica y la
investigacién empirica, con el objetivo principal @valuar los dafios neuropsicolégicos
y de calidad de vida de los pacientes que handsufnma hemorragia subaracnoidea de

origen aneurismatico.

La introduccion tedrica esta formada por dos oégdt El primero de ellos
describe los diferentes tipos de Accidentes Cewalsulares (ACV) que existen.
Dentro de los Accidentes Cerebrales Hemorragicass encontramos con la
Hemorragia Subaracnoidea (HSA), que se producealdal espacio subaracnoideo. La
mayoria de estas hemorragias se producen pordeardé un aneurisma intracraneal.
Un aneurisma es una dilatacion anormal de la pdeedna arteria por causa de una
deficiencia en la capa media o elastica internapi®duce un abultamiento hacia el
exterior, formando un saco que va aumentando daftamm se puede romper. Hay dos
técnicas para tratar a los aneurismas: el tratdamiendovascular y el tratamiento
quirargico. El mas antiguo es el tratamiento qgjics. La cirugia consiste en llegar
hasta el vaso sanguineo donde se encuentra eissmawr ponerle un clip metalico al
cuello del aneurisma para asi, apartar de la eiccut sanguinea el aneurisma. La
embolizacién no requiere anestesia general, mdhzacion de una craneotomia, ya que
se introduce un microcatéter en la ingle que, nmteliana radiografia en tiempo real, se
va conduciendo a través de la arteria femoral hé&xiarteria cerebral donde se
encuentra el aneurisma. Una vez llegado al amearise intenta introducir pequefios
filamentos metalicos, llamados coils, dentro delosdel aneurisma, de manera que
guede taponado, de tal forma, que impida la entdedaangre dentro del saco. En el
segundo capitulo, se describen los distintos toabgjie se han publicado sobre los
dafios neuropsicologicos y de calidad de vida em tgsb de pacientes. Los trabajos
indican que se constatan alteraciones neuropsicalgsobre todo en memoria. A la
hora de evaluar los dos tipos de tratamiento deal@rismas, se observa que hay
varios trabajo publicados pero con resultados nocentes. También la calidad de

vida esta afectada negativamente, segun los tsabajo
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En la segunda parte se presentara la investigaempirica, donde nos
encontramos un capitulo dedicado al objetivo, tantdvel general como especifico.
Nos encontramos con cinco objetivos especificosogiciden con los cinco trabajos
de investigacion llevados a cabo, cuatro de elbopuplicados en revistas cientificas. 1)
El primer objetivo del trabajo fue determinar si existen diferenciagropsicolégicas
entre los dos tratamientos que existen para odmeurismas (cirugia versus
embolizacién) en una muestra espafola con pacigongesan sufrido una HSA medido
a los cuatro meses del tratamiento y comparar esgstados con los obtenidos en
otros estudios de diferentes paises.sEfjundo objetivofue comparar si existen
diferencias entre los tratamientos existentes d@@ruversus embolizacion) en la
evolucion del déficit cognitivos, es decir, si tdiferencias a la hora de recuperar este
déficit a lo largo de un periodo de tiempo. Pdla lkemos evaluado pacientes con
HSA a los cuatro y a los 12 meses del tratamienteeypos aplicado dos métodos
estadisticos diferentes para reducir el efectonaliraeje de las prueba&l tercer
objetivo tiene como proposito intentar explicar la influenen el rendimiento
neuropsicolégico del clipaje temporal en paciemi®s aneurismas cerebrales que han
sido tratados mediante cirugia. Para consegueragetivo se ha comparado un grupo
de pacientes con HSA que han requerido la aplinadé clipaje temporal durante la
intervencion, un grupo de pacientes con HSA dormdsenrequirié este procedimiento y
un grupo de controles sanos. Ademas, se ha intebtastar la influencia de la duracion
del clipaje temporal en distintas funciones cogagi Elcuarto objetivo se ocupa de
esclarecer si existen diferencias en la calidad/ida atribuibles a la modalidad de
tratamiento (cirugia versus embolizacion) en pdegercon aneurismas cerebrales
medido con un cuestionario muy utilizado en estbitim(SF-36), que mide distintos
ambitos importantes de la vida del paciente. Emjuehto objetivo intentaremos
describir la calidad de vida en pacientes que héide una HSA debido a la rotura de
un aneurisma a los cuatro meses, para ello, querdeszubrir la capacidad predictora
de algunas variables que pueden influir en el oetede la calidad de vida de estos
pacientes, como son el estado neurolégico en elantodel ingreso (Hunt & Hess,
WFNS), la intensidad de la hemorragia (Fisher)edad, el género, la discapacidad
(Rankin) y el GOS al alta. En los siguientes cioapitulos del trabajo se exponen cada
uno de estos cinco estudios en forma de artic@otifico. Los resultados arrojados

demuestran que no se han encontrado diferencies lestdos grupos de tratamiento
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(cirugia vs. Embolizacion) a nivel neuropsicolégactos cuatro meses en una muestra
espafiola, a pesar del posible efecto culturalumeidbn cognitiva mas afectada en este
tipo de pacientes ha resultado ser la memoriagr@as encontrado diferencias entre los
dos modalidades de tratamiento en la evoluciomsleéficit cognitivos con el paso del
tiempo; no se ha producido efecto practico de tashms en los grupos experimentales;
no se encontraron diferencias significativas eekrgrupo de pacientes que necesitaron
la aplicacion de un clipaje temporal y el grupo goenecesitaron; cuanto mayor era la
duracién del clipaje temporal, mayores eran losodafognitivos presentados en
pacientes con aneurismas en la Arteria Cerebraidyledbre todo en las funciones de
memoria y lenguaje; la calidad de vida de est@$eptes esta afectada; la modalidad
de tratamiento parece afectar a la calidad dededi@mrma significativa en la dimension
fisica, que se muestra mas deteriorada en el drafamlo quirdrgicamente; sufren serias
interferencias en sus actividades diarias y alien@s en su salud mental, como
depresion y ansiedad y los dos factores que megafigen la calidad de vida son el
género Yy la discapacidad fisica. Al final de estegy hos encontramos con la discusion

y las conclusiones alcanzadas en estos trabajos.
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1. CLASIFICACION DE LOS ACCIDENTES CEREBROVASCULARES

1.1, CONCEPTO Y CLASIFICACION

Al intentar definir el concepto de accidente ceoghscular (ACV) nos
encontramos que hay varias definiciones con matidesentes. EI mas aceptado es el
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) quinédeel accidente cerebrovascular
como la aparicion rapida de signos clinicos dealteacion focal (a veces global) del
funcionamiento cerebral, que dura méas de 24 homgseoproduce la muerte sin mas
causa aparente que su origen vascular (Birket8)12nque esta definicion no es del
todo perfecta ya que no incluye el accidente isge@inansitorio (AIT).

Otra definicion es la dada por Adams, Victor ypRer (1999), que lo
designan como cualquier anomalia del encéfaloteagal de un proceso patolégico de
los vasos sanguineos. El término proceso patoldgit@fia un significado incluyente,
es decir, oclusion de la luz por trombos o émhalatsira del vaso y lesion o trastornos
de la permeabilidad de la pared vascular, con atomette la viscosidad y otros
cambios en la calidad de la sangre.

Por otro lado, Diez-Tejedor, Del ®oy Alvarez-Sabin, Mufioz y Abiusi
(2001) conceptualizan la enfermedad cerebrovascolao el trastorno en el cual un
area del encéfalo se afecta de forma transitorjzeronanente por una isquemia o
hemorragia, estando uno o mas vasos sanguinedsalescafectados por un proceso

patologico.

1.2.TIPOS DE ACCIDENTES CEREBROVASCULARES

A la hora de intentar clasificar las diferentes eemiedades vasculares
cerebrales nos encontramos que no hemos podidiizércana clasificacion unanime.
Dentro de los accidentes cerebrovasculares haysvanfermedades, las dos mas
abundantes y mejor reconocidas son los accidesge®micos y los hemorragicos. El
problema de la tipologia se encuentra en clasifasaenfermedades que no encajan del
todo bien con estos dos grupos. Esencialmenteas#ican en tres grupos: el accidente
isquémico transitorio (AIT), el isquémico y el hemdmico. De una forma superficial, el

AIT es un episodio isquéemico focal que dura maede®24 horas, generalmente dura un
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par de minutos, y la recuperacion suele ser t@spuales de pocas horas. Los accidentes
isquémicos se producen por falta de riego sanguémeel cerebro y producen, al
contrario que el AIT, necrosis celular, y durasnde 24 horas. Por ultimo, la
hemorragia se da cuando se produce una extravagdeisangre al tejido neuronal.
Adamset al. (1999) los dividen en cuatro grandes grupos: tasis) embolia,
hemorragia y causas menos frecuentes de la isquémiacambio, Garcia, Ho y
Gutiérrez (1998) las dividen en tres grupos: engglades vasculares del Sistema
Nervioso, lesiones cerebrales isquémicas y hemagagNos vamos a basar en la I
Clasificacion de Enfermedades Cerebrovasculprepuestas por el NIND3\NGtional
Institute of Neurological Disorders and Strylen 1990, por su claridad y facilidad de
comprension al clasificar todas las enfermedadexwares cerebrales. Segun la
NINDS, los ACV se dividen basicamente segun sugmt@€ion clinica: asintomatica o
sintomética. Los accidentes asintomaticos no aiginingun sintoma neuroldgico ni
retiniano, pero ha causado algun dafio en el tegdwonal. En cambio los sintomaticos
originan sintomas neuroldgicos o retinianos, daemcluirian el Accidente Isquémico
Transitorio (AIT), la isquemia y la hemorragia,damencia vascular y la encefalopatia

hipertensiva.

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR (ACV)

* ISQUEMIA:
0 GLOBAL
o FOCAL:
= ACCIDENTE ISQUEMICO TRANSITORIO
= ICTUS ISQUEMICO:
« ATEROTROMBOTICO
+ CARDIOEMBOLICO
* LACUNAR
« CAUSA INHABITUAL
* ORIGEN INDETERMINADO
« ICTUS HEMORRAGICO:
0 HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA
0 HEMORRAGIA CEREBRAL:
= PARENQUIMATOSA
» VENTRICULAR

Figura 1. Clasificacién de la enfermedad cerebrovasculgtisesu naturaleza (Diez-
Tejedoret al, 2001).
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1.2.1 ACCIDENTES CEREBROVASCULRES ISQUEMICOS

Segun la Il Clasificacion de las enfermedadestrerasculares de la NINDS
(1990), los accidentes isquémicos se dividen paloiente en dos tipos: en focales y
globales. La isquemia global es la que se produc¢éoéo el cerebro por un corte
general en el flujo sanguineo cerebral. La isquefotal se produce cuando el flujo
sanguineo afecta solamente a una parte del cetebisquemia focal se divide en dos
grandes grupos: el atague isquémico transitorid YAd el ictus isquémico o infarto
cerebral, cuya diferencia fundamental es la duradél episodio. En la definicion
clasica, el AIT tiene una duracion inferior de 2drds y la recuperacion del déficit
neurolégico es totalmente reversible. En cambiohaeedefinido como un episodio
breve de disfuncion neurolégica causada por isquestebral o retiniana, con sintomas
clinicos que tipicamente duran menos de una hogsi evidencia de infarto agudo
(Easton, Albers, Caplan, Saver y Sherman, 2004, Wiérking Group). Se produce
debido a un corte en el flujo sanguineo cerebilatoBienzo de estos ataques es muy
rapido y la mayoria duran entre 2 y 15 minutos. sissomas que produce dependeran
de la zona afectada. El infarto cerebral se difg@eedel AIT porque sus sintomas duran
mas de 24 horas, debido a que la oclusion del fajoguineo ha sido lo bastante
prolongada como para producir necrosis en el tejeoonal.

Hay varias formas de clasificar los ictus isquémi¢llarti-Vilalta y Marti-
Fabregas, 2004). Una manera de clasificarlos essp®rcaracteristicas patologicas,
donde pueden ser de origen trombotico: se creaonmbb en una arteria que no deja
pasar bien el torrente sanguineo; de origen enthofie desprende un émbolo que
puede tener un origen arterial o cardiaco; o dgearhemodinamica: se produce por una
bajada importante de tension arterial, ya que disya el flujo sanguineo cerebral.).
Otra forma de clasificacion es segun el territeascular afectado (de origen arterial, en
territorio frontera o de origen venoso). Tambiépgeden clasificar segun el tamafio de
la arteria involucrada, donde nos encontramos geegn ser de infartos de gran vaso
(arterias grandes) o de pequefio vaso (inferiordsSacm y se denominan infartos
lacunares). Otra manera de clasificarlos es seg@ticdogia: el infarto aterotrombaotico
o arteriosclerosis de arteria grande, infarto centhbolico, infarto lacunar o
enfermedad oclusiva de pequefio vaso, infarto dsacahabitual y infarto de origen
indeterminado (Diez-Tejedet al.,2001).
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1.2.2 ACCIDENTES CEREBROVASCULARES HEMORRAGICOS

Como ya hemos comentado al principio del apartdds, accidentes
hemorragicos se caracterizan por la presenciardgesan el cerebro por la rotura de un
vaso sanguineo o por otras causas. Se dividenpgaimente en dos tipos: hemorragias
intracerebrales, donde se localiza la sangre dem@toencéfalo, y la hemorragia
subaracnoidea, que se encuentra en el espaci@msnbateo. Pero ademas de estas dos
hay algunas mas que son menos frecuentes, comdasbemorragia epidural o
extradural, donde la sangre se encuentra en etiespamprendido entre el hueso y la
duramadre, y su causa mas frecuente suele serraumdtismo. Otra tipo es la
hemorragia subdural, donde la extravasacion dersasg produce entre la capa
aracnoide y la duramadre (Marti, Matias-Guiu, AxbpoVazquez, 1989).

1.2.2.1HEMORRAGIA CEREBRAL O INTRACEREBRAL

Esta se divide a su vez en dos tipos: la hemorrpgi@nquimatosa y la
hemorragia ventricular. La diferencia fundamentalree las dos hemorragias es su
localizacion. La hemorragia parenquimatosa esieaeasacion de sangre dentro del
parénquima cerebral. Puede ser de dos tipos (Ddggidret al, 2001): primaria o
secundaria. La hemorragia parenquimatosa primaria gue se produce por la rotura
de un vaso sanguineo por causa de un procesonattatjeo como la arteriosclerosis o
la angiopatia mieloide. En cambio, la secundariadsbe a otras causas como
anormalidades congénitas (malformaciones vascyjaregsos neoformados
(hemorragias intratumorales) o vasos alteradoppmresos inflamatorios (vasculitis o
aneurismas micéticos). La hemorragia ventriculadae$ocalizacion de sangre en el
interior de los ventriculos. Puede ser, a su vamapia y secundaria. La hemorragia
ventricular primaria es cuando se encuentra sasgle en los ventriculos y su
frecuencia es muy baja. La secundaria es cuansianigre proviene de otro sitio como
del espacio subaracnoideo y del parénquima.

1.2.2.2HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA

Este tipo de hemorragia se encueititada dentro del espacio subaracnoideo.

El espacio subaracnoideo forma parte de las meniritjeencéfalo y la médula espinal
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estan cubiertos por las capas meningeas, que sorespecie de membranas que
protegen al sistema nervioso central de golpesentag externos o internos nocivos y
sirven de sostén para importantes arterias y véagsneninges estan formadas por tres
capas: duramadre, aracnoide y piamadre. Entreatamaide y la piamadre se encuentra
el espacio subaracnoideo. Por este espacio cistuiguido cefalorraquideo (LCF),
ademas, se encuentran algunas arterias y vendsatese(Snell, 2003).

Nos encontramos con dos tipos de hemorragias sutmadeas: primaria y
secundaria. La hemorragia subaracnoidea primaridaseuando la rotura del vaso
sanguineo se encuentra dentro del espacio subatacngue provoca la invasion del
espacio con sangre bajo una presion bastante eleliadsecundaria se da cuando la
sangre proviene de los ventriculos o el parénquirademorragia que se encuentra en
el espacio subaracnoideo accede rapidamente amsistventricular a través de la
circulacion del liquido cefalorraquideo. La cantidmaxima de sangre que tolera el
espacio subaracnoideo es de aproximadamente 106l falcantidad es mayor puede
provocar la muerte instantanea (Nathal y Yasui8).99a incidencia de la hemorragia
subaracnoidea es de 10-11 por cada 100.000 hastahafio. La mayor frecuencia se
produce entre los 40 y 60 afios y es mayor en nwjgardentey-Pereda y Pérez-
Falero, 2002). Los sintomas mas caracteristicda emorragia subaracnoidea es una
cefalea muy intensa de comienzo subito, disminudénla conciencia, vomitos y
rigidez de nuca (Diez-Tejedat al, 2001). Aunque estos sintomas pueden verse
afectados por diversos factores como la magnitudategyrado, la presion arterial en el
momento del sangrado, la regién encefalica afectdsstado premdrbido del paciente,
la expansion de la sangre a los ventriculos, eha@spsubdural o parénquima, la
etiologia del sangrado y las complicaciones (CdaeyeRereda y Pérez-Falero, 2002).
Ademas, también se pueden producir signos neuoa$docales como paralisis del
nervio oculomotor, paraparesia, hemiparesia, afégmianopsia, signos meningeos y
hemorragias prerretinianas en el fondo del ojolidlat Yasui, 1998).

La hemorragia subaracnoidea se puede clasificamsiagcausa que provoca el
sangrado. Nos encontramos con dos grandes grupathalNy Yasui, 1998): las
traumaticas y las no traumaéticas (espontanea)ag&nue tienen origen traumatico nos
encontramos los traumatismos craneoencefalicos, diescargas eléctricas y las
manipulaciones quirargicas. En el grupo de lasraomaticas (espontaneas) estan los

aneurismas cerebrales, las malformaciones vassulareen menor medida, a
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consecuencia de la vasculitis, las alteracionesat@ayicas, neoplasias, el infarto
hemorragico arterial o venoso y los infecciosos. hds comuin es la hemorragia
subaracnoidea debida a la rotura de un aneuristnajrc porcentaje de 77,2% de todas
las hemorragias subaracnoideas (Cardentey-PereBargz-Falero, 2002). Aunque
también se encuentran hemorragias subaracnoideak dw se encuentra una causa

gue la provogue, que se denominan de origen desiclono

1.2.2.2.1.0.EVALUACION DE LAS HEMORRAGIAS
SUBARACNOIDEAS

Se han ideado unas escalas para valorar el est&doldgico del paciente
cuando se produce el ingreso en el hospital. EEsteelas son muy utiles, ya que sirven
para establecer el pronéstico del paciente. Unéaslends utilizadas es la escala de
Hunt&Hess que evalla déficit neuroldgicos (Tabla Bs una escala que
originariamente tenia cinco grados, posteriormeeptée afiadié un grado mas, el cero
(Cavangh y Gordon, 2002). Cuanto mayor sea el goado es el pronéstico clinico del
paciente. Algunos autores han dividido la escalal@n Las puntuaciones de | al lll
tienen un prondstico bueno y los grados IV y Vdienn prondstico peor.

Tabla 1. Escala de Hunt&Hess

Grado O  Aneurisma intacto
Grado | Asintomatico o minima cefalea, ligegidez nucal

Grado Il Cefalea moderada o aguda, sin defeatooi@ico focal, excepto paralisis
del Ill nervio craneal

Grado Il Somnolencia, confusion o defecto n&giao focal leve

Grado IV Estupor, hemiparesia moderada o graveplorigidez de descerebracion o
trastorno vegetativo

Grado V Coma, rigidez de descerebracién, asprotdundo

Otra escala es la World Federation of Neurolodgitageons (WFNS) (Tabla 2).
Esta escala estd basada en la Escala de Coma sigo@ldGCS) (Tabla 3), pero

afadiéndole informacion de déficit motores (CavaggBordon, 2002). Igual que la
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escala anterior es un buen predictor del estadwldglico del paciente. Consta de cinco
grados y cuanto mayor sea el grado, peor es ebgtion.

Tabla 2. Escala de World Federation of Neurological Sungg@VFENS):

GRADOS ESCALA DE GLASGOW PRESENODE DEFECTO MOTOR
I 15 puntos No
[l 13-14 puntos No
Il 13-14 puntos Si
v 12-7 puntos Puede aeer
\% 7-3 puntos Puedeoat@ner

Tabla 3. Escala de coma de Glasgow (GCS)

MANIFESTACION REACCION PUNTUACION

Abre los ojos Espontaneamente 4
Cuando se le habla 3
Al dolor 2
Nunca 1

Respuesta verbal Orientado 5
Lenguaje confuso 4
Inapropiada 3
Ruidos incomprensibles 2

Respuesta motora Obedesteuicciones 6
Localiza el dolor 5
Se retira (aleja el estimulo) 4
Flexiéon anormal 3

Otra escala muy utilizada por los neurélogos yresrocirujanos es el GOS
(Glasgow Outcome Scale). Evalua el estado de esangjpn en que se encuentra el
paciente. Consta de cinco puntos y cuanto menéa pantuacién, mejor es el estado
del paciente.
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Tabla 4. Glasgow Outcome Scale (GOS)

PUNTOS CONDICION CLINICA DEPACIENTE
5 Recupedadbueno: capaz de volver a trabajar o estudia.
4 Incapacidadderada: capaz de vivir independiente; incapaz

de volver a su trabajo o estudios.

2 Incapacidad seveepaz de seguir 0rdenes / incapaz de vivir
de forma independiente.

2 Estado vegetativo: incapazactuar reciprocamente con el
ambiente.
1 Muerte

Para el diagnostico de la hemorragia subaracnoidsa neurélogos vy
neurocirujanos utilizan dos pruebas fundamentalendrat puncién lumbar que consiste
en sacar un poco de liquido cefalorraquideo y cob@rsi contiene sangre o restos de
sangre, o el TAC, que detecta la alta densidadedtr@enes de la hemoglobina presente
en el coagulo de sangre. Cuando realizan un TAQtikea una escala llamada escala

de Fisher, que clasifica la extensioén de la herg@ng por tanto, su gravedad.

Tabla 5. Escala de Fisher

GRADO EXTENSION DA HEMORRAGIA

I No HSA

Il HSh capa difusa
1] HS#on coagulos periarteriales mayores de 1 mm.
v Hemata intraparenquimatosa o intraventricular
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1.3. ANEURISMAS CEREBRALES

Debido a que el objetivo de estudio son las hermg@sa subaracnoideas

causadas por la rotura de aneurismas, este punémros a dedicar a ellos.

1.1.1 CONCEPTO DE ANEURISMAS

Un aneurisma es una dilatacion anormal de la pdeagha arteria por causa de
una deficiencia en la capa media o elastica inté8agroduce un abultamiento hacia el
exterior (Figura 2), formando un saco que va auareltt de tamafno y se puede romper
(Figura3). Los aneurismas se forman con el pasdiei®ipo a causa de la debilidad
congénita de los vasos sanguineos, la presionahéa, el tabaco y la obstruccion de
las arterias. El 90-95% de ellos se localizan gpalde anterior del poligono de Willis
(Adamset al, 1999). Los lugares mas frecuentes donde se einaneson en la arteria
comunicante anterior, en el origen de la arteriawucante posterior, a nivel de la
primera bifurcacion de la arteria cerebral media givel de la bifurcacién carétida
interna en arterias cerebrales media y anterioa#get al., 1999). Las causas que
provocan la rotura de un aneurisma suelen ser @sp arterial alta, ejercicio fisico o
esfuerzo (por ejemplo, el coito, realizar esfuerpasa evacuar el intestino, levantar
objetos pesados), el consumo de drogas y otrasasayse elevan subitamente la

presién sanguinea (Adarasal.,1999).

ANEURISMA

YASO SANGUINED

Figura 2. Aneurisma sacular.

A

Figura 3. Rotura de un aneurisma sacular.
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Cuando se rompe el aneurisma los sintomas sorugmpduce la hemorragia
subaracnoidea, ya que la sangre de estos aneursmpsoyectan hacia el espacio
subaracnoideo. El poligono de Willis se localizatdede este espacio. Estos sintomas
caracteristicos son la cefalea grave, vomitos yigarde conocimiento. Esto puede
variar segun donde esta localizado el aneurismay yanto, donde se encuentra la fuga
de sangre. Algunos sintomas asociados con lazacadin del aneurisma son (Adaets
al., 1999):

— Un aneurisma en la union de la arteria comunica@aigterior con la
arteria carétida interna produce paralisis deleienervio (diplopia, dilatacion de la
pupila y estrabismo divergente).

— Un aneurisma en arteria comunicante anterior (Bigdirque interfiere en
la arteria cerebral anterior produce paralisisditania de una o0 ambas extremidades
inferiores.

— Un aneurisma en la primera bifurcacion mayor deartaria cerebral
media produce hemiparesia o afasia.

— Un aneurisma en la bifurcacién de la arteria cdadinterna produce
ceguera unilateral.

— Un aneurisma en la arteria comunicante anteriodyre un estado de

retencion del conocimiento con mutismo acinétiabulia.

AMEURISMA
SACULAR

)ULK

Poligono
de Willis 4

Figura 4. Aneurisma sacular en la arteria comunicante amtsiiuado en el poligono
de Willis.
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En cambio, cuando el aneurisma no se rompe puedeasatomatico,
generalmente cuando son pequefios. Se detectanpahinente por casualidad. El
riesgo de que estos aneurismas se rompan es dé poréaiio y aumenta conforme el
aneurisma aumente de tamafo. Esto plantea un teamada los neurocirujano, ya que
no saben si intervenir a este tipo de aneurismassqu asintomaticos pero tienen un
gran riesgo de rotura.

Pero hay aneurismas, que debido a su gran tamaio,Jugar a sintomas
neuroldgicos porque comprimen el tejido adyacenteeydan de forma gradual y

progresiva. Sus sintomas dependeran del lugaraupecel aneurisma.

1.1.2 TIPOS DE ANEURISMAS

Las aneurismas se dividen en distintos tipos: aaesy fusiformes,
inflamatorios, micéticos, neoplasicos, por radiacidisecantes y traumaticas. ElI 80%
de los aneurismas que se encuentran son saclfamshp y Parra, 1999).

— Aneurismas saculares: se forman por una combinatgofactores congénitos,
hereditarios y adquiridos que afectan a la capaculaisde las arterias cerebrales.
Como ya se comentd antes, este tipo de aneurisorados mas abundantes.
Normalmente, cuando se encuentran tienen entrel® mm. Se pueden dividir

segun su tamafio (Nathal y Yasui, 1998):

0 Aneurismas pequefios: son los que tienen menos oerl0

0 Aneurismas grandes: tienen entre 10-25 mm.

0 Aneurismas gigantes: son los que tienen mayor dar@5Figura
15).

Las aneurismas saculares se sitian, sobre todasebpifurcaciones de las
arterias grandes de la base del cerebro, comoligiopo de Willis y forman un
abultamiento de las paredes del vaso sanguineonaoanomalia de la pared media
y elastica.
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AMEURISMAS
GIGANTES

Figura 5. Aneurismas gigantes situados en el poligono disWi
Los aneurismas constan de dos partes: el sacouektd (Figura 6). El saco
o fondo es el abultamiento que se forma en la paasdular y el cuello es un
estrechamiento entre el saco y la arteria. Estibocpieede variar de un aneurisma a

otro. Hay aneurismas de cuello ancho, que serague no hay un estrechamiento

hacia el saco.

—
(( S~ Arteria

Cuello

Saco

Figura 6. Partes de un aneurisma sacular.
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— Aneurismas fusiformes: son los aneurismas que rienen origen
arteriosclerotico, son dilataciones de todo elrpetio de la pared de la arteria y toman
una forma fusiforme, de ahi su nombre. Estos @&@mas también son llamados
aneurismas ateroscleréticos por su etiologia (SanchParra, 1999). Afectan mas
frecuentemente a la arteria basilar y a la artedgdtida interna. (Garcia, Ho y
Gutiérrez, 1998). Los factores que favorecen len&mion de estos aneurismas son la

hipertension arterial, la diabetes sacarina ydeosatlerosis.

- Aneurismas inflamatorios: son los que se producepaasa de una
enfermedad inflamatoria como el lupus eritematasst®mico, la arteritis de células

gigantes y la poliarteritis nodosa (Sancho y Pa:999).

- Aneurismas micéticos: son los producidos por infaues. Tienen un
tamafio normal de un cm. y se localiza casi sierapras ramas periféricas. Pueden ser
de dos tipos bacterianos o fungicos (hongos), segansu origen. (Nathal y Yasui,
1998).

- Aneurismas neoplasicos: son los que tienen un ror@ecologico. Se

suelen formar por un émbolo tumoral y dan lugaemadrragias.

- Aneurismas por radiacion: son aneurismas produguosadioterapia y

suelen darse en pacientes jévenes (Sancho y Ra8@).

- Aneurismas disecantes: se suelen darse en pacjénéems. Hay de dos
tipos: unos debidos a la diseccion entre la laneilidatica interna y la tunica media,
causa por traumatismos y otros debidos a hemosragite la media la adventicia

debida a la rotura de un vaso (Nathal y Yasui, 1998

- Aneurismas traumaticas: debido a traumatismos y ceasideran

pseudoaneurismas.

1.1.3 TRATAMIENTO DE LOS ANEURISMAS SACULARES
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Una vez detectado el aneurisma, con o sin hemarsadfaracnoidea, se procede
al tratamiento. Este depende del estado neurolégicnédico del paciente y la
localizacion y morfologia del aneurisma. El objetprincipal de los tratamientos es que
no se produzca la rotura del saco aneurismatig@miytanto, impida la produccion de
una hemorragia subaracnoidea. El riesgo mas elal@adesangrado de un aneurisma es
en las primeras 48 horas. La manera de preveniotiaa es impedir que el flujo

sanguineo entre dentro del aneurisma.

Hay dos técnicas para tratar a los aneurismasateimiento endovascular o
embolizacién y el tratamiento quirdargico. El masiguo es el tratamiento quirdrgico.
Gracias a los nuevos avances en cirugia como etosempio quirdrgico, los
microinstrumentos y los nuevos disefios de grapss, tgpo de tratamiento sigue en
constante mejoria. Hay dos tipos de intervenci¢@esdentey-Pereda y Pérez-Falero,
2002): el tratamiento precoz y la tardia. La ciaugfecoz es la que se hace en las
primeras 48 horas del sangrado del aneurisma. fgyiai tardia es la que se hace
pasados unos dias del sangrado cuando se ha gloduna estabilizacion del paciente.
La cirugia consiste en llegar hasta el vaso saeguimediante una craneotomia, donde
se encuentra el aneurisma y ponerle un clip metalicuello del aneurisma para asi,
apartar de la circulacion sanguinea el aneurisngai@ 7). El clip se tiene que colocar
con mucho cuidado, ya que se puede romper el aneary producir una rotura
intraoperatoria. A veces, para poner el clip hag gerrar temporalmente el vaso
principal. Este clip temporal puede variar de v@gegundos a minutos.
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Clip

A Aplicador de clip
R

Cuello

N

Saco aneurismatico

Figura 7. Clipaje de un aneurisma (tratamiento quirdrgico).

El otro tratamiento es una técnica no invasiva.ehba@bolizacion no requiere
anestesia general, ni craneotomia. La técnica esdalar surgid hace 30 afios y desde
entonces se han propuesto distintas formas deadpli©e manera general, se introduce
un microcatéter en la ingle que, mediante una gadi@a en tiempo real, se va
conduciendo a través de la arteria femoral haciartaria donde se localiza el
aneurisma. Una vez llegado al aneurisma, se intettaducir pequefios filamentos
metalicos, llamados coils, dentro del saco del asma, de manera que quede
taponado. La técnica endovascular mas extendidda egropuesta en 1991 por
Guglielmi, se llama GDC (Guglielmi Detectable Cdi@uglielmi, Vifiuela, Sepetka y
Macellari, 1991) (Figura 8 y 9). Consisten en upepirales desprendibles metélicos
con los que se rellena el aneurisma (Nathal y Yd€88). Los GDC son blandos, se
adaptan facilmente a los diferentes contornosmai®ms de los aneurismas, se pueden
rescatar y volver a colocar cuantas veces seasargae y se desprenden de la guia de

acero por medio de una pequefa corriente eléctrica.
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Figura 8. Tratamiento endovascular de un aneurisma mediailte

Las ventajas del tratamiento endovascular resg@ajairdrgico son obvias: no
requiere anestesia general, ni craneotomia, nipukation de los vasos ni tiene riesgo
de infecciones (Tevah, 2003). Pero la técnica tdmbtiene limitaciones. No esta
recomendada en aneurismas que tienen un cuellm,ancken aneurismas gigantes
(Cardentey-Pereda y Pérez-Falero, 2002). Otroodeiriconvenientes es que no se
produzca la oclusién completa del cuello del aseea, donde hay que volver a
intervenir. Escoger entre un tratamiento u otrpedele de las condiciones clinicas del

paciente y las caracteristicas anatomicas del isnear

Figura 9. Aneurisma que ya ha sido tratado mediante emhidizacon coils.
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Hay numerosos estudios que han comparado estostrata@snientos, para
averiguar cual deja menos secuelas fisicas o cogmitUno de los problemas que
afectan a este tipo de investigaciones es la gsétecaleatoria a los grupos de
tratamiento. Como ya se comentd anteriormente,étmit¢a endovascular no es
recomendada en algunos casos. Esto provoca qusiggabalos sujetos a un grupo u
otro influya otras variables. El estudio mas imaoté que se ha realizado evaluando los
dos tratamientos de los aneurismas es el ISAT r(latgonal Subaracnoid Aneurysm
Trial) (Molyneux, Kerr, Stratton, Sandercock, ClylShrimpton y Holman, 2002). El
estudio se realiz6 en varios centros de Europangrica, un total de 43 centros, y
contaron con una muestra de 2143 pacientes, deajuesfinalmente 801 fueron
asignados aleatoriamente a someterse al trataneedimvascular y 793 al tratamiento
quirargico. Es el primer estudio con una muestra dmplia y con una asignacion
aleatoria. El resultado muestra que el riesgo dertawe invalidez es mayor en los
pacientes tratados quirargicamente que los quenriusometidos a la embolizacion
después de un afio. Este impactante dato, demugsiral tratamiento endovascular
tiene menos complicaciones que el quirdrgico y do® pacientes tienen mas
probabilidad de supervivencia y mas independeraiaque no esta exento de criticas,
es el primer estudio que muestra unos resultatdosotaundentes.

Sin  embargo, existen escasos trabajos que compdosn efectos
neuropsicolégicos de las dos técnicas. Por estodanos objetivos mas importantes de
esta tesis sera averiguar cuales son las secuelasispsicoldgicas de la hemorragia
subaracnoidea debida a un aneurismas cerebraligaaesi hay diferencias cognitivas
segun el tratamiento elegido.

Una vez que se ha introducido el ACV, en el sigigiecapitulo revisaremos la
literatura existente sobre las secuelas neuroggjimals de la hemorragia subaracnoidea.
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CAPITULO 2:

NEUROPSICOLOGIA DEL ACV
Y DEL HSA
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2.1.INTRODUCCION

En este capitulo nos vamos a centrar en las ssauelaiopsicologicas que pueden
dar lugar las hemorragias subaracnoideas debitlasotura de un aneurisma. Primero
se expondra un pequefio repaso de las secuelagsientégicas mas importantes en
los ACV, para dar paso a las secuelas neuropsical®@specificas de la hemorragia
subaracnoidea. Dentro de este punto, nos centraremain sindrome descrito en la
literatura, denominado “sindrome de la Arteria Coroante Anterior (AC0A)”,
repasaremos la literatura que trate sobre difemsnmbgnitivas de las dos modalidades
de tratamiento de los aneurismas saculares, remsar literatura que se ha publicado
sobre la deteccion de aneurismas donde no se taqido la rotura y para finalizar este
punto, haremos una breve referencia a la hemorraglzaracnoidea de origen
desconocido. A continuacién, se mostrara un purddicddo a las evaluaciones
neuropsicolégicas tanto de ACV como de la hemaaragbaracnoidea y para finalizar
este capitulo, haremos referencia a la calidaddie v

2.2. ALTERACIONES NEUROPSICOLOGICAS DE LOS
ACCIDENTES CEREBROVASCULARES.

Los déficit causados por los ACV dan lugar a sepooblemas a la hora de
realizar una vida independiente y causan, en laoreayle los casos, discapacidad, que
puede variar desde leve a grave (Zillmer y Sp08,1). Las alteraciones cognitivas se
ven influidos por distintos factores como son lacedel paciente, el intervalo entre el
ACV vy la rehabilitacion, el tipo de ACV (hemorragio isquémico), el tamafio de la
lesion y la localizacion (Zillmer y Spiers, 200Bn rasgos generales, hay diferencias
neuropsicoldgicas segun el hemisferio cerebraltadec Si esta afectado el hemisferio
izquierdo se suelen dar problemas de expresibmpansion del lenguaje, apraxia y
alexia. En cambio, si esta afectado el hemisfesi@cho, suele darse problemas visuo-
perceptivos (estimar la distancia entre objetoséld@ismo y otras personas o cosas),
muchos muestran emociones que van de la indiferesnda euforia, anosagnosia y
dificultad al conducir un coche, subir escalerés, .gZillmer y Spiers, 2001). También
hay diferencias entre la parte anterior y postatercerebro. Si hay lesiones en la parte
anterior del cerebro se producen dafios sensorialesmotores en las piernas,

desinhibicion y problemas en las habilidades ejeasit Lesiones en la parte posterior

47



Evaluacion neuropsicolégica del HSA

Sandra Santiago

dan lugar a pérdida de vision y problemas sengariah el lado contrario del cuerpo
(Zillmer y Spiers, 2001).

En la tabla 6 se muestran resumidamente algurers@tines neuropsicolégicas

y la arteria cerebral implicada (Weinstein y Sweng®98).

Tabla 6. Alteraciones neuropsicoldgicas asociadas conttaatgra cerebral y la arteria
cerebral implicada (Weinstein y Swenson, 1998).

FUNCION DANO ESTRUCTURA ARTERIA CEREBRAL
CEREBRAL
Sensoriomotora Paralisis Area motora Arteria cerebral media y

contralateral de la
cara, brazosy
piernas.
Disfuncion

primaria, giro
precentral.

Area sensorial

sensorial sobre caraprimaria, giro

brazos y piernas.

postcentral.

anterior

Arteria cerebral media y
anterior

Lenguaje

Afasia de Broca

Giro frontal inferior
en el hemisferio
dominante.

Afasia de Wernicke Giro superior

temporal en el
hemisferio
dominante.

Arteria cerebral media.

Arteria cerebral media.

Percepcion visual

Integracion visual, Lébulo parieto-

neglect y agnosia
visual.

Apraxia
constructiva,

occipital del
hemisferio no
dominante.
Lébulo parietal del
hemisferio no

apraxia del vestirse. dominante.

Sindrome de

Giro angular del

Gerstmann (agrafia, hemisferio

acalculia, alexia,
agnosia en los
dedos y confusion
izg-der.

dominante.

Arteria cerebral media.

Arteria cerebral media.

Arteria cerebral media.

Movimiento

Apraxia ideomotora Temporal izquierdo,

y ideacional.

parietal y area
occipital.

Arteria cerebral media y
posterior.
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Memoria Problemas de Hipocampo, I6bulo  Arteria cerebral medial,
memoria a cortoy temporal medial, posterior, coroidea
largo plazo. I6bulo frontal, base anterior y arteria

del cerebro y tAlamo comunicante posterior.
medial.
Problemas en Lébulo frontal Arteria cerebral anterior.

memoria de trabajo dorsolateral.

Funciones Problemas en el Lébulo frontal Arteria cerebral media.
ejecutivas mantenimientoy  dorsolateral

planificacion de

conductas,

resolucion de

problemas,

autoevaluacion y

habilidad de

modificar la

conducta.

Problemas de Orbitofrontal Arteria cerebral anterior

inhibicién y
regulacion
emocional.

Akinesia, Ganglios basales, Arteria coroidea anterior
bradicinesia y putamen, globo y arteria cerebral media.

diskinesia palido, nucleo
caudado y amigdala.

Junqué y Barroso (1995) hacen una distincion eribe problemas
neuropsicoldgicos debidos a la isquemia y los deballa hemorragia. En la isquemia
subdivide las secuelas segun los territorios vasesilafectados (tabla 7).

En el accidente cerebrovascular isquémico se peodyan cantidad de
destruccion de la sustancia gris, en cambio, dretaorragia cerebral la afectacion es
basicamente subcortical, como son los nucleossydsela base y la sustancia blanca.
Lo que da lugar a déficit de desconexion, ya qumtsgrumpen los circuitos cortico-
corticales y cortico-subcorticales. Al estar indalet sustancia gris cortical, y por tanto,
los cuerpos neuronales, se pueden establecer nwéeo#tos y restituir parcial o
totalmente la funcion. Desde el punto de vista alesupervivencia, las hemorragias
tienen peor prondstico que los infartos, pero daci@ a la recuperacion del déficit
neuropsicolégico focal, tiene mejor prondstico hemorragias (Junqué y Barroso,
1995).

Pero, ademas de la destruccion de tejido antes ntadee las hemorragias

producen sintomas neuropsicologicos debidos atcefie la compresion de la sangre
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extravasada en el tejido circundante. Esta comjpress puede producir hasta tal punto
de que puede afectar al otro hemisferio y dar siasodel hemisferio contralateral. En

cuanto se desintegra el coagulo de sangre, estossis desaparecen.

Tabla 7. Alteraciones neuropsicolégicas de las isquemiagurselos territorios
vasculares afectados (Junqué y Barroso, 1995).

ARTERIA CEREBRAL ANTERIOR

— Cambios de personalidad y humor.
o Trastornos obsesivo-compulsivos
o Pseudopsicopatia.

— Trastorno atencional.

— Afasia motora transcortical.

— Sindrome de utilizacion.

— Sindrome de desconexion callosa.
0 Apraxia ideomotora unilateral izquierda
o Agrafia unilateral izquierda
o Sindrome de la mano ajena

ARTERIA CEREBRAL MEDIA I1IZQUIERDA
— Afasia de Broca.

— Afasia de Wernicke.

— Afasia de Conduccion.

— Afasia Nominal.

— El sindrome de Gerstmann.

— Alexia central o alexia con agrafia.

— Apraxia ideomotriz.

ARTERIA CEREBRAL MEDIA DERECHA
Heminegligencia izquierda.

Alexia, agrafia y acalculia espaciales.
Apraxias.

Alteraciones visoespaciales y visoperceptivas.

ARTERIA CEREBRAL POSTERIOR IZQUIERDA
— Afasia sensorial transcortical.

— Afasia Optica 0 anomia Optica.

— Alexia pura.

— Anomia cromatica.

— Alteraciones de la memoria verbal.

ARTERIA CEREBRAL POSTERIOR DERECHA
— Apraxia constructiva.
— Alteraciones visoespaciales y visoperceptivas

ARTERIA CEREBRAL POSTERIOR: AFECTACION BILATERAL
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— Agnosia visual.
— Acromatopsia.

INFARTOS EN LAS ZONAS LIMITROFES ENTRE LOS TERRITO®S
VASCULARES

— Afasia mixta transcortical

— Sindrome de Balint

Nos encontramos con dos conceptos que pretendewaalas deterioros
cognitivos causados por los ACV’s: la demencia wascy el deterioro cognitivo
vascular. En 1993 se publicaron los criterios diaginos para definir la demencia
vascular (Vascular Dementia VD), por el NINDS y AR (Association International
pour la Recherche et I'Enseignement en Neurosa@gn&oman, Sachdev, Royall,
Bullock, Orgogozo, Lopez-Pousa, Arizaga, Wallk004), que es uno de los mas
utilizados por su alta especificidad, pero tamtegisten los criterios del CIE-10 y el
DSM-1V, que son més globales. Estos criterios hagido a partir de los criterios de la
demencia tipo Alzheimer. La demencia vascular apetiun cuadro clinico especifico,
debido a que se trata de un sindrome bastantegéieo en cuanto a su etiologia y
fisiopatogenia. Segun Roman (2003), las caradtas$stson la preservacion de la
personalidad, la labilidad e incontinencia emodiorlas cuadros confusionales
nocturnos, la depresion y el deterioro cognitivtet@yéneo. La demencia vascular se
puede dividir en dos clases: la cortical (sighagrolégicos y neuropsicologicos focales
como la afasia, apraxia y agnosia) y la subcortjpatdida de memoria, depresion,
alteracion cognitiva moderada, apatia, trastorneslad marcha, signos frontales y
pseudobulbares). La demencia vascular es la segumda mas comun de demencia,
después de la Enfermedad de Alzheimer (EA) (Ro2202).

Segun la clasificacion de la demencia vascular 8#NDS-AIREN
(Erkinjuntti, Roman, Gauthier, Felman & Rockwoo®02) existen diferentes tipos de
demencia. La demencia multiinfarto o post-ictusydibse muestran multiples infartos
corticales, dando lugar un déficit cognitivo caaticomo afasia, apraxia o agnosia. La
demencia por infarto Unico en un area estratégiea ¢ caracteriza por un infarto
pequefio pero localizado en regiones especificasetebro como el talamo, cerebro
anterior basal o caudado, y sus manifestacionescati pueden variar segun la
localizacion de las lesiones (cortical vs. Subcal}j donde se pueden dar lugar

deterioros en memoria y funcion ejecutiva, fluctaaes en la conciencia y cambios
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conductuales (apatia, ausencia de espontaneidadgveracion). La demencia vascular
isquémica subcortical donde se incluyen principatmda demencia por pequefios
vasos Yy la demencia por hipoperfusion, dando lagana lesion focal y difusa de la
sustancia blanca, que suelen aparecer en el oirptgfrontal subcortical, llegando a
producir déficit en la funcién ejecutiva (Priceffdsson, Merino, Heilman, & Libon,
2005; Yuspeh, Vanderplog, Crowel & Mullan, 2002)a ldemencia mixta esta
compuesta por una combinacion de la EA y lesionedyzidas por un ACV. También
existen otros tipos de demencia como la hemorragacdemencia por enfermedad de
pequefios vasos (infartos lacunares multiples, ef@ad de Binsgwanger, CADASIL),
la demencia por hipoperfusion y la demencia parsotnecanismos vasculares.

Los autores Bowler y Hachinsky (2002), exponenagsmentos en contra de
la utilizacion del término demencia vascular y pdam la utilizacion mas adecuada del
término deterioro cognitivo vascular (DCV). El pemargumento se refiere a que la
demencia vascular esta basada en los criteriosm@itigos de la Enfermedad de
Alzheimer (EA), y por lo tanto, requiere como aiibela pérdida de memoria. El
segundo argumento implica que para el diagnostatdrdstorno se requiere, ademas
del deterioro en memoria, que estén afectadas donésofunciones cognitivas, lo que
complica la identificacion de casos con deteriod@seves. Estos autores defienden el
término de DCV porque engloba todos los casos derideo cognitivo de origen
vascular y donde no es necesario cumplir los @w#ete demencia. Todavia no se han
desarrollado criterios diagnésticos especificosa pdefinir el DCV (Bowler, 2005).
Stephan, Matthews, Khaw, Dufouil & Brayne (2009%imen el DCV como el dafio
cognitivo debido a causas vasculares que abaracke detadios iniciales de deterioro
cognitivo hasta la demencia vascular. Por |o taaborda un grupo mayor de pacientes
sobre los cuales intervenir de forma preventivarggéutica. Existen factores de riesgo
gue incrementan la probabilidad de padecer detedognitivo 0 demencia como son la
hipertension arterial, colesterol, diabetes o enéslades cardiacas (Erkinjuntti, 2007)
y también la obesidad y ser fumador (Reitz, Ludsi& Mayeux, 2008).

Dentro de las hemorragias nos encomsacon las hemorragias subaracnoideas,
por lo tanto, en el siguiente punto comentaremas dafios neuropsicologicos

especificos de esta hemorragia.
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2.3. ALTERACIONES NEUROPSICOLOGICAS DE LA
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA .

Los deterioros cognitivos mas citados en los ddgcdespués de sufrir una HSA
son los problemas en memoria, sobre todo verdato ta corto como a largo plazo, en
atencion, en concentracién, en flexibilidad mergallenguaje, en procesamiento de la

informacion y en velocidad cognitiva (Tabla 8).

Tabla 8. Algunos de los estudios sobre alteraciones nsigolggicas en hemorragias

subaracnoideas

Pruebas cognitivas con

deterioro en HSA Estudios

Funcién Cognitiva

Berry, Jones, West y Brown,
1997; Hutter y Gilsbach, 1993}
Hutter y Gilsbach, 1996; Hutte
Kreitschmann-Andermahr y
Gilsbach, 1998; Hutter,

Face Recognition, Word | Kreitschmann-Andermahr,
Recognition, WMS-R visuaMayfrank, Rohde, Spetzger y
Calev Recall, Calev Gilsbach, 1999; Powell,
Recognition, Subjective | Kitchen, Heslin y Greenwood,
memory, IST Memory 2002; Ogden, Mee y Henning
Scale, Benton Test, Prose| 1993; Ogden, Utley y Mee,
Recall inmediate and 1997; Romner, Sonesson,

=

Memoria delayed, digit span, paired Ljunggren, Brandt, Saveland y
word associates, Graham- Holtas, 1989; Hutter y
Kendall Memory for DesighGilsbach, 1995; Hutter,
Test, Wechsler Memory | Gilsbach y Kreitschmann, 1995;
Scale (WMS), Rey CompleKreiter, Copeland, Bernardi,
Figure Test, California Bates, Peery, Claassen, Du,
Verbal Learning Test, Stern, Connolly y Mayer, 2002;
Mayer, Kreiter, Copeland,
Bernardini, Bates, Peery,
Claassen y Connolly, 2002;
Bjeljak, Keller, Regard y
Yonekawa, 2002;
Bjeljak et al,, 2002; Hutter y
Atencion Zimmermann testing Gilsbach, 1996; Huttest al,
battery, d2 1998; Hutteret al, 1999;

Romneret al, 1989;

Semejanzas (WAIS-III),
Winconsin Card Sorting
Test fluencia verbal

(animales)Trail Making

Tidswell, Dias, Sagar, Mayes y
Battersby, 1995; Kreitezt al,
2002;

Funcion ejecutiva
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Test
Token Test, COWAT Hutter y Gilsbach, 1996;
Lenguaje (Controlled Oral Word Kreiteret al, 2002; Bjeljaket

Test), Boston Naming Testal., 2002;
Procesaryyento de la Wlener. . Hutter y Gilsbach, 1993;
informacion Determinationsgerat

Pero no todos los estudios concuerdan con estokass. McKenna, Willison,
Phil, Lowe y Neil-Dwyer (1989) estudiaron a paténque habian sufrido una HSA y
los compararon con un grupo control compuesto peoieptes que habian sufrido un
infarto de miocardio. Los resultados a los quedlegs que no habia diferencias
cognitivas entre los dos grupos y que la HSA ntudar a déficit cognitivos.

Muchos de los estudios se ponen de acuerdo enagenerhoria es la funciéon
cognitiva que con mayor frecuencia se ve afectadpubs de una HSA. Ya en 1989,
Richardson realizo un estudio con 76 pacientesvabedos todos quirirgicamente y los
compard con un grupo control de sujetos sanos. éeigjlizé una prueba de memoria
verbal no estandarizada ni baremada, los resultadssraron que los pacientes tienen
una peor ejecucion en memoria verbal que el grigpoodtroles sanos. En otro estudio
del mismo afio (Romneat al, 1989), afirmaron que el 90% de los 20 pacientas
una HSA mostraron deterioro en memoria, tanto Vextx@o visual. Una muestra mas
grande utilizaron Vilkki, Holst, Ohman, Servo y Bleanen (1989), que evaluaron a 96
pacientes, donde también se demostré alteracianés memoria. Hutter y Gilsbach
(1993), encontraron que en su muestra de 31 pasiecin HSA, un 53% tenia
problemas a corto plazo y un 21% a largo plazessalmeses de sufrir la hemorragia.
Estos mismos autores (Hutter y Gilsbach, 1995) afigs después realizaron otro
estudio con 58 pacientes, donde llegaron a la ueitei que estaba afectada la memoria
a corto plazo y la memoria a largo plazo; lo queade con otro estudio suyo posterior
(Hutter y Gilsbach, 1996). Kreitet al.(2002) llegaron también a la misma conclusion
en un estudio bastante completo, donde mostrarerlagupacientes después de sufrir
una HSA presentaban una ejecucion peor en la naaglerios test, pero sobre todo en
memoria verbal. En el mismo afio, estos mismos esitor(Mayeret al, 2002)
publicaron otro estudio con la misma muestra (148emtes) y concluyeron que las
funciones cognitivas mas afectadas son la memeribal y la funcion motora y las

menos afectadas la funcion ejecutiva, funcién \@spacial y la memoria visual.
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Powell, Kitchen, Heslin y Greenwood (2002) sefalague el 30% de su muestra
presenta problemas graves en memoria a corto ¢ fdago.

Pero ademas de la memoria, hay algunos estudiosajfisdan la afectacion de
otras funciones cognitivas. En algunas de estasidnes no hay mucho acuerdo y
aparecen afectadas en algunas investigaciones otras no. Romneet al. (1989)
sefialaron que, ademas de la memoria, estabanodatiers la formacion de conceptos,
la velocidad perceptiva, el procesamiento de larméacion, la flexibilidad y la
atencion. En cambio, Richardson (1991) llega aoleclusion de que las pruebas mas
afectadas son las de informacion, vocabulario,nfliee de animales, fluencia de
ciudades, reconocimiento de caras, denominaciéabgtos y recuerdo libre a largo
plazo. Ogden, Mee y Henning (1993) concluyeron btpge dafios cognitivos mas
frecuentes son la construccion visuoespacial, lenoni@, la flexibilidad mental y la
velocidad psicomotora. Hutter y Gilsbach (1993krmads de la memoria, los problemas
en el procesamiento de la informacion y la capacia encontrar la palabra. Hutter,
Gilsbach y Kreitschmann (1995) afirman que el 428clas pacientes tienen déficit
cognitivos, sobre todo, en tareas de tiempo deci@ay memoria visual a corto plazo,
pero también, en memoria verbal a largo plazo, ewstnacion y lenguaje. Stabell y
Magnaes (1997) mostraron que el 44 % de los pasdi@nen deterioro en 3 0 mas test
cognitivos a los cuatro meses, sefialando que hayejatucion peor en velocidad
psicomotora, el TMT y en recuerdo inmediato verpalisual. En la revision de Hutter
et al. (1999) acordaron que las funciones cognitivas afiéstadas son la memoria, la
atencion, la concentracion, la velocidad menta fldxibilidad. Bjeljak, Keller, Regard
y Yonekawa (2002) sefalan que 74% de los paciepesentan deterioro
neuropsicolégico en al menos una funcidn cognitd@de las mas afectadas son la
memoria a corto plazo, la atencion, la concentrgcla velocidad cognitiva y la
flexibilidad. Saciri y Kos (2002) concluyen que3#,2% de los pacientes presentan un
deterioro cognitivo grave y los mas frecuenteslaomemoria y la atencién. En otro
articulo (Jarvis y Talbot, 2004) sefialaron quedéfcit cognitivos después de una
HSA son los problemas de memoria, dificultades encentracion, problemas en
planificacién y organizacion y dificultades en leet Por ultimo, en el 2006 se realizd
un estudio (Cheng, Shi y Zhou, 2006) en China dawdduaron a 37 pacientes antes
de ser intervenidos, con los resultados de qu®%l de la muestra presentaba déficit

cognitivo, sobre todo en reproduccion visual, fltianverbal y funcidn cognitiva. La
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explicacion de este porcentaje tan alto puede @eup la evaluacion se ha realizado
muy cercana a la hemorragia y que el paciente@ageeatra en una fase aguda.

Estas discrepancias en los diversos estudios siepukeber a diversas variables
como pueden ser los distintas pruebas que utijzsa valorar el déficit cognitivo. La
mayoria utilizan una gran bateria neuropsicolégiegpruebas conocidas. En cambio
otros, como en el estudio de Ogden, Utley y Me&@T)litilizaron un entrevista
telefonica (TICS,Telephone Interview for Cognition Statysara valorar entre otras
variables, los problemas de memoria. Mostraron €u#1% de los pacientes decian
tener problemas de memoria que no eran propios ddad. En un estudio mas reciente
(King, DiLuna, Cicchetti, Tsevat y Roberts, 2006)comprueba la sensibilidad de esta
prueba comparandola con el MMSHIifi-Mental State Examinatign llegando a la
conclusion que TICS infravalora los dafios cogngju@sultando poco sensible y con
poco valor predictivo. En otro estudio (Festlal, 1999), solo utilizaron dos pruebas
cognitivas que fueron el TMT vy los digitos inversbgs resultados mostraron que hay
un 73% de deteriorados en el TMT y el 25% en IggaH inversos.

Otra de las variables que pueden afectar es el mtonte |la evaluacion. La
mayoria de los estudios indican que hay una reaajder cognitiva relacionado con el
paso del tiempo después de haber sufrido una HgAdBet al, 2002; Ogderet al,
1993; Powellet al, 2002; Powell, Kitchen, Heslin y Greenwood, 20@4¢hardson,
1989; Richardson, 1991; Samatal, 2007; Stabell y Magnaes, 1997).

Hay algunos estudios que realizan la primera evaloamuy cercana a la
hemorragia, donde el paciente todavia se encuesriraun estado agudo de la
enfermedad. Richardson publicé dos trabajos (Ritdwar, 1989 y Richardson, 1991)
donde realiz6 dos evaluaciones: a las 6 semanaty @ meses. A los 6 meses se
produjo una mejora en casi todas las pruebas astnaidas, aunque siguen estando
deterioradas la fluencia verbal, denominacion detob y recuerdo libre a largo plazo.
Las conclusiones a las que llega Richardson esebugficit neuropsicolégico mas
duradero en este tipo de pacientes es la difitudta recuperar palabras. En 1993,
Ogdenet al, publicaron un estudio muy completo con pacieqtesfueron evaluados
a las 6 semanas y a los 12 meses. En la segunda@ga se muestra una mejora. Los
déficit en memoria verbal se redujeron en un 80%gambio, en la memoria no verbal
los déficit eran mas persistentes y duraderos. if@amtoncluyo que los pacientes con

mayor edad recuperan menos que los pacientes gvene
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Otros estudios han pospuesto la primera evaludeasta mas tarde (3 o 4
meses) para evaluar los déficit cognitivos que poesdr mas duraderos y crénicos. Por
ejemplo, Stabell y Magnaes (1997) evaluaron a lameses y a los 12 meses. Se
produce una mejora a los 12 meses en todas las éogmitivas, excepto para el
recuerdo demorado de la memoria visual. Bjedjakl. (2002) evaluaron a los 3 meses
y al afio de sufrir la HSA. A los 12 meses se olisarma mejora en el plano
neuropsicolégico, el 30% de los pacientes con ongstico favorable mostré ausencia
de alteraciones cognitivas. También encontraronlasigpersonas mayores de 60 afios
estdn mas afectados en la segunda evaluacioneleajncide con los resultados de
Ogdenet al. (1993). Powelkt al. (2002) evalud a los pacientes a los 3 meses § 4 lo
meses y encontré igualmente una mejora en la sagevaluacion, aunque persistian
los déficit en memoria a corto y largo plazo. En estudio mas reciente (Haug,
Sorteberg, Sorteberg, Lindegaard, Lundar y FirZ#y7), llegan a la conclusion que la
recuperacion del dafio cognitivo después de una etSheterogénea, es decir, que las
distintas funciones cognitivas siguen cursos depe@cion distintas. Estos autores
afirman que la memoria verbal necesita de un pernds largo de recuperacion, hasta
al menos 6 meses después de la HSA. En este estitiiian pruebas paralelas para
evitar el efecto aprendizaje de las pruebas. Seglican todos estos estudios, se puede
producir una recuperacion de las alteraciones tiggaicon el tiempo, pero no son
totales y también dependen de la funcidn cognitiva.

Todos los estudios comentados anteriormente saenhan seguimiento como
maximo hasta los 12 meses, pero hay que pregursiagsa recuperacion sigue adelante
o tienen una duracién limitada. Powell al. (2004) hacen un seguimiento a los 18
meses de la muestra de pacientes antes comentadeall(& al, 2002) y encuentra que
hay un mejora respecto a los 9 meses, aunque tpeusidéficit en memoria. En este
estudio se utilizan muy pocos test cognitivos ytitiza formas paralelas. Cuando se
hacen varias evaluaciones hay que tener en cuérgtecto del aprendizaje de las
pruebas, que pueden dar lugar a una mejora emidggriones. En el estudio de Samra
et al. (2007) realizaron 3 evaluaciones (3, 6 y 15 meges)rigieron el efecto practico
de las pruebas aplicando un método estadisticcouige el efecto basandose en un
grupo control evaluado en las mismas condiciones. i®sultado muestran que se
produce una reduccién del deterioro cognitivo efosolos pacientes a los 3, 6 y 15

meses, de un 36%, 26% y un 23% respectivamente.
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Maurice-Williams, Willison y Hatfield (1991) reabron un estudio prospectivo
con 27 pacientes. Lo innovador de este estudiaesgalud los pacientes un dia antes
de la intervencion quirargica, en el momento di glun afio después con unas pruebas
paralelas. Los resultados mostraron que no hafdeencias cognitivas significativas
entre el momento pre-operatorio y pos-operatoria.afio después, si se encuentran
mejoras en dos test comparado con el momento meimpio. En un estudio mas
reciente (Mocccet al, 2006) llegaron a la conclusion que los pacientes HSA de
peor grado neuroldgico (Hunt&Hess de 4 o 5) tiemea mejora cognitiva a largo
plazo. La prueba utilizada fue la entrevista telefa TICS, y mostraron que del alta a
los 3 meses se mididé una mejora del 91% y de hasses al afio una mejora del 82%.

Aparte del momento de la evaluacion y de las psebdizadas, hay estudios
qgue nos llaman la atencion sobre otras variablescas que pueden interferir en el
rendimiento cognitivo posterior. Uno de los temagi@iados es el efecto diferencial
entre la cirugia temprana (cirugia aplicada emptamseras 72 horas después de la HSA)
y la cirugia tardia. En el estudio de Desaetisl. (1989) concluyeron que la cirugia
tardia tiene una influencia negativa en el rendmoiecognitivo. En cambio, Satzger,
Niedermeier, Schonberger, Engel y Beck (1995) s&laaron 22 pacientes que fueron
intervenidos  quirdrgicamente antes de los 3 digs22 pacientes que fueron
intervenidos quirdrgicamente por lo menos 14 d&aspués de la HSA. Otro estudio de
De Santiset al. (1998) arroja otros resultados, esta vez mas aiogplRealizaron un
estudio con 148 pacientes: 56 de ellos fueronvatedos quirargicamente en los 3
primeros dias, 44 entre los 4 y 10 dias y 48 fuertarvenidos mas de 10 dias después
de la HSA. Los resultados mostraron que los péeseintervenidos después de 10 dias
tienen mas déficit cognitivo que los que fueronrages antes. No se encontraron
diferencias entre los pacientes que fueron intétesnantes de los 3 dias y los que
fueron intervenidos entre 4 y 10 dias después.

Otra de las variables que ha sido estudiada deeirtratamiento quirdrgico es
la duracién del clipaje temporal. Hutter y Gilshg&996) afirman que la duracion del
clipaje temporal durante la cirugia se relacionaba un empeoramiento cognitivo
posterior. En cambio, Berry, Jones, West y BroWd97), afirman lo contrario, que el
clipaje temporal no influye en el rendimiento cdyoi. En el estudio de Romnet al.
(1989) encontraron que el tamafio del clip correlzddba con el deterioro

neuropsicolégico. En un estudio mas reciente (Akgual, 2005) comprobaron el
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efecto del clipaje temporal en una arteria congcr@tala arteria comunicante anterior.
Compararon 22 pacientes a los que se les tuvogiearaun clipaje temporal durante la
cirugia con 18 pacientes que no se le aplico phditemporal. Los resultados que
arrojaron fueron que el deterioro cognitivo fue npéssistente en el grupo donde se
aplico el clipaje temporal, sobre todo, en los @ates que estuvieron clipados mas de 9
minutos. Solo utilizaron una prueba neuropsicol@gjaoe mide funciones frontales, el
Wisconsin Card Sorting Te@WCST).

Aparte de las variables quirurgicas, hay otrasabdes que se pueden tener en
cuenta que dependen directamente de la hemorragia. hora del ingreso de una
persona que ha sufrido una HSA, se valora su estadmlogico con dos escalas, la
WFNS World Federation Neurosurgeons SgaleHunt&Hess. Ademas, se valora la
severidad de la hemorragia con la escala de Fislravés de las imagenes de la TAC.
Hay algunos trabajos que han intentado relaciostseindices con el rendimiento
cognitivo, pero tampoco han encontrado unos refadtaonsistentes. Romnet al.
(1989) encontré que no habia correlaciones entseVaridad de la hemorragia y los
deterioros cognitivos posteriores. Resultados anesl encontré también Satzgral.
(1995) y Berryet al. (1997). En cambio, Ogdegt al. (1993) afirma que una puntuacion
peor en las escalas neurolégicas en el momentingedso esta relacionado con un
rendimiento cognitivo peor y que el mejor predices el estado neurologico en el
momento del alta. Hutter, Kreitschmann-Andermafilgbach (1998) establecen como
mejor predictor la severidad de la hemorragia, deala de Fisher, aunque también
interviene el Hunt&Hess y la presencia de hidrde@ef®e Santiet al. (1998) resaltan
la importancia de la escala de Hunt & Hess y afirmgae existe una relacion entre la
edad y el nivel educativo con un deterioro cogaitiesfavorable.

En el 2002, se realiz6 un estudio con el objetigocdntrolar estas variables
(Kreiter et al, 2002). La muestra estaba compuesta por 113 pesigue habian
sufrido una HSA que fueron evaluados a los 3 mésespacientes fueron intervenidos
por los dos métodos de tratamiento existentesbjetivo era averiguar los factores de
riesgo que pueden afectar al rendimiento cognithes variables que tomaron en
cuenta fueron: las condiciones clinicas (Hunt&He€&(S), la severidad de la
hemorragia, presencia de hidrocefalia, presenciagqieemia y edema y localizacién del
aneurisma. Los analisis univariados muestran guedcientes con peores puntuaciones

son los de mayor edad (mayores de 50 afios), caiveheducativo mas bajo (menores
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de 12 afios), que no hablaran ingles y no eran ddari! grado clinico al ingreso esta
relacionado con peores puntuaciones en test dkgerieia global y en 5 de las 7

funciones cognitivas medidas. Controlando las Béesmdemograficas de edad y nivel
educativo, resulta que los factores que estan adagicon un deterioro cognitivo peor
fueron los que presentaban un edema cerebral gyolnalinfarto en el lado izquierdo,

pero también un grado Hunt&Hess mayor de 2.

Mas recientemente, Orbo, Waterloo, Egge, Isaksegebrigtsen, Romner,
(2008) realizaron un estudio donde cogieron vaf@msores predictivos para indagar
cudles de ellos podrian influir en el rendimientgnitivo. Las variables estudiadas
fueron el grado Fisher, Hunt&Hess, localizacién @eleurisma, edad, género y
escolaridad en 44 pacientes un afos después de BEA y ser intervenidos
quirdrgicamente. Los resultados mostraron que érecde el grado Fisher, es decir, la
intensidad de la hemorragia, es capaz de predesstalo neuropsicologico al afio, con
lo que, a mayor volumen de sangre en el espaciaracioidea, mayores déficit
cognitivos posteriores. También concluyeron queaptetde los 50 afios el rendimiento
cognitivo es mejor y que las funciones cognitivassmafectadas son la memoria y la
funcion ejecutiva.

Llegado a estos resultados habia que plantearss giersonas con un grado
neurologico o clinico favorable o bueno preseudgterioro neuropsicologico o solo los
pacientes con complicaciones o con una hemorragsgms®avera presentan estos déficit.
Este es el objetivo de algunos estudios. De Sen#k(1989) afirma que el 31% de los
pacientes con un aparente pronéstico clinico fdbleranedido con el GOS, muestran
déficit neuropsicolégico en dos o mas areas cogdti A resultados similares llegd
Hutter y Gilsbach (1993), cuyos pacientes, aunetedo un grado de GOS de 1, no
estan exentos de padecer déficit cognitivos. Erba@arhay un estudio que no coincide
con los anteriores (Germamt al, 1997). El objetivo de este estudio fue compaaar |
secuelas neuropsicoldgicas de los pacientes comi8Aacon un buen prondstico con
un grupo control sano. Los criterios de exclusiaerén muy rigidos y fueron los
siguientes: edad menor de 18 y mayor de 60, Huns&Hheayor de 2, Fisher mayor de
2, tener mas de un aneurisma, haber sido operadogjcamente después de 72 horas
(cirugia tardia), haber sufrido vasospasmo, rotdeh aneurisma intraoperatorio,
complicaciones post-operatorias, hipertension, soeafermedades médicas serias,

hidrocefalia u otro sindrome mental, tener meno$ d@é€os de escolaridad y un GOS
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mayor de 1 en el momento del alta. Evaluaron urem grantidad de funciones
cognitivas con test conocidos. Los resultados ramstr que no habia diferencias
significativas en los dos grupos, por tanto, al a@osufrir un HSA y haber sido
intervenido de cirugia precoz sin complicacion alguno se presentaron déficit
cognitivos.

Otros estudios se han dedicado a investigar aspews aislados de este grupo
de pacientes. Como es el caso de @skil. (2000) investigaron si la concentracién de
neuropéptidos en el fluido cerebroespinal estacimtada con las alteraciones
cognitivas en pacientes con buen prondstico cligio® han sufrido un HSA debido a
un aneurisma. La muestra estaba compuesta paaclénpes. Los resultados muestran
que hay relacion entre mayores cantidades de tesopeptidos (endorfinas, factor
corticotropinas y péptidos delta inducidos pori®)e y pacientes con alteraciones
cognitivas con un HSA. Morris, Wilson, Dunn y Nic¢2004) realizaron un estudio
para estudiar la relacidon que puede tener la agmiiteina E y el deterioro cognitivo en
pacientes con HSA. El alelo E4 esta asociado aeonqurso clinico en estos pacientes.
La evaluacion se realiz6 a los 16 meses y evatuamemoria verbal y visual,
procesamiento de la informacion, atencién y fun@j@cutiva. Los resultados muestran
gue no hay asociacion significativa entre la preiseme este alelo y el deterioro
cognitivo debido a la HSA. En cambio, hay dos dssidjue demuestran todo lo
contrario. El estudio de Lantermea al. (2005) midieron el MMSE en 101 pacientes y
llegaron a la conclusién que los portadores deloalet padecen de mas déficits
neurolégicos isquémicos que afectan negativamdntenaimiento cognitivo y a la
recuperacion de este dafio neuroldgico isquémicairEestudio mas reciente (Louko,
Vikki y Niskakangas, 2006) compararon dos grupos paeientes: 19 pacientes
portadores del alelo E4 y 27 no portadores de lege &ealizaron dos evaluaciones: la
primera de 1 a 4,5 afios y la segunda de 12 a &5 déspués de la HSA. Las
conclusiones a las que llegaron fueron que loseptes con la presencia del alelo E4
poseen un mayor riesgo de padecer deterioro cegratiargo plazo que los pacientes
que no lo tengan. Nozaki, Sakai, Oishi, Nishizaw&lgmba (2002) realizaron un
estudio con el objetivo de averiguar si hay relacéitre los déficit cognitivos en
pacientes con HSA y un déficit colinérgico. La st estaba compuesta por 17
pacientes intervenidos quirdrgicamente de una H®Aodgen aneurismatica, que

fueron divididos en dos grupos segun su puntua@anel Mini Mental State
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Examination(MMSE). Un grupo con los pacientes con una purndmaigual o superior

a 28 y otro con una puntuacion igual o inferior @ EI MMSE fue administrado
alrededor de 5 afos después de la HSA. Los ressltadstraron que en los pacientes
con puntuaciones menores en el MMSE tienen uneaei® colinérgica, similar a la
gue tienen los pacientes de alzheimer. Aunque emstudio mas reciente, llegan a
conclusiones totalmente contrarias (Woeg al, 2009), afirmando que no existe
ninguna relacion entre los déficit colinérgicosl yleterioro cognitivo. En el estudio de
Naidech et al. (2005) demostraron que a mayor administracion etetbina para
controlar la epilepsia, se da lugar a mayor dateognitivo.

Otro aspecto, estudiado recientemente, es la iegifin de padecer fiebre
(superior a 38,3°C) en los diez primeros dias ddarddSA (Fernandez, Schmidt,
Claassen, Pavlicova, Huddleston, Kreiter, OstapitgvKowalski, Parra, Connolly y
Mayer, 2007). Estos autores llegaron a la conalusjde la aparicion de fiebre esta
asociado a una mayor mortalidad y dafo cognitivo.

Hay estudios que se han dedicado a investigarf& dauronal asociado a esos
déficit. Algunos no han encontrado correlaciongsegos dafios en el tejido neuronal y
los déficit cognitivos mostrados en una RMN (Roneteal, 1989; Bendeét al, 2006)

o por un SPECT (Berrgt al, 1997; Saveland, Uski, Sjojolm, Sonesson y Brah@g;
Tooth et al, 2000; Eggeet al, 2005). Ya en 1989, Richardson sugiere que logitléf
cognitivos debidos a la HSA se pueden deber a iia derebral difuso. Ademas, Vilkki
et al. (1989) realizaron un estudio con 96 pacienteshaiéan sufrido una rotura de una
aneurisma en la parte anterior del poligono de iWyl tenian en la escala de
Hunt&Hess grados de | a lll. Todos han sido inteides quirdrgicamente. Un afio
después se realizd una evaluacion neuropsicolggisaa tomografia computarizada
(TC). Los resultados mostraron que, segun el TE€paxientes se podian clasificar de
dos maneras: unos segun la presencia o ausendaideerebral difuso y otro segun la
presencia 0 ausencia de infartos. Los resultadatranon que los pacientes que tenian
un dafio cerebral difuso presentaban problemasuatef, razonamiento categorial y
memoria. Los que tenian infartos en lado izquidesidan déficit en tareas verbales de
memoria y clasificaciébn de tareas, mientras quegos tenian infartos en el lado
derecho presentaban déficit en tareas visoconsiagctEstos déficit se ven agravados
si, ademas de tener muestras de un infarto, seeeiman muestras de un dafo cerebral

difuso. Los pacientes que no tenian infartos ennid@Straron puntuaciones similares
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gue el grupo control. Otros autores coinciden cstosresultados afirmando que la
HSA da lugar a un dafo cerebral difuso o inclusaaifio cortical difuso (Berrgt al,
1997) y que se ven agravados con otras complicesique son complicaciones
secundarias de la HSA. Esto mismo es lo que meeaafOgderet al. (1993). Sugieren
qgue los déficit cognitivos se deben a la HSA panisima, que causa un dafio difuso y
se produce un empeoramiento cuando se han preserdatgplicaciones (vasospasmo,
hidrocefalia o isquemia). Vilkki, Juvela, Siironellyonen, Varis y Porras (2004)
realizaron un estudio con el objetivo de averigsidos déficit debido a la HSA son
debido a lesiones difusas o por lesiones focales.conclusion a la que llegan los
autores es que no esta muy claro si los déficibitiogs debidos a una HSA sean por un
dafo difuso, ya que su estudio muestra que lositdépecifico dependen de un lugar
determinado del cerebro. Too#ht al. (2000) realizaron un estudio con 62 pacientes
intervenidos quirargicamente de un aneurisma desgeédufrir una HSA y un grupo de
controles sanos. Realizaron una evaluaciéon neuwalpgica y un SPECT un afio
después. Los autores sugieren que hay una releaide un rendimiento subcortical
reducido y la extension y severidad del déficitratgos, ademas de que hay un FSC
reducido en el talamo, a lo que se puede debedédisit cognitivos globales que
muestran estos pacientes. En un estudio mas redigggeet al, 2005), encontraron
gue el 606 de los pacientes mostraron sefiales de isquengdbSFPECT al afio de sufrir
la hemorragia y que estos dafios se correlacionatrama localizacion anatomica del
aneurisma. Otro estudio (Bendet al, 2006) encontrd relacion entre el deterioro
cognitivo y la pérdida del volumen temporomesiabpre todo, del hipocampo.
Demostraron que los pacientes que han sufrido uBA Henen la amigdala y el
hipocampo con menos volumen que los pacientes yamos a menor volumen de estas
estructuras, peor rendimiento cognitivo. El volundeh hipocampo correlaciona con la
memoria visual, atencion, flexibilidad mental, Halaides intelectuales y velocidad
psicomotora.

Con estos resultados en los distintos estudiosmpod deducir que la HSA da
lugar a alteraciones neuropsicolégicos y que seaggavados por distintas variables
clinicas, demograficas y quirdrgicas. Ademas, npoawerdo en los dafios que produce
la HSA. Segun comenta Hutter al. (1999) en su revision, algunos autores sefialan que
hay diferencias cognitivas segun la localizacidl aheurisma y otros autores sefialan

que los déficit se deben a un dafio cerebral difsbido a la gran cantidad de
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estudios dedicados a la evaluacién de las difeaenuduropsicoldgicas en las distintas
localizaciones de los aneurismas, sobre todo, eArtaria Comunicante Anterior
(ACoA), vamos a comentarlos en el siguiente subagardedicado especialmente a

este tema.

2.3.1. Alteraciones neuropsicoldgicas por localizaciénateturisma.

Son numerosos los estudios que se han dedicadsiughiee si hay diferencias en
las secuelas cognitivas causados por aneurismaadsg en distintas zonas. Hay
estudios que no han encontrado diferencias ergmdifierentes localizaciones (De Santis
et al, 1998; Desantiset al, 1989; Dombovy, Drew-Cates y Serdans, 1998; Hutter
Gilsbach, 1996; Richardson, 1989; Satzeal, 1995; Tisdwell, Dias, Sagar, Mayes y
Battersby, 1995; Tootlet al, 2000). Otros no coinciden con estos resultados. P
ejemplo, Barbarottoet al. (1989) encontraron diferencias pero debidas a la
especializacion hemisférica. Publicaron un estuplie pretendia averiguar los déficit
cognitivos de los pacientes operados de un anearterebral en la arteria cerebral
media y los de la arteria comunicante posterior,geparado. Dentro de los distintos
grupos diferenciaron entre lesiones en el hemesfequierdo y el derecho. Los
resultados mostraron que los pacientes con un iganeuren la ACM presentaban
diversos déficit neuropsicolégicos que coincidian el hemisferio cerebral afectado.
Asi, los pacientes operados de un aneurisma erCM kquierda diferian del grupo
control en pruebas verbales y los pacientes opsrddoun aneurisma en la ACM
derecha en pruebas espaciales. Los pacientes opatadin aneurisma en la ACoP en
el hemisferio izquierdo presentan un déficit ergleaje bastante grave, ya que el 17%
de esta muestra fue diagnosticado con afasia yidé&n memoria verbal pero
normalidad en memoria visual. En cambio, los pdesoperados de un aneurisma en
la AcoP derecha presentaban deterioro en la memistal pero mantenian intacta la
memoria verbal. Las conclusiones a las que lleganautores es que los pacientes
operados de un aneurisma en la ACM y ACoP presed#itit cognitivos que
coinciden con la especializacién hemisférica. Uidie si encontro diferencias, el de
Bjeljak et al. (2002) que afirma que los pacientes con un asm@arien la ACoA tiene
menos alteraciones cognitivas que en otras locatizas, seguido de la ACoP vy la

arteria carotida interna del lado derecho.
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2.3.1.1. Sindrome de la Arteria Comunicante Anterior
(ACOA).

Algunos estudios han hecho referencia a algunogsscds pacientes con una
rotura de un aneurisma en la ACoA que han mostuadoserie de sintomas que se ha
repetido en una pequefa cantidad de pacientes. desjanto de sintomas se ha
denominado “sindrome de la ACoA”. En 1988, Parkiang, Stanhope presentan un
caso de un hombre con una rotura de un aneurisnea 260A. Lo que pretenden es
estudiar los déficit de memoria en este sujeto mpararlos con el sindrome de
Korsakoff. El paciente con 42 afios, presentabaabodiciones, una laguna amnésica
de 15 meses después de la rotura del aneurisnideim@s de memoria y problemas en
motivacion y personalidad. La evaluacion se hizosa2 afios. Después de pasarle una
gran cantidad de pruebas de memoria, los autoresaaf que hay mucha similitud con
el sindrome de Korsakoff: sensibilidad a la intenfeia y déficit frontales. El paciente
mostraba déficit en aprendizaje y recuerdo libmaatado, pero no en reconocimiento.
La conclusién que llegan los autores es que estashe es similar al Sindrome de
Korsakoff pero con algunas diferencias.

Los tres sintomas caracteristicos de este sindsomés problemas de memoria,
confabulaciones y cambios de personalidad. No taopacientes que han sufrido una
rotura de un aneurisma en la ACoA desarrollan sstdrome. DelLuca y Schultheis
(2003) describen las secuelas de este sindromefupciones. Los problemas de
memoria son debidos a lesiones en el cerebro hasaiior, en sus conexiones con el
hipocampo o a ambos. El recuerdo inmediato estaosnatterado que el recuerdo
demorado y también esta afectada la memoria remégi.as confabulaciones se dan
unidas a problemas en funcion ejecutiva y que berda dafios en el I6bulo frontal y al
cerebro basal anterior. La funcién ejecutiva safeetada por una flexibilidad reducida,
pobre formacion de conceptos y problemas en lafacion. La inteligencia general
esta intacta. La atencion y concentracion estaativamente intactas, asi como las
habilidades visuo-espaciales y el lenguaje. Losbhi@snde personalidad se pueden dar
en dos direcciones: apaticos/desmotivados o désilus/agresivos, que dependen de

lesiones en el I6bulo frontal.
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En el estudio de DelLuca y Diamond (1995) afirmae lps problemas graves de
memoria se deben a una lesién isquémica en elroebaisal anterior y los cambios de
personalidad a una disfuncion del I6bulo fronedpecialmente de la zona basal-
medial. Por tanto, sefialan que para que se prodizdeome descrito se tienen que dar
necesariamente lesiones en las dos zonas citadakcerebro basal anterior y el I6bulo
frontal.

Segun Junqué y Barroso (1995), cuando se produceotura de un aneurisma en
la ACOA o arteria cerebral anterior se producearint en dos territorios: en el cerebro
basal anterior, que forma un conjunto de nucleaegmparamedianos bilaterales, y el
cortex orbital posterior, una region paralimbicél cerebro basal anterior incluye el
nacleo acumbens, nucleo septal, el hipocampo antéoss nucleos basales de Meynert
y el cortex prefrontal basal y constituye la pnyadifuente de inervacion colinérgica al
cortex (Junqué y Barroso, 1995). La lesién de estaa interrumpe la conexion
bidirreccional de la amigdala con el hipocampan&vacion cortical de la acetilcolina
que proviene de los nudcleos basales de Meyners wikiemas de proyeccion de las
monoaminas que atraviesan esta zona en direccairtax. Los sintomas después de
la lesion son problemas de memoria y confabulasione

Aunque hay algunos estudios que no reconocen ebtaencias entre las
distintas localizaciones, afirmando que no existe patron de sintomas especial
(Laiacona et al, 1989). Ademas, hay un estudio (Barba, BoissetoRemeo y
Bachoud-Levi, 1997) que presenta un caso de uem&cque muestra confabulaciones
y problemas graves de memoria y funcidn ejecutivarepaciente con un aneurisma en
la ACoP, sin dafios en el I16bulo frontal.

En resumen, hay un grupo de pacientes que coincitertiertos sintomas
(confabulacién y cambio de personalidad) y que mnaesuna intensificacion de los
déficit en el plano cognitivo (problemas en memporidlgunos estudios indican que
cuando se produce la rotura de un aneurisma enCl@AAse produce lesion en el
cerebro basal anterior y posiblemente también lelilé frontal. En las HSA no se
encontré ningun dafio localizado, en cambio, en tgtede pacientes se ha hecho

referencia a un dafio cerebral muy localizado.
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2.3.2. Secuelas neuropsicolégicas debidas al tratamiatgo los

aneurismas

Desde hace muchos afios el tratamiento de eleceidoscaneurismas ha sido el
tratamiento quirargico. Este tratamiento ha supuesia reduccién importante en la
mortalidad y morbilidad de la HSA. Pero a pesarlake nuevos avances como la
introduccion del microscopio, la cirugia temprates unidades especializadas, la
utilizaciéon de Nimodipino, el manejo de las comationes pre y pos-operatorias y la
aplicacion de farmacos antiisquémicos, se ha deatmsque hay una gran cantidad de
pacientes que muestran déficit neuropsicolégic@sngcionales, aln presentando un
estado neurolégico bueno (Huttet al, 1999). En 1991 se introduce un nuevo
tratamiento menos invasivo con un abordaje totalenadiferente, el tratamiento
endovascular, que revolucioné el panorama existehtdiferencia de la cirugia, el
tratamiento endovascular no requiere de una cramgat En este punto, vamos a
comentar si hay diferencias en el plano cognitivineeestos dos tratamientos.

El estudio mas importante que se ha realizado andlulos dos tratamientos de
los aneurismas es el ISATnh{ernacional Subaracnoid Aneurysm TjigMolyneux, et
al., ISAT Collaborative Grou002). El estudio se realizé en varios centroEut®pa
y América, un total de 43 centros, y contaron coa muestra de 2143 pacientes, de los
que finalmente 801 fueron asignados aleatoriamentesometerse al tratamiento
endovascular y 793 al tratamiento quirdrgico. Eprigher estudio con una muestra tan
amplia y con una asignacion aleatoria. Los resoftaciciales muestran que el riesgo de
muerte o de sufrir alguna invalidez es mayor erplsentes tratados quirdrgicamente
que los que fueron sometidos a la embolizacion wssple un afio. Este impactante
dato, demuestra que el tratamiento endovasculae tieenos complicaciones que el
quirargico y que los pacientes tienen més proltll de supervivencia y mas
independencia. Hasta el momento no se han publicalhs los datos de este estudio.
En el 2005, volvieron a publicar algunos datos (WMelix, Kerr, Yu, Clarke, Sneade,
Yarnold, Sandercock, for thénternational Subarachnoid Aneurysmal Trial (ISAT)
Collaborative Group,2005). En este nuevo articulo, sefialaron que &xSeptes
sometidos al tratamiento endovascular tienen mdlapilidad de ser independientes
fisicamente al afio de sufrir la intervencidn quse pmcientes que fueron tratados

mediante cirugia, y que estos beneficios se exieral los 7 afios. El riesgo de
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resangrado después de cualquiera de los dos tesiiErmies bajo, pero es mas comuin
después de la embolizacién que de la cirugia. E20@8, ha publicado algunos datos
neuropsicoldgicos (Scott, Eccles, Lloyd y CarpenB€08). En este trabajo exponen
solo los datos obtenidos en los 8 centros del Rdimido y argumentan las dificultades
gue se han encontrado a la hora de obtener y anédz datos. De los 771 pacientes,
fueron entrevistados 573, de los cuales solo 37@ptxiaron todo el protocolo
establecido. Afirman que el 34,1% de los paciegteshan sufrido una HSA presentan
complicaciones a nivel cognitivo, y que estos difise muestran sobre todo, en
memoria, en habilidades no verbales y en funciénoutiva. Aunque no esta exento de
criticas (Lindsay, 2003; Maurice-Williams, 2004;dRa, Schmiedek, Seifert y Stolke,
2003; Sade y Mohr, 2004) es el primer estudio queestna unos resultados tan
contundentes y su repercusion en el panoramaratahtiento de los aneurismas es
muy grande. Todavia, hasta el momento, no hangaduilos datos neuropsicoldgicos
sobre la diferenciacion de los dos tratamientossurede gran interés, aunque se han
publicado otros estudios de menos envergadurgpagamos a explicar a continuacion.

También hay estudios de menos envergadura que sonimteresantes. La
mayoria de estos estudios concluyen que no haseddms entre los dos tratamientos
(Bellebaumet al, 2004; Fontanella, Perozzo, Ursone, Garbossa guge2003; Frazer,
Ahuja, Watkins y Cipolotti, 2007; Koivistet al, 2000; Preiss, Koblihova, Netuka,
Klose, Charvat, y Benes, 2007). Aunque hay estudjue si encuentran ciertas
diferencias, favoreciendo al tratamiento endovascyChan, Ho y Poon, 2002,
Hadjivassiliouet al, 2001; Bendeét al, 2006; Prousgt al, 2009).

En el estudio de Hadjivassilioet al. (2001) realizaron la evaluacion
neuropsicoldgica un afio después de la intervengidemas utilizaron un grupo control
de sujetos sanos. Los resultados muestran que wgo gquirdrgico presenta
puntuaciones significativamente mas bajas comparada el grupo control en 20 de
los 25 test, en cambio, el grupo endovascular solb7 de los 25. EIl grupo quirdrgico
tiene puntuaciones significativamente mas bajasejugupo endovascular en cuatro
test: fluencia semantica, subtest de vocabulario WAIS, recuerdo de la figura
compleja y un subtest de CANTAB. Los resultadotad®RM muestran que en el grupo
quirargico hay 19 pacientes con encefalomalacialfgcen el grupo endovascular

ninguno. En el grupo quirdrgico el 87% de los patds muestran areas de infarto,
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mientras que en el grupo endovascular 57%. Losreaitconcluyen que el grupo
quirargico presentan mas dafio cerebral frontoteatpor la IRM que va acompafiado
de alteraciones neuropsicologicas mas severad guepe endovascular.

A resultados similares llegé Chan al. (2002). Recogieron una muestra de 18
pacientes con un aneurisma en la ACoOA. La mitadellies fueron intervenidos
quirargicamente y la otra mediante embolizaciors fumciones cognitivas evaluadas:
memoria, funcién ejecutiva, habilidad motora, lesjguy percepcion visual. La
evaluacion fue realizada al menos un afio despuésatkemiento. También utilizaron
un grupo de controles sanos. Los resultados muesgtra el grupo quirdrgico tiene
puntuaciones significativamente mas bajas en mamerbal y funcion ejecutiva que el
grupo endovascular. Comparando los dos grupos denpas con el grupo control hay
diferencias en memoria verbal, funcién ejecutivacgntrol motor, mientras que
permanecen intactos el lenguaje y la percepciami/i$o que muestra las disfunciones
tipicas de la AcoA. En el grupo quirargico el 33%lds pacientes presentan déficit en
memoria verbal y funcion ejecutiva, mientras nimguaciente muestra déficit en el
grupo endovascular. La conclusion, el grupo quicargtiene mas alteraciones
cognitivas que el grupo endovascular.

En un estudio mas reciente, hallan resultados nmijases. Prouset al. (2009)
compararon pacientes tratados de aneurismas sola &€0A. La muestra estaba
compuesta por 36 pacientes intervenidos quirdrgeocaeny 14 mediante embolizacion y
fueron evaluados a los 14 meses. Sus resultadogestaron que el grupo quirdrgico
mostraron una memoria verbal mas alterada quaipbgrquirdrgico, ademas, en la
resonancia magnética revelaron que la incidenciamefalomalacia y la media del
namero de lesiones por paciente son significativaenenas altas en el grupo
quirurgico. No se encontraron diferencias ni eideal de vida ni en funcidn ejecutiva.

En cambio, uno de los estudios mas importantes, cgneluyen que no hay
diferencias entre los tratamientos es el de Kwmias al. (2000). Realizaron un estudio
prospectivo comparando un grupo de 57 pacientes/griidos con cirugia precoz de un
aneurisma cerebral después de una HSA y un greia2 ghacientes tratados mediante
embolizacién. Los sujetos fueron asignados aleatmnte a los dos grupos. La
evaluacion se realizé a los 3 meses y 12 mesesi@esiel tratamiento. La evaluacion
neuropsicoldgica abarco las funciones de memanmguaje, atencion, flexibilidad en el

procesamiento de la informacion e inteligencia ganenediante test conocidos. Los
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resultado mostraron que no hay diferencias enelstscbgnitivos entre los dos grupos y
gue se observa una mejora entre las dos evaluacibog dos grupos estaban igualados
en la localizacion y tamafio del aneurisma, enVarsgad de la hemorragia y el grado
clinico. Los autores concluyen que es la HSA egdasante de las alteraciones
cognitivas y que no influye el tipo de tratamiento.

Otro estudio que coincide con el anterior es déeBaumet al. (2004). Los dos
grupos estudiados mostraron déficit en memoria alegb visual. La evaluacion
cognitiva se aplicé unos 6 meses después del tietton Las diferencias entre los dos
grupos solo se muestran en que los sujetos “clgfadonentan tener mas problemas en
funcién ejecutiva, muestran mas depresion y comemémer mas problemas de
conducta en el dia a dia. Pero no encuentranedif&xs significativas en los test
neuropsicolégicos entre los dos grupos, aunqueuhaytendencia de que los sujetos
“clipados” estan peor cognitivamente que los enzladlbs. La conclusién a la que
llegan es que las alteraciones cognitivas en psaron una HSA aneurismatica con
un tratamiento exitoso, estan determinadas paeleridad de la hemorragia y en
menor medida por el tipo de tratamiento.

Uno de los estudios que, ademas de comparar logrg®s de tratamiento,
incluye en sus comparaciones un grupo control grupo de pacientes con una HSA de
origen desconocido (Fontanekd al, 2003). Realizaron un estudio donde evaluaron
pacientes con aneurismas en la ACoA con un WFNS$ yl@ que fueron intervenidos
antes de las 48 horas después del HSA: 20 de ejlogirgicamente y 17
endovascularmente. Ademas, disponian de un grugd® gmcientes con una HSA de
origen desconocidos (no tratados) y 18 controleessala evaluacion neuropsicolégica
realizada 6 meses después, abarca funciones camteni@on selectiva, memoria verbal
y espacial, funcion ejecutiva, lenguaje e intelganlLos resultados muestran que en
atencion selectiva, memoria verbal y espacial @iggncia no hay diferencias entre los
grupos de pacientes y el control. El grupo quinargnuestra deterioro en memoria
l6gica y funcion ejecutiva comparado con los cdasoy el grupo endovascular y el
grupo de pacientes no tratados presenta detenofluencia verbal. Las conclusiones
son que el grupo quirargico se diferencia signifi@anente en funciones frontales y en
el lenguaje (construccidon de frases) comparadoet@nupo control, pero no presenta

diferencias significativas con el grupo endovascylel grupo de no tratados.
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Otro de estos estudios (Bendet al, 2006) ha encontrado diferencias
estructurales entre los dos tratamientos. Los pteseintervenidos mediante cirugia
tienes menos volumen en la amigdala ipsilaterahnalrisma que se ha roto que los
pacientes que han sido embolizados. No hay difexeren el volumen del hipocampo
entre los dos tratamientos.

Uno de los inconvenientes que se encuentran es estadios esta en algunos
problemas en la metodologia, como por ejemplolécsn de la muestra de pacientes.
Kahara, Seppanen, Kuurne y Laasonen (1999) congparar grupo de 44 pacientes
embolizados con un grupo de 106 pacientes intestesrguirargicamente. 29/44 fueron
tratados de una HSA en el grupo endovascular yl081¢n el grupo quirargico, lo que
indica que casi la mitad de los pacientes del grmadovascular no sufrié una HSA.
Evaltan el estado neuropsicolégico mediante unala&sque mide el ambito clinico,
emocional y social, llamada CES, pero no espedifisareas cognitiva que evaltan ni
de qué manera. Los autores afirman que no hayedif&xs neuropsicoldgicas entre los
dos grupos, pero la prueba utilizada no es muysdfiabla seleccion de la muestra la
mas adecuada.

Un estudio muy interesante, pero que incluye unastna de pacientes muy
reducida, es el de Frazet al., 2007. Utilizan una muestra total de 23 pacienigs (
quirurgicos y 11 embolizados) y llegan a la condiugie que las diferencias entre los
dos grupos de tratamiento son minimos. En la fagmla (2 semanas después del
tratamiento) encontraron diferencias en una vaiabignitiva, favoreciendo al grupo
endovascular. En cambio, a largo plazo (a los 6em)esncuentran que el grupo
quirdrgico tiene mejores puntuaciones en otra béineuropsicologica.

Otro de los problemas es la asignacion de los p&ase los dos tratamientos, que
en algunos de los estudios no es aleatoria (Brllelet al, 2004; Charet al, 2002).
En el estudio antes comentado de Hadjivassiibal. (2001) realizaron un estudio
prospectivo comparando pacientes que han sufridoH®A debido a un aneurisma
mediante los dos tratamientos. La muestra estabguwesta por 80 pacientes que
podian ser tratados por los dos tratamientos. 2@emi@s eligieron el tratamiento y los
14 restantes fueron asignados aleatoriamente aderos dos tratamientos. Los dos
grupos fueron igualados en estado neurolégicogaéso mediante &Vorld Federation

of Neurological Surgeon®FNS), en edad y en la localizacion del aneurisma
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El dnico estudio prospectivo de estas caractesstgue utiliz6 una asignacion
totalmente aleatoria a los grupos fue Koivistaal. (2000), comentado antes, y donde
los autores concluyen que es la HSA es la causiank@s alteraciones cognitivas y que
no influye el tipo de tratamiento.

El estudio de Bellebaurat al. (2004) utilizaron como criterio de asignacion la
decision del neurorradidlogo y del neurocirujago,base a la forma del aneurisma, la
localizacion y la disposicion del tecnologia.

En resumen, hay muy pocos estudios que han conpastds dos tipos de
tratamiento y los resultados no coinciden del tegto sus conclusiones. Estas
discrepancias en los resultados se pueden debes diferentes métodos que utilizan a
la hora de asignar los sujetos a los distintosagufolo hay un estudio que asigna los
sujetos aleatoriamente a los grupos (Koivistaal, 2000) que concluye que no hay
diferencias entre los dos grupos de tratamientag, cpincide también con otros
estudios (Bellebaurat al, 2004; Fontanellat al, 2003; Kaharat al, 1999).

Aparte de comparar estos dos tipos de tratamieatoda publicado un estudio
donde comparan dos modalidades de aplicar la air(igndersonet al, 2006). Los
autores compararon los efectos de la temperatuantula cirugia: hipotermia (33
grados C) o normotermia (37 grados C). En el estumbnsiguieron los datos
neuropsicolégicos de 873 pacientes que fueronviemglos quirirgicamente menos de
14 dias después de la hemorragia y fueron evalu&oseses después de la
intervencion. Es el primer estudio que arroja teslals con una muestra tan numerosa
de pacientes y ademas, asigna de manera aleatosalas grupos experimentales. Los
pacientes con peor grado neurologico (medido cdB@F) tienen menos probabilidad
de completar totalmente la evaluacion neuropsiécédd.a conclusion final es que no
hay diferencias neuropsicologicas entre los dopagexperimentales y que la muestra
completa presenta un porcentaje de deterioro gldeall7 a 20 %. A resultados
similares llegé un estudio mas reciente (Sagtia.,2007).

2.3.3. Aneurismas no rotos

Los aneurismas de estos pacientes son detectadosagwalidad o porque el

aneurisma da lugar a sintomas neurologicos sedoedaor compresion en las areas

adyacentes. Una vez detectados, se valorara gbris rotura y la conveniencia de
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tratarlo o no. En este espacio de tiempo se le guedlizar una evaluacién
neuropsicoldgica que valorara exclusivamente lesedas de la intervencion.

Los resultados no son consistentes tampoco encestpo. Los estudios de
Fukunaga, Uchida, Hashimoto y Kawase (1999), Hlilllnderson, Sampath y
Rigamonti (2000) y Ohuest al. (2003) evaluaron un grupo de pacientes con un
aneurisma no roto que fueron intervenidos quiramiente y concluyeron que este tipo
de pacientes presentan deterioro neuropsicolégiespwks de la intervencion
comparado con el momento prequirdrgico. En camémjos estudios de Ottawara,
Ogasawara, Ogawa y Yamadate (2005) y Tuffiash, TgonaHillis (2003) afirman que
no hay diferencias cognitivas entre la evaluaci@yppost- quirdrgica.

Estos discrepancias se pueden deber a las casticteride cada estudio. Ottawara
et al. (2005) realizaron un estudio con 44 pacientes nesnge 70 afios. La evaluacion
neuropsicoldgica se realiz6 mediante el WAIS-R, Wéésr Memory Scale y Figura del
Rey, un mes antes y 1 mes después de la interverlad§ resultados muestran una
mejora en todos los test, que puede deberse abedecpractica porque utilizan los
mismos test. Ningun paciente mostro deterioro cogndespués de la intervencion. En
cambio, Tuffiashet al. (2003) realizaron un estudio con pacientes comrésmas no
rotos sometidos a cirugia y evaluados una semaes,al alta, 3 meses después y 6
meses después. En este estudio si utilizan teslefzs para evitar el efecto aprendizaje.
Los resultados muestran que no hay diferenciag ehfpre y el post. Solo se encontro
puntuaciones mas bajas al alta en la copia deglardriy el aprendizaje asociativo. Los
dos estudios coinciden en las conclusiones, queelaselas neuropsicoldgicas se deben
ala HSA y no al tratamiento quirargico.

En cambio, Fukunaget al. (1999) realizaron un estudio con pacientes siicité
neurologico que han sido intervenidos quirdrgicaimele un aneurisma que no se habia
roto, y por tanto, no ha sufrido ninguna HSA. Lesttcognitivos utilizados fueron
MMSE y dos test japoneses desconocidos en nuestitexto. La evaluacion se hizo
antes de la operacion, 1 mes y 3 meses despuésohalkisiones a las que llegan los
autores es que encuentran deterioro neuropsicologit este tipo de pacientes,
especialmente en los pacientes operados quirdrgitamen la ACoA, mayores de 65
afos. Ohueet al. (2003) realizaron un estudios con 43 pacientetuagias antes y
después de un mes de la intervencion quirdrgican aeurismas no rotos. La

evaluacion neuropsicologica se realizd6 medianteMBISE y 4 test japoneses
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desconocidos que evaltan funciones del I6bulo dfpmtrganizacion visuoespacial y
memoria verbal. El 40 % de los pacientes preseatgsarioro neuropsicolégico después
de un mes. La funcidn mas afectada es la memArias 6 meses hay una mejora
cognitiva. Hay peores rendimientos cognitivos eciggdes de mas de 65 afos, con un
aneurisma en la AcoA y con enfermedades sistémieasconclusiones de los autores
es que las alteraciones cognitivas de memoria questran los pacientes son debidos a
dafos frontales y que las funciones cerebraleeposts estan preservadas.

Uno de los estudios mas recientes es el de Towd@ogden y Mee (2005), donde
concluyen que el 10% de este tipo de pacientestranedéficit cognitivo después del
tratamiento del aneurisma y que, por lo tanto, emansiestra efecto neuropsicolégico
después del tratamiento. El 62% de su muestra ti@cswna HSA previa de otro
aneurisma que también ha sido intervenido. La ecan cognitiva la han realizado
mediante una evaluacion completa de distintos aieonocidas, ademas del TICS.
Concluyen que no hay diferencias entre los doartr@ntos (cirugia y embolizacion),
aungue la comparacion se realiz6 con un niumeraritasteducido de pacientes (14
versus 6, respectivamente).

Solo uno de los estudios encontrados compar6 esf® gle pacientes con un
grupo de pacientes que han sufrido una HSA. Hdtisal. (2000) recogieron una
evaluacion neuropsicoldgica a los 3 meses y akafdos grupos de pacientes que han
sido intervenidos quirdrgicamente: 20 paciente$ @wo aneurisma no roto y 27 con
aneurisma roto. Los resultados muestran que, tosne@oo un grupo, presentan déficit
en muchos de los test cognitivos aplicados. Hésrehcias significativas entre la
evaluacion pre-quirdargica y post-quirdrgica en p@ientes donde no se rompio el
aneurisma, sin HSA, en algunos test: fluencia \erbauerdo verbal, y funciones del
I6bulo frontal. Estos déficit son causados pomkarvencion quirdrgica. Comparando
los dos grupos, el grupo de pacientes que habfadsun HSA tienen puntuaciones
inferiores en memoria visual y verbal, lo que imdigue el grupo de pacientes con
aneurismas no rotos e intervenidos quirdrgicamergeesentan  deterioro
neuropsicolégico que son debidos a la intervengiéro que los pacientes que han
sufrido una HSA y han sido intervenidos, presentameterioro neuropsicolégico mas
grave, sobre todo en memoria, que se puede delasrsiecuelas acumulativas de los

dos sucesos, la HSA y la cirugia. Esto podria eaplbs resultados discrepantes en este
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punto: los dos eventos dan lugar a secuelas necotfogicas y se puede dar un efecto

acumulativo.

2.3.4. HSA de origen desconocido

En este punto vamos a comentar los pocos iestupie hay sobre los
pacientes que han sufrido una HSA pero no se ledetectado un aneurisma, por lo
tanto, origen de la hemorragia podria ser otraodggacientes, por lo tanto, no han sido

intervenidos, lo que aisla los efectos de la HSA.

Dos de los estudios encontrados afirman que nalifi@sencias cognitivas entre
un grupo de pacientes con una HSA que han sidovertelos quirdrgicamente y los
qgue han sufrido una HSA y no han sido intervenittbgter, Gilsbach y Kreitschmann,
1995; Ogden, Levin y Mee, 1990), lo que indica aque hay secuelas cognitivas
adicionales por la intervencidn quirurgica, ya tpgedos grupos presentaban deterioros

cognitivos similares debidos a la HSA.

Otro estudio (Germano, Caruso, Caffo, Cacciolay&ddre, Tisano, Raffaele y
Tomasello, 1998) compard un grupo de estos pasiexe un grupo control sano. La
muestra estaba formada por 20 pacientes que haimdosuina HSA de origen
desconocido con un prondéstico bueno, y por tantohan sido intervenidos. Los
criterios de inclusiéon fueron: tener entre 18 yabids, Hunt & Hess de no mas de 2,
Escala de Fisher no mayor de 2, no tener ningunmglkcacion posterior, y tener un
GOS de 1. Los resultados mostraron que no habéeedcias en los test cognitivos
entre los dos grupos, lo que hace concluir a ldsresl que los déficit cognitivos
encontrados en otros estudios se deben a la int@évequirdrgica y que la HSA por si
misma no da lugar a alteraciones neuropsicolégcksgo plazo. Hay que llamar la
atencion sobre la seleccion de los pacientes taictassolo seleccionaron sujetos con
un pronostico muy bueno de recuperacion y, poojdignen menos probabilidad de
mostrar deterioro neuropsicologico porque la intlat de la hemorragia era menor.
Otro estudio aclara un poco este panorama. HiBEdsbach y Kreitschmann (1994)
realizaron un estudio donde compararon 38 pacieopeEsados de un aneurisma

cerebral y 20 pacientes con una HSA de origen desido. La evaluacion se realizo
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de 1 a 5 afos después de la intervencion. Lostadssl no mostraron diferencias
cognitivas entre los dos grupos, pero si habiarafifdas entre la condicién clinica
medido con la escala Hunt & Hess en el momentcaddSA y la escala de Fisher
(intensidad de la hemorragia). Debido a esos wbodt dividieron los pacientes con
HSA debido a un aneurisma en dos grupos: unos r@stado clinico menos favorable
y otros con uno mas favorable. Encontraron quepmsentes con una HSA producido
por la rotura de un aneurisma con una estado clipeor al ingreso muestran mas
déficit cognitivos focales en memoria a corto yéaplazo y recuperacion de palabras,
en cambio los pacientes con una HSA de origen des@o puntian peor en los test de
atencion, que puede ser debido a un dafio cognitiuso.

En conclusion, estos estudios y sobre todo, demdjtindican que la
intervencién quirdrgica no podria dar lugar a lasmos déficit cognitivos que la HSA.
Las secuelas de la HSA da lugar a un dafio cogmité® difuso y su gravedad depende
de la intensidad de la hemorragia, en cambio krvehcion quirdrgica da lugar a un

danfo focal.

2.4. Evaluacion neuropsicoldgica de los accidente®l@evasculares y de
la HSA

Debido a que las secuelas neuropsicolégicas dackigdentes cerebrovasculares
dependen de su localizacion en el cerebro, lototrass pueden ser muy variados, por
lo que la evaluacion deberia abarcar todos losotrass neuropsicolégicos (atencion,
memoria, lenguaje, funciones visuoespaciales, deimeyn depresion) (Prigatano y
Pliskin, 2003). El 64% de las personas que handsufin infarto cerebral presentan
dafios cognitivos (Hachinslat al, 2006). Aunque no existe todavia un protocolo
unanime para evaluar los dafios cognitivos de lesopas que han sufrido un accidente
cerebrovascular, en un articulo reciente publicgor National Institute for
Neurological Disorders and StrokéNINDS) y Candian Stroke NetworKCNS)
(Hachinskiet al, 2006) recomiendan recopilar datos demografi@sidtoria médica
de los familiares y historia médica del pacientewestion. A la hora de seleccionar las
pruebas, se deben abarcar todas las funcionestigagnipero sobre todo, la funcién
ejecutiva, que suele estar dafiada en este tipadenpes. Estas dos instituciones han
propuesto protocolos de evaluacién para pacienteshan sufrido un ACV. Estos
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protocolos varian en su duracién: un protocolo@enéutos, otro de 30 minutos y otro
de 5 minutos. EIl protocolo de 60 minutos evallm sguientes areas: funciones
frontales/activacion, funciones visuoespaciales,ngu@je/recuperacion léxica,
memoria/aprendizaje, neuropsiquiatria/sintomases@ms y estado premorbido. Cada

area esté conformada por distintas pruebas (Hdghghal, 2006) (Tabla 9).

Tabla 9. Pruebas utilizadas en el protocolo de 60 minutddatzhinskiet al. (2006).

FUNCION COGNITIVA PRUEBAS

Fluencia semantica (Animales)
Fluencia fonéticaGontrolled Oral Word
Association Tejt

Digitos del WAIS-1II

Hopkins Verbal Learning Test

Trail Making Test

Funciones frontales

Funciones
visuoespaciales

Lenguaje/recuperacion
léxica

Figura Compleja del Rey

Boston Naming Test

Memoria/aprendizaje - California Verbal Learning Test

Center for Epidemiologic Studies-
Depression Scale
Neuropsychiatric Inventory

Estado premorbido - Mini-Mental State Examination

Neuropsiquiatria/sintomas
depresivos

Hasta el momento no se ha conocido ningatopolo unanime para la evaluacion
de las hemorragias subaracnoideas. Como ya sententado en el apartado anterior,
se ha realizado un estudio multicentrico (ISAT) glan importancia, por la gran
muestra conseguida y por el caracter aleatoricsmar los pacientes a los dos grupos
experimentales (cirugia vs. embolizacion) (Scotrnter, Smiton, Tovey, Clarke y
Carpenter, 2004). Uno de los grandes objetivosstieestudio es evaluar el rendimiento
neuropsicolégico a los 3 meses y a los 12 mesgméesiel tratamiento recibido. Solo
el 66% de los pacientes completaron totalmenteatbpolo neuropsicologico debido a
distintas razones, algunas debidas a las conseasatela propia hemorragia (17%) y
otras no (39%). Debido a que es uno de los prateamlas importantes en esta area, lo

describimos a continuacion las pruebas cognitivalguwomponen:

- Symbol Digit Modalities (SDMT)
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- Category Fluency

- Block Design (WAIS-R)

- Digit Span Test (WAIS-R)

- Logital Memory subtest (Adult Memory and Informati®rocessing
Battery)

- Rey Figure (RCFT)

- Vocabulary (WAIS-R)

- Arithmetic (WAIS-R)

- Similarities (WAIS-R)

- National Adult Reading Test

- California Verbal Learning Test

- Boston Naming Test

- Speed and Capacity of Language Processing Test

- Intra/extra Dimensional Set-shifting, Stoking oin@aidge

- Spatial Span

- Spatial Working Memory

- Paired Associated Learning

- Rapid Visual Information Processing (Cambridge Ngsychological
Test Automated Battery)

Debido a que no existe protocolo pkraevaluacion de las hemorragias
subaracnoideas hemos creido conveniente incluipdasbas de los algunos estudios

gue han dado deterioro en este tipo de pacientddd B).

2.5. Calidad de vida en HSA

El concepto de calidad de vida ha sido profundaeestudiado desde diferentes
disciplinas en los ultimos 30 afios (Murrell, 199@h la medicina tradicional solo se
consideraban los resultados de una intervenciénamiedlos conceptos de curacion,
remision y recurrencia, entre otros (Carod-Art@99). Esta vision de los resultados de
una intervencion no tiene en cuenta la repercugi@ ha tenido la enfermedad en la
vida del paciente en diversas areas como son ldidgnsocial o laboral. La calidad de
vida relacionada con la salud (CVRS) se ha defimidmo “el valor asignado a la

duracién de la vida modificado por la deficien@hgstado funcional, la percepcion de
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salud y la oportunidad social, debido a una enfdadge accidente o tratamiento
determinado” (Fernandez-Concepcion, Fiallo-Sanchédyarez-Gonzélez, Roca,
Concepcion-Rojas y Chéavez, 2001), y esta comprangior cuatro dimensiones
fundamentales que abarcan distintas areas impestdetla vida del paciente como son
el area fisica, funcional, psicoldgica y sociale glependen de la percepcidén subjetiva
de cada individuo. La investigacion en calidad d#aves util para comprender las
reacciones del paciente ante la enfermedad y tang@aéa evaluar la eficacia de las
intervenciones terapéuticas (Fernandez-Concemtiah 2001).

Numerosos estudios han examinado la calidad de emdgacientes que han
sufrido una HSA. La mayoria de estos estudios afirgue la calidad de vida en estos
pacientes esta afectada negativamente (Hackettlgrdon, 2000; Hop, Rinkel, Algra y
van Gijn, 2001; Hutter, Kreitschmann-Andermahr yskach, 2001; Hutteet al,
1995; King, Horowitz, Kassam, Yonas, Roberts, 20@6well et al, 2002; Van der
Schaaf, Brilstra, Rinkel, Bossuyt y van Gijn, 2D0Q2tros estudios no confirman estos
resultados (Ferttt al, 1999; Wik, Lindegaard, Brunborg, Bjork y Rular&f05). Por
ejemplo, Wiket al. (2005) evalué a 60 pacientes con HSA a los 3o0sd2 meses y
hallé que la calidad de vida se encontraba relairdge bien, pero que existian algunos
factores que podian empeorarla, como el génerpatgénte. También otros estudios
han encontrado factores que pueden derivarse egalidad de vida afectada. Segun,
Hutteret al (2001) podrian intervenir el estado neuroldgicmgreso medido a travées
de la escala Hunt & Hess, la edad y la intensidalh dhemorragia (escala Fisher). Otros
factores encontrados en otros estudios son lapdistad fisica medida con la escala
Rankin (Hopet al, 2001), la presencia de sintomas depresivos (Eerdl, 1999,
Kreitschmann-Andermahr, Poll, Hutter, Reineke, t&ss, Gilsbach y Saller, 2007), la
edad (Agazzi, de Tribolet, Uske y Regli, 2004;tteluet al , 1999), el deterioro
cognitivo (Mayeret al, 2002; Scottet al, 2008), un diagnéstico inicial erréneo
(Kowalski, Claassen, Kreiter, Bates, Ostapkovichnlly y Mayer, 2004), la escala
GOS (Cedzich, 2005), la propia HSA (Barth, ThoméhrBiedek, Weiss, Kasuya y
Vajkoczy, 2009), el vasospasmo y la isquemia cafgbrrontera, Fernandez, Schmidt,
Claassen, Wartenberg, Badjatia, Connolly y May®@)y los problemas de suefio
(Kreitschmann-Andermahet al, 2007; Schuiling, Rinkel, Walchenbach y Weerd,
2005).
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En el estudio de Soehle, Chatfield, Czosnyka ygatkick (2007) determinan que
la calidad de vida al afio de sufrir una HSA estiasla con el estado clinico inicial, la
presion arterial y la presion intracraneal, queveeagravada con la presencia del
vasospasmo. Otro estudio (Visser-Meily, Rheberd®@inkel, van Zandvoort y Post,
2009) afirma que la depresion, la ansiedad vy tgdaestan presentes en una gran
cantidad de pacientes y que estan relacionadagnaopeor calidad de vida.

Un estudio que muestra unos datos muy interes&stesd de Wermer, Kool,
Albrecht y Rinkel (2007). Afirman que el 26% de lpacientes que han sufrido una
HSA no han podido seguir en sus puestos de trabaj®4% ha tenido que reducir su
jornada laboral o cambiar a otro puesto con meegonsabilidad debido a problemas
psicosocial derivados de la HSA. El porcentaje deordio es del 7% debido a
problemas relacionados con la HSA. El 59% de lagepées presentan cambios de
personalidad, donde incremento de la irritabili@adel cambio mas frecuente (37%),
seguido de un aumento de la emocionalidad (29%p 8o 25% de los pacientes
presentan un recuperacion total sin problemas gsatales ni neurologicos.

En el estudio de Moccet al. (2006) concluyen que se produce una mejora en la
calidad de vida de los 3 a los 12 meses en pasi@ot@ un prondstico grave (grado
Hunt & Hess de IV y V).

El dnico estudio encontrado que comparan los ddantrientos de los aneurismas
(cirugia vs embolizacion) es el de Proestal. (2009), donde alega que no existen
diferencias entre los dos tratamientos en caligdaddhb.

En un estudio reciente de Noble, Baisch, Mendehdign, Kane y Schenk (2008)
investigan sobre si estos cambios en la calidadidie podrian ser explicados por el
sindrome de estrés postraumatico. Este sindromeaeseaccion anormal y estresante
que es desencadenada por una experiencia trauntédtoa autores afirman que el 37%
de los pacientes que han sufrido una HSA desanrete sindrome, y es el responsable
del empeoramiento en la calidad de vida. Parareg#to, seria conveniente que los
pacientes aprendieran estrategias adecuadas plaicrrel desarrollo del sindrome de

estrés postraumatico.

Para terminar este apartado de introduccién teéhey que decir, que las
personas que han sufrido una HSA padecen con freleudafios cognitivos, sobre todo

problemas en memoria, ademas, su calidad de vida geavemente afectada. Aunque
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existen muchos estudios sobre este tema, losadsslfinales no estan del todo claras a
la hora de describir cual es la magnitud de estfisit] su recuperacién, y qué factores
pueden modularlos, haciendo especial hincapié ematlmiento de los aneurismas
cerebrales, el clipaje temporal y el efecto culijuya que son dos puntos donde los
estudios no llegan a un acuerdo claro. En el sijeieapartado, la parte de
Investigacion Empirica, se van a exponer cincoajta) de los cuales cuatro estan

publicados en revistas de impacto, que puedenreselaestos puntos de intereés.
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3.1. JUSTIFICACION Y OBJETIVO PRINCIPAL

El objetivo principal de este trabajo es el de intentar determinar las
caracteristicas de las alteraciones neuropsic@égycde calidad de vida que pueden
surgir en pacientes que han sufrido una HSA y hda satados para impedir el
resangrado del aneurisma, ya sea por el métodairgigio o endovascular, con
seguimiento hasta los 12 meses. Este objetivodwarsotivado por la gran cantidad de
literatura que se ha publicado en los ultimos a&dse este tema, con el problema de
gue gran parte de los estudios no llegan a comelasiunanimes, sobre todo a la hora
de comparar los dos métodos de tratamiento. Hayafjadir que todavia no se han
publicado los datos neuropsicolégicos comparandalés tratamientos del estudio del
ISAT, que podrian arrojar unos resultados masuomntes. Los resultados de este
trabajo podrian aportar importante informacion guaelria utilizarse para planificar
programas de rehabilitacion especifica para gstedé pacientes, donde, hasta ahora,
se ha trabajado muy poco y que podria ser Utilgpoantidad de problemas de memoria
que presentan. Por ello, con este trabajo intentasecontrastar los estudios ya
existentes, en la medida de lo posible, y pretames contribuir con algunas
aportaciones.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS E HIPOTESIS

Para conseguir este objetivo principal, hemos alvideste trabajo en cinco
objetivos especificos. Cada objetivo se correspaadeun articulo cientifico, que han
sido enviadas a distintas revistas de impacto, dgomia internacionales, por lo que
algunos capitulos del trabajo se encuentran es@itanglés por este motivo. Los tres
primeros objetivos estudian el rendimiento neupégico de los pacientes y los dos
altimos la calidad de vida (Figura 10).

1) EIl primer objetivo del trabajo fue determinar si existen diferencias
neuropsicoldégicas entre los dos tratamientos qusteex para ocluir aneurismas
(cirugia versus embolizacion) en una muestra espafon pacientes que han
sufrido una HSA medido a los cuatro meses del rrigiato y comparar estos

resultados con los obtenidos en otros estudiosfeeentes paises. Las alteraciones
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cognitivas de estos pacientes es comparado corrupd gle controles sano. La
hipétesis inicial fue que al ser dos abordajes terapéutictalrhente diferentes,

deberia de haber diferencias a nivel cognitivo.

Este articulo esta publicado en la revidtaurnal of Clinical and Experimental
Neuropsychology(Santiago-Ramajo, Katati, Pérez-Garcia, Coin-Megji¥ilar-
Lopez, Caracuel-Romero, Arjona-Moron, 2007). Lasi@r completa de este

articulo se encuentra en el Anexo 1.

2) El segundo objetivo fue comparar si existen diferencias entre los
tratamientos existentes (cirugia versus embolirgcen la evolucion del déficit
cognitivos, es decir, si hay diferencias a la hagaecuperar este déficit a lo largo
de un periodo de tiempo. Para ello hemos evalpad@ntes con HSA a los cuatro
y a los 12 meses del tratamiento y hemos aplican® rdétodos estadisticos
diferentes para reducir el efecto aprendizaje deplaebas. Laipotesis inicial,
igual que en el objetivo 1, fue que deberia sarélifte la evolucion de los déficit

cognitivos, ya que son dos abordajes terapéutifeedtes.

Este trabajo ha sido enviado a la revis&urosurgeryen el pasado mes de mayo, y

se encuentra actualmente bajo revision.

3) Eltercer objetivo tiene como propdsito intentar explicar la influ@nen

el rendimiento neuropsicoldgico del clipaje temp@ma pacientes con aneurismas
cerebrales que han sido tratados mediante cirugéa conseguir este objetivo se
ha comparado un grupo de pacientes con HSA queduarerido la aplicacion del
clipaje temporal durante la intervencién, un gragigopacientes con HSA donde no
se requirio este procedimiento y un grupo de ctegresanos. Ademas, se ha
intentado buscar la influencia de la duraciéon dedage temporal en distintas
funciones cognitivas. Laipotesisinicial fue que se encontrarian diferencias entre
los dos grupos experimentales (grupo con clipajgteal/ sin clipaje temporal) y
que los pacientes que estuvieron con un clipajepdeah mas tiempo (mayor

duracion), tendrian un rendimiento neuropsicolégiés afectado.

88



Evaluacion neuropsicolégica del HSA Sandra Santiago

Este trabajo fue publicado en la reviB@anarab Journal of NeurosurgerKdtati,
Santiago-Ramajo, Perez-Garcia, Martin-Linares y®@atMoron, 2007). El articulo
completo se encuentra en el Anexo 2.

4) El cuarto objetivo se ocupa de esclarecer si existen diferenciagen |
calidad de vida atribuibles a la modalidad de mméato (cirugia versus
embolizacidén) en pacientes con aneurismas cersbnadelido con un cuestionario
muy utilizado en este ambito (SF-36), que midertiz$ ambitos importantes de la
vida del paciente. Laipotesis fue que se encontrarian diferencias entre los dos

grupo de tratamiento, debido a que su abordajeugdistinto.

Este trabajo esta publicado en la revidaurocirugia (Astur) (Katati,
Santiago-Ramajo, Saura, Jorques, Pérez-Garcia,inMamares, Minguez-
Castellano, Escamilla-Sevilla, Arjona, 2006). Hii@aldo completo se puede

consultar en el Anexo 3.

5) En el quinto objetivo intentaremos describir la calidad de vida en
pacientes que han sufrido una HSA debido a laaaderun aneurisma a los cuatro
meses, para ello, queremos descubrir la capacidaticfora de algunas variables
que pueden influir en el deterioro de la calidadiide de estos pacientes, como son
el estado neurolégico en el momento del ingreson{H& Hess, WFNS), la
intensidad de la hemorragia (Fisher), la edadéekrm, la discapacidad (Rankin) y
el GOS al alta. Laipotesisinicial fue que la calidad de vida de estos pdein
estara afectada después de cuatro meses y querasi@dulada por algunas variables

clinicas, como la intensidad de la hemorragia ahici

Este trabajo estd publicado en la revis€larebrovascular Disease$Katati,
Santiago-Ramajo, Pérez-Garcia, Meersmans-Sanchieg, Jdlar-Lopez, Coin-
Mejias, Caracuel-Romero, Arjona-Moron, 2007). Eliealo completo se puede

encontrar en el Anexo 4.
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OBJETIVO PRINCIPAL l

ESTUDIO DE PACIENTES CON HSA
DEBIDO A LA ROTURA DE UN
ANEURISMAS CEREBRAL

A NIVEL A NIVEL DE CALIDAD
NEUROPSICOLOGICO DE VIDA
OBJETIVOS
ESPECIFICOS

CUARTO OBJETIVO:
COMPARACION DE LOS

PRIMER OBJETIVO :
COMPARACION DE LOS DOS
PROCEDIMIENTOS DE
TRATAMIENTO (CIRUGIA
VS. EMBOLIZACION) EN
\_ UNA MUESTRA ESPANOL/

DOS PROCEDIMIENTOS DE
TRATAMIENTO (CIRUGIA
VS. EMBOLIZACION)

\_

SEGUNDO OBJETIVO:
ESTUDIAR LA EVOLUCION QUINTO OBJETIVO:
DE LOS DEFICIT SEGUN EL DESCRIBIR LA CALIDAD

TRATAMIENTO APLICADO DE VIDA E IDENTIFICAR

(CIRUGIA VS VARIABLES PREDICTORAS
K EMBOLIZACION)

Il

TERCER OBJETIVO:
ESTUDIAR LA INFLUENCIA

DEL CLIPAJE TEMPORAL

Figura 10. Esquema de los objetivos del trabajo.
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CAPITULOQO 4:

NEUROPSYCHOLOGICAL EVALUATION OF
THE TREATMENTS APPLIED TO
INTRACRANIAL ANEURYSMS IN A

SPANISH SAMPLE
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4.1. INTRODUCTION

Various factors modulate the intensity and typenetiropsychological deficits
measured in the different studies. One of thes®fads the time elapsed between the
subarachnoid hemorrhage and the moment of the ai@bu Some studies indicate a
recovery of the cognitive functions over time (B&let al., 2002; Maurice-Williams,
Willison, & Hatfield, 1991; Ogden, Mee & Henning993; Powellet al., 2002; Stabell
& Magnaes, 1997). For example, Stabell and Magr{a897) evaluated a group of
patients who had suffered from a subarachnoid hdrage after 4 months and after 12
months, and they observed an improvement in thenskeevaluation in all the cognitive
areas, except delayed recall of visual memory.

Another factor that can intervene in the cognifivgairment of these patients is
the type of treatment applied. Currently, there @ve basic ways of avoiding the
rupture of an aneurysm. The classic way is withgewy, which involves the direct
application of a clip in the neck of the aneurysynnteans of a craniotomy. The most
innovative way is with coiling, which is done bytrioducing platinum coils and does
not require a craniotomy. Recently, some of theltesvere published from a pioneer
study on this topic, the Internationdheurysm Trial (ISAT; Molynewet al., 2005).
This study used a sample of 2143 patients fromewdifft centers in the United
Kingdom. The study compares the two treatments ioeed above in a broad sample
of participants. The patients who underwent thgisaf treatment had a greater risk of
death or physical handicap one year after the vatgion than the patients who
underwent the endovascular treatment. This resuildcindicate the superiority of the
endovascular treatment over the surgical one. Hewekere are still a lot of data from
this study that have not yet been published, sichha neuropsychological results.
Nevertheless, there are already a few studieshtnag compared the cognitive sequelae
of the two treatments. Although these studies veameied out in different countries,
they all reach the conclusion that the two treatsieshow no differences on the
majority of the neuropsychological variables (BeHlamet al., 2004; Chan, Ho, &
Poon, 2002; Fontanellet al, 2003; Hadjivassilioet al, 2001; Koivistoet al, 2000).
The study by Chaet al. (2002) used a sample of Asian patients. The Fetitagt al.
(2003) study was carried out in Italy. The study Higdjivassilouet al. (2001) took

place in the United Kingdom, and the one by Kotuvist al. (2000) used a sample in
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Finland. Another study, but in this case of a rgbtective nature, was conducted in
Germany. However, as far as we know, no studies baen carried out with a Spanish
population. These neuropsychological results obthim other countries cannot be
extrapolated to a Hispanic population. As the dtere has shown, culture has an
important effect on neuropsychological tests (Axdill995; Fletcher, Strickland, &
Reynolds, 2000; Puente & Agranovich, 2004; Puenfeefez- Garcia, 2000; Rosselli &
Ardila, 2003). For this reason, it is importantuge neuropsychological tests adapted to
each population in order to avoid any cultural effe(Puente & Perez-Garcia, 2000).
With these previous studies in mind, our study carep a sample of Spanish patients
with different aneurysm sites 4 months after ex@w®ing a subarachnoid hemorrhage.
A comparison is made between a group of patients rgbeived surgical intervention,
another group treated with coiling, and a groupedilthy controls matched on age and
educational level.

The purpose of the study is to find out whetherdghare neuropsychological
differences between the two treatments in a Spasashple and to compare the data
with the results obtained in other countries. Thgnitive impairment of these patients

Is measured and compared with the normal population

4.2.METHOD
Participants

During 2003 and 2004, a total of 68 patients whoeirgeed one of the two
treatments for aneurismal subarachnoid hemorrhage admitted to the Virgen de las
Nieves Hospital. Of these 68 patients, 4 (5.8%) nid participate in the study for
different reasons—1 had died, 1 could not be latalee to change of residence, 1
could not be evaluated because he was a foreigred@ not speak Spanish, and 1
refused to participate in the study. The remainddg patients gave their voluntary
consent to participate. The sample was divided into clinical groups—40 patients
were treated with surgery and 24 with coiling.

The decision about whether to apply one treatmenh® other is made by the
neurosurgeon and the neuro-radiologist, dependmthe site and morphology of the
aneurysm. In our hospital, the surgical team foiawo criteria: (a) If the ratio between
the neck and dome of the aneurysm is greater thaqual to 50%, the recommendation

is to perform surgery, due to the danger of thésamming off wide-necked aneurysms;

94



Evaluacion neuropsicolégica del HSA Sandra Santiago

(b) if perforating arteries emanate from the ne€khe aneurysm, the endovascular
treatment is rejected in favor of the surgicaljtas possible to reconstruct the neck of
the aneurysm but leave the attached vessels firg these two criteria, the preferred
treatment for aneurysms located in the middle gatetstery (MCA) is surgery because
often (a) they have a wide neck, and (b) they aordeeries leading from the neck of
the aneurysm itself. This explains the fact thatuaspsms in the MCA are more
frequently treated with surgery. Both the surgaradl endovascular patients were treated
by the same medical team during this period of tiar&l there were no improvements
or changes made in the interventions.

The neuropsychological evaluation was carried outménths after the
subarachnoid hemorrhage occurred. Both the surgihlendovascular treatments were
applied only a few days after the hemorrhage. Tdréod of time that elapsed from the
treatment to the evaluation was not influencedheytype of treatment (Table 10) or the
site of the aneurysm. Furthermore, 29 voluntarytrods participated, who were healthy
participants of the same age and educational I&ale 11 shows the demographic
variables of the three groups. Table 10 shows liheal variables of the two groups of

patients.

Table 10 Clinical variables of the two groups of patients.

Clinical variables Surgical group Endovascular group
(N=40) (N=24) p

N % N %
WENS:
- <=2 29 72.5 20 83.3 377
- >2 11 27.5 4 16.7
Hunt&Hess:
- <=2 26 65 19 79.2 270
- >2 14 35 5 20.8
Fisher:
- <=2 12 30 11 45.8 .282
- >2 28 70 13 54.2
Aneurysm site:
- ACo0A 14 35 10 41.7
- PCoA 5 12.5 5 20.8 .036*
- MCA 14 35 1 4.2
— Others 7 17.5 8 33.3
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Complications:
— Heart attack

3 7.7 0 0 .280
— Vasospasm 2 5 1 4.2 1.00
- DvP 4 10 3 12.5 1.00
— Ventricular
drainage 2 5 4 16.7 .186
— Hydrocephalus 1 2.5 1 4.2 1.00
Mean SD Mean SD p
Number of days
between the 126.20 17.60 131.92 1883  .393

treatment and the
evaluation.

WFNS= World Federation Neurosurgeons Scale; ACoAteAor Communicating
Artery Aneurysm; PCoA= Posterior Communicating Ayt&neurysm; MCA= Middle
cerebral artery; PVD= Peritoneal ventricular drgma

*p<0.05

Table 11 Demographic variables of the three groups.

Demographic Surgical group Endovascular group Controls p
variables (N=40) (N=24) (N=29)
Mean SD Mean SD Mean SD
Age 47.33 12.51 51.25 14.30 51.17 11.59 .350
vearsofformal g g5 459  go2 474 828 312 848
education
N % N % N %
Sex:
- Male 15 375 12 50 12 41.4 .616
— Female 25 62.5 12 50 17 58.6
* p<0.05

Neuropsychological tests

The evaluation session lasted one and a half hdDtsing this session,
neuropsychological tests were applied to evaludterent cognitive functions. These
tests were chosen because they evaluate the dothaingre most frequently damaged
after a subarachnoid hemorrhage, as describee ilit¢nature, and they are available in
Spanish. Furthermore, the tests together could exaeed 90 minutes, because
otherwise the evaluation would take too long. A# participants were given the tests in

the same order with the same instructions.
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The tests used were the followinBey Complex Figur8est and Recognition
Trial (RCFT; Meyer & Meyer, 1995);Test de Aprendizaje Verbal Espafa-
Complutense (TAVEC; Complutense-Spain Verbalearning Test; Benedet &
Aleixandre, 1998); Semantic Fluency (SF; animals famits); TrailMaking Test{TMT,;
Army Individual Test Battery, 1944%troop Tes{Golden, 1993)Visual Object and
Space Perception BatterpyOSP; Warrington & James, 1991); digits, lettersd a
numbers, arithmetic, and similarities froM/echsler Adult Intelligencescale—lll
(WAIS; Wechsler & Kaufman, 1999Boston Naming Te¢BNT; Kaplan, Goodglass,
& Weintrab, 1967); an@enton Visual Retention TE&VRT; Benton, 1986).

Variables and statistical analyses

From all of the neuropsychological tests, 17 vdealvere selected to be included
in the analyses. From the RCFT, we selected RCHIyC&CFT-IR (Immediate
Recall), RCFT-DR (Delayed Recall) and RCFT-Rec @®mdtion). From the TAVEC,
we selected TAVEC A-Total, TAVEC STFR (Shortterme&rRecall), TAVEC LTFR
(Long-term Free Recall) and TAVEC-Discrim (Discrmability). For SF we have two
variables: SF-A (Animal Fluency) and SF-F (Fruméihcy). Other variables are TMTB/
A, STROOP-Inter (Interference), VOSP-Total, BNT, BV, and WAIS-Sim
(Similarities from WAIS-III). For the variable WAISVM (WAIS Working Memory),
we used the value of the sum of the scaled scaoréBenthree subtests of the WAISIII:
Digits, Letters and Numbers, and Arithmetic.

To compare the three groups on the demographieblag, a Pearson chi-square
for the categorized variables and a one-factoryasmalbf variance (ANOVA) for the
continuous variables were performed. For the din@riables, Pearson chi-squares or
the Fisher exact statistic were used to comparévwbegroups of patients. In order to
find out the differences between the neuropsychcébgariables, one-factor ANOVAs
were performed using the two treatment groups hadcontrol group as the dependent
variable and the different neuropsychological aga as the independent variables.
Post hoc analyses (Bonferroni) were also perfortodthd out the differences between
the different groups. Furthermore, due to the that the two groups of patients were
not matched on the aneurysm site variable, a otefddNOVA was performed using
the four groups of aneurysm sites as the dependeiatble and the neuropsychological

variables chosen from the tests as the independeiaible. The differences between the
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neuropsychological variables are considered sipmti whenp < .01. The other
variables are considered significant wipes .05.

4.3. RESULTS
Demographic and clinical variables

The three groups are matched on the demograph&bles, with no differences
found between them on age, years of educationgander (Tables 11). On the clinical
variables, only the aneurysm site variable diffeesween the groups of patients, with
significantly more aneurysms residing in the MCAhee surgical group (14 vs. R =
8.533;p < .036. The two groups are matched on the otherceli variables (Table 10).
Later analyses were performed using ANOVASs, in ptddfind out whether the site of
the aneurysm influences cognitive performance. ifdependent variable was the four
aneurysm sites (anterior communicating artery, AQodsterior communicating artery,
PCoA; MCA; and others), and the dependent varialas the different
neuropsychological variables described above. Tdwults show that there are no
significant differences gi < .01, but there are neuropsychological variabdegel than
p < .05 (Table 12). The patients with MCA aneurysnawveh higher scores on the
TAVEC-LTFR variable than do the patients with ACaAeurysmsk(3.57) = 3.188p
< .030, which indicates that this cognitive funatis conserved to a greater degree in
the MCA patients.

Results of the ANOVAs

The results of the ANOVAs show that three neuropsiagical variables are
statistically significant: RCFT-Re&(2, 79) = 10.246p < .000; RCFT-CopyF(2, 87)
= 4.933,p < .009; and TAVEC-LTFRF(2, 87) = 5.939p < .004. These variables

pertain to the memory function.

Comparisons between the surgical group and the com group

The post hoc Bonferroni analyses reveal that thigical group has significantly
lower scores than the control group only on the R®ec variable. This variable
belongs to the memory function.

Comparisons between the endovascular group and tleentrol group
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One of the neuropsychological variables, the RCETkResignificant ap < .01,
which means that the endovascular group is sigmflg more impaired than the control
group on this memory variable.

Comparisons between the surgical group and the endascular group

There were no statistically significant differendesnd between the two groups

of patients on any of the neuropsychological vdesistudied.

Table 12.Results of aneurysm site ANOVA witkp0.1.

. Post-hoc
Neuropsychologlcal Anegrysm Mean SD ANOVA Bonferroni
variable site p 0

TAVEC-STFR ACoA 7.17 5.20
MCA 10.85 2.47 ' p< .098
Others 6.57 4.68
TAVEC-LTFR ACo0A 7.25 4.88
MCA 11.38 2.95 ' p< .043*
Others 7.64 5.01
ACOA = Anterior Communicating Artery
PCoA = Posterior Communicating Artery
MCA = Middle cerebral artery
* p<0.05
** p<0.01
Table 13.Results of the ANOVA
. Surgic. Endov. Surgic.
Neurogﬁg%rl]gsloglcal Surgical group Endor\(/)alljscular Control group  Vs. Vs. Vs.
var (MeantSD) (Mganth) (MeantSD)  Control Control  gpgov.
(P) (V) )
RCFT:
—- Copy 27.32810.09 28.2279.227 33.4482.89 .010*  .083 1.00
- IR 13.69%6.559 13.92%6.881 17.20%5.26  .089 209 1.00
- DR 13.8336.651 13.9527.123 16.7935.61  .223 .382 1.00
- Rec. 19.631.879 18.86:1.558  21.0%1.21 .007** .000** 365
TAVEC:
- TOTAL 43.1814.627 44.3513.35 51.4%9.022 031*  .153 1.00
- STFR 8.47+4.489  7.6%5.033  10.90:2.944 .066  .021* 1.00
- LTFR 9+4.185 8.13t5.093  11.722.685 .023*  .006** 1.00
—  Discrim. 91.2437.795 88.33%11.055 95.12%4.361 .179  .010* 543
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SF:
— Animals 17.82£6.82 17.635.323  20.6%3.675 110 141 1.00
- Fruit 12.56:3.733  11.96:3.544 14.723.272 .044* .017* 1.00
TMT-B/A 2.83%1.184 2.8841.307 2.558.946 1.00 1.00 1.00
STROOP-Inter  6.765:1.112 7.77%1.658 8.2641.534 1.00 1.00 1.00
VOSP-Total 107.0515.114 106.1A416.397 110.6611.283 .943 .799 1.00
WAIS-WM 23.52t8.63 24.967.84 27.135.29 21 .617 1.00
WAIS-Sim 13.6%6.152 15.186.040 16.695.19 117 1.00 1.00
BNT 48.46:10.047 46.888.661 50.164.769 1.00 AT7 1.00
BVRT 5.24+2.634 5.7%2.329 6.141.787 .386 1.00 1.00

p = post hoc Bonferroni.
* p<0.05
** n<0.01

4.4. DISCUSSION

The data show that there are no neuropsycholoditfarences between the two
types of aneurysm treatment: surgical intervenaod coiling. These findings reveal
that on the cognitive plane the patients are egualpaired in the two treatment groups.
This equivalence was also shown when comparingvibeclinical groups to the control
group of healthy participants. Both the endovasogitaup and the surgical group show
significant differences on the memory variable wlempared to the control group
(Table 13).

The most affected cognitive function in the two e is memory, both visual
and verbal, as well as verbal fluency, althoughgrmup of participants who received
surgical treatment had more problems with congirecvisuo-apraxia than did the
embolized patients.

It should be pointed out that the two groups wersematched on the aneurysm
site, with more aneurysms found in the MCA in theggal group than in the other
group. In the later analyses we performed, we daat there were only differences
between the different sites on one of the variabléss variable belongs to the long-
term verbal memory test. However, another varidde is part of the same test, short-
term memory, is very close to significance. Therefahe results indicate that the
patients with ACoA aneurysms show greater problevita verbal memory than do
those with MCA aneurysms. This finding coincideghwiesults obtained by Perea-
Bartolomé, Ladera-Fernandez, Morales-Ramos andoiPZapata (2004), who also

found that ACoA aneurysm patients showed more defihan MCA patients on a
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delayed episodic verbal memory test, which agregis mesults from other previous
studies (D Espoésito, Alexander, Ficher, MacGlincBeyroth, & O Connor, 1996;
Tidswell et al,, 1995). This difference between the two groupghenaneurysm site is
due to the intervention technique itself. It is iadble to treat MCA aneurysms
surgically. Some authors have commented on thibl@no, and it is also discussed in
the ISAT study (Britz, 2005; Lindsay, 2003). Onetlod greatest criticisms of the ISAT
study is the selection of the patients who weralfynincluded in the study. In order for
the two groups to be randomly distributed, the ggas had to be able to be treated
equally with either of the two techniques; therefoonly the patients who were
candidates for coiling were selected, as surge@popriate for the majority of the
aneurysm sites. Thus, of all the patients admittéml the participating centers, 69% of
them were excluded because they were not candiftateadovascular treatment (Britz,
2005). Our data stem from a prospective study whéréhe patients admitted to our
center and operated on using one of the two tredsruring a certain period of time
participated; therefore, no patient selection wasied out at all. In later analyses, the
MCA aneurysm patients were excluded, so that thrgical group consisted of 26
patients, and the endovascular group had 23 pati@hie results coincide with those
shown for the entire sample. There were no diffeesrfound between the two types of
intervention on any of the neuropsychological Valga.

With these results, we can state that, accordingouo data in a Spanish
population, the two procedures present no neurdydggical differences 4 months
after the hemorrhage and the intervention. In thdysby Koivistoet al., (2000), the
authors perform the neuropsychological evaluatiber 8 months, and they reach the
same conclusion. In this case, the patients wergoraly assigned to one group or the
other. Another study where no differences were doisnthe one by Fontanelkt al.,
(2003), who evaluated only 5 patients with ACoA aysms after 6 months. In 2001,
Hadjivassilouet al found a slight difference between the two intetiens, showing
that the surgical group had more frontal damagethia case, one year after the
intervention, the group of surgical patients présérdower scores on 4 of the 25 tests
used. Finally, Chaet al, (2002) also carried out a neuropsychologicaluatan one
year after the intervention. In this case, all grstients had AcoA aneurysms. The

results show that the surgical group had more Veneanory damage, both on learning
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and on the rate of forgetting, as well as on exeeudtnction. It must be kept in mind
that in this study the number of participants igejlow, being limited to only 9 patients
per treatment group. What does seem clear is bwafpatients who have suffered a
subarachnoid haemorrhage (SAH) present neuropsygical impairment compared to
the normal population. In our case, the cognitivection most affected is memory. In
the study by Bellebauret al., (2004), both the surgical group and the endovascul
group presented problems on verbal and visual mgnidre authors conclude that the
neuropsychological deficit is caused mainly by 8#H itself and partly by the type of
intervention. Other studies have also observeddnge neuropsychological impairment
in their samples of patients with SAH. Hutter anidskach (1993) found that, in their
sample of 31 patients with SAH, 53% had short-tememory problems, and 21% had
long-term problems, 6 months after the hemorrhdigeo years later, these same
authors (Hutter & Gilsbach, 1995) carried out apotstudy with 58 patients, where
they reached the conclusion that both short-terchlang-term memory were affected.
This finding coincides with results from anothetelastudy of theirs (Hutter &
Gilsbach, 1996). Kreiteet al., (2002) reached the same conclusion in a quite &mp
study, where they showed that, after suffering fr8iH, the patients presented a
deteriorated performance on the majority of théstdsut most of all on verbal memory.
In the same year, these same authors (Mayal., 2002) published another study,
where they reached the conclusion that the mosiciafi cognitive functions were
verbal memory and motor function, and the leastc#fd were executive function,
visuo-spatial function, and visual memory. Povelal., (2002) pointed out that 30% of
their sample presented serious problems on shorded long-term memory. Finally, it
should be highlighted that there is a need for éorigrm follow-ups of these patients, as
there may be differences between the treatmenes afionger period of time. The
results we present here are preliminary data frocomaplete study where we also
perform follow-up evaluations after 12 and 24 manth

One limitation of our study is that there are feyarticipants in the endovascular
group than in the other group. We are waiting fag heuropsychological results from
the ISAT, although an article published by thisugr@hows the difficulties and costs of
a neuropsychological evaluation and the reasonsait be difficult to gather
neuropsychological information on these patient®{i®t al.,2004). Another important

limitation is the variability in the educationalid of our patients. Some of the patients
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had very little formal education, which might irfeme with the results. An attempt was
made to reduce this effect by selecting analogougrals. However, later analyses were
performed to rule out the influence of this varidiin the educational level. The study
analyses were repeated excluding the participarits lass than 7 years of schooling,
and the same results were obtained. Finally, ilngortant to point out the problem of
assigning the patients to the treatment groups.stased above, in our study this
decision was the responsibility of the medical tesmd depended on the location and
morphology of the aneurysm, as described in thenbtit section. Therefore, it is very
difficult to randomly assign patients to groups,thout favoring one of the two
treatments.

We can conclude that the results obtained in treniSh population coincide with
those obtained in other countries, which meansithgpite of the cultural effects of the
neuropsychological tests, the two treatments fagugysms give rise to the same
neuropsychological deficits. The most deterioratednitive function in patients who

have suffered an aneurysmal subarachnoid hemorreagemory.
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CAPITULO 5:

COMPARISON OF TWO PROCEDURES FOR
EVALUATING THE RECOVERY OF
COGNITIVE IMPAIRMENT IN
SUBARACHNOID HEMORRHAGE
DEPENDING ON THE TYPE OF
INTERVENTION
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5.1. INTRODUCTION

For many years now the treatment of choice for aysens has been surgical
treatment. This treatment has meant an importaducte®n in the mortality and
morbidity of the Subarachnoid Aneurysmatic Hemogeh§SAH). However, in spite of
the new advances, it has been shown that a largéeruof these patients exhibit
neuropsychological and emotional impairments (Hu#e al, 1999). In 1991 the
endovascular treatment was introduced. The ISATtefirational Subarachnoid
Aneurysm Trial) (Molyneuxet al, 2002) is the first study to include a broad sagil
subjects with a completely random assignment tdrdegment. The ISAT showed that
one year after the intervention the risk of deatthe possibility of becoming an invalid
was greater in the patients treated surgically thahose who underwent endovascular
coiling. In 2005 they again published (Molyneex al, 2005) that these benefits
continued for 7 years. The neuropsychological tatae not been published yet.

Some studies have reached the conclusion that Hrer@o neuropsychological
differences between the two treatments (Bellebaairal, 2004; Fontanellat al,, 2003;
Frazeret al, 2007; Hauget al, 2007; Koivistoet al, 2000). However, other studies
have found certain differences favoring the endowias treatment (Bendet al, 2004;
Chan y Poon, 2002; Hadjivassili@t al, 2001). When evaluating the evolution of the
cognitive impairments over time, we find ourselvath the difficulty of being able to
differentiate between what can truly be considerzbvery of the functions and the
effect of learning the tests, when no parallelstese available.

Only in these latter articles (Frazsral, 2007; Hauget al, 2007; Koivistoet al,
2000) was there an attempt to control the learmfigct, but they were not able to
reduce it completely, as they only used parallem® on the memory tasks. The
learning effect is shown not only on the memorystebut also on the other cognitive
functions (McCaffrey, Duff y Westervelt, 2000), amdt even parallel forms can
completely eliminate this effect (Beglinger, Gayddangphao-Daniels, Duff, Kareken,
Crawford, Fastenau y Siemers, 2005).

Other procedures currently being applied are tlaistical controls, like the
standard error used by Jacobson and Truax (Reli@bhbnge Index, RCI) (Heaton,
Temkin, Dikmen, Avitable, Taylor , Marcotte y Gra@001). In a recent article (Samra
et al, 2007), the authors employed another procedurggusiscores in a population of

patients with SAH. Another procedure is the onedusg Crawford and Garthwaite
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(2007) (Crawford y Garthwaite, 2007), which invaveonstructing a regression based
on the results of a healthy control group, anddpglthis regression later to patients.
Thus, the objective of our study is to compare wWwhet there is
neuropsychological recovery in the two treatmerdugs (surgical/endovascular) of
patients with SAH, correcting the effect of praetiwith a group of healthy subjects by
using the two statistical procedures: 1) the pracedised in the article by Sanehal
(2007) and 2) the procedure used by Crawford asndh@aite (2007); carrying out two

evaluations, one 4 months after the treatment lmdther 12 months after it.

5.2.METHODS

From 2003 to 2005, a total of 74 patients who remione of the two treatments
for SAH were admitted to the Virgen de las Nievesspital. Of these, 4 (5.7%) did not
participate in the study for different reasons:atl ldied, 1 could not be located due to
change of residence, 1 could not be evaluated beda@ was a foreigner and did not
speak Spanish, and 1 refused to participate istindy. The remaining 70 patients gave
their voluntary consent to participate. The sampds divided into two clinical groups:
40 patients were treated with surgery and 30 withng. The decision about whether
to apply one treatment or the other is made by rteerosurgeon and the neuro-
radiologist, depending on the site and morpholdgh® aneurysm.

Both the surgical and endovascular patients weyatdd by the same medical
team during this period of time, and there were@mprovements or changes made in
the interventions. Two neuropsychological evalusiavere performed, the first one
four months after the intervention and the secamel 12 months after it.

Furthermore, 27 healthy subjects of the same ag# educational level
participated voluntarily as the control group. Thvegre given two neuropsychological
evaluations in the same conditions as the expetamhgnoups, with a delay of eight
months between evaluations. Table 14 shows the gi@pbic and clinical variables of

the three groups.

NEUROPSYCHOLOGICAL TESTS

During the session, neuropsychological tests wempdied to evaluate different

cognitive functions. These tests were chosen beciduey evaluate the domains that are
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most frequently damaged after a subarachnoid héager and they are available in
Spanish. All the tests together could not exceethBlites.

All the subjects were given the tests in the sanderowith the same instructions.
The tests used were the followinBey Complex Figure Test and Recognition Trial
(RCFT) (Meyer y Meyer, 1995)Test de Aprendizaje verbal Espafa-Complutense
(TAVEC) Complutense-Spaiiverbal Learning Tesi{Benedet y Aleixandre, 1998),
Semantic Fluency (SF)Stroop Test(Golden, 1993),Visual object and Space
Perception Battery(VOSP) (Warrington y James, 1991), Digits, lettargl numbers,
arithmetic and similarities fromWechsler Adult Intelligence Scale - I{WAIS)
(Wechsler y Kaufman, 1999Boston Naming Tes{BNT) (Kaplan, Goodglass y
Weintrab, 1967) anBenton Visual Retention TE&VRT) (Benton, 1986).

VARIABLES AND STATISTICAL ANALYSES

16 variables were selected to be included in thadyaas. To measure the verbal
memory, we selected four variables from the TAVEBVEC A-Total, TAVEC STFR
(Short-term Free Recall), TAVEC LTFR (Long-term &teecall) and TAVEC-Discrim
(Discriminability). To measure the visual memorye selected three variables from the
RCFT: RCFT-IR (Immediate Recall), RCFT-DR (DelayRécall) and RCFT- Rec
(Recognition), and one from the BVRT. To measueepbrception/apraxia we selected
two variables: RCFT-Copy and VOSP-Total. To measinedlanguage, we chose: BNT
and SF, which have two variants: SF-A (Animal Fleygnand SF-F (Fruit Fluency).
Finally, to measure the executive function, we el three variables: STROOP-Inter
(Interference), WAIS-Sim (Similarities from WAISH] and for the variable WAIS-
WM, the value of the sum of the scale scores ontlihee subtests of the WAIS-III,
digits, letters and numbers and arithmetic.

To compare the three groups on the demographialag, a Pearson chi-square
and a one-factor ANOVA were performed. For the ichh variables, Pearson chi-

squares or the Fisher exact statistic were usedrtgpare the two groups of patients.

To measure the cognitive recovery between the tvaduations, we applied two
different procedures:
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- The procedure used in the article by Samra et2807), where we
convert all the patients’ scores to z scores bynsed the following formula,
using the mean (m) and standard deviation (sd)etontrol group (Eq.1):

z = (‘Observed "Control) /5Control

Next we used the following formula in order to Heeato compare the
changes in the scores between the two evaluatisngy the differences\j (12
months-4 months) (Eq.2):

Zdif = (**Observed“™Controls) £ (**Controls)

Finally, we calculated the frequency of the impant) using z < -1.96 as
the criterion to consider impairment.

To compare the two treatment groups, we carried aut test of
independent samples both for the standardizedtdicezes (Z or Eq.1) and for
the standardized differences (Zdif or Eq. 2).

- The procedure used by Crawford and Garthwaite (R0&3plying the

regbuild.exe program from thveww.abdn.ac.uk/~psy086/dept/regbuild.hiveb
page. In the first place, the program construatsgaession equation to predict
the performance of the control group at 12 montissg the results after four
months as the predictor (one regression for eadnopsychological variable).
Second, the patient’s score after four months tiduced into the regression
equation, and the program estimates the patieobgesat 12 months (predicted
score). Third, the program, (a) tests whether thgra significant difference
(one-tailed and two-tailed) between the individsapredicted and obtained
scores, (b) provides a point estimation of the @a@ge of the control
population that would exhibit a larger discrepaneyd (c) provides 95%
confidence limits on this percentage.

To compare the two treatment groups (surgical veloeascular), we
performed chi-squares (Fisher exact statistic),revlvee divided each treatment
group into two groups according to the scores abthil) one group of patients
who had obtained scores equal to what the progratnpnedicted (where the
predicted score is equal to the one obtained) ar dzhieved better scores
(where the score obtained is superior to the predione); comparing this group
with 2) the group of patients who had worsened (@hbe score obtained is

significantly lower than the predicted score).

110



Evaluacion neuropsicolégica del HSA Sandra Santiago

To compare the two statistical procedures (Samah €007 versus Crawford and
Garthwaite 2007), we applied chi-square tests €Ffisbxact statistic and Kappa
concordance analysis) using the percentages oémpatwho had been classified as

having worsened or not worsened.
5.3. RESULTS

—  Demographic and clinical variables.

The three groups are matched on the demograph@bles, with no differences
found between them on age, years of education ard(Bable 14). Regarding the
clinical variables, only the aneurysm site variatiféers between the groups of patients,
with significantly more aneurysms residing in th€Min the surgical group (14 vs.1)
[X?=11.162; p< .011]. The two groups are matched on the othericali variables
(Table 14). Later analyses were performed using XKN§) in order to find out whether
the site of the aneurysm influences cognitive germce. The independent variable
was the four aneurysm sites (ACoA, PCoA, MCA andhedd), and the dependent
variable was the different neuropsychological \aga described above. The results
show that there are no significant differences a0.@l, but there are
neuropsychological variables lower tharO@5 (Table 15). The patients with MCA
aneurysms have higher scores on the TAVEC-LTFRabéithan the patients with
ACOA aneurysms [F(3,66)=3.268<p027], which indicates that this cognitive functio

Is conserved to a greater degree in the MCA patient

Table 14 Demographic and clinical variables of the grolfy6:NS= World Federation
Neurosurgeons Scale; ACoA= Anterior Communicatingedy; PCoA= Posterior

Communicating Artery; MCA= Middle Cerebral Artery/PD= Ventrical-peritoneal

drainage.

*p<.05

Demographic Surgical group Endovascular group Controls p
Variables (N=40) (N=30) (N=27)

Mean SD Mean SD Mean SD

Age 47.33 12.51 51.00 16.02 49.56 12.13 .525
vears of 8.65 4.89 7.42 4.54 8.63 2.87 436
education
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N % N % N %
Sex:
— Male 15 37.5 15 50 11 40.7 .567
- Female 25 62.5 15 50 16 59.3
Clinical .
variables Surgical group Endovascular group
(N=40) (N=30) p
N % N %
WEFNS: 57
- <=2 29 72.5 24 80.0 .8
- >2 11 27.5 6 20.0
Hunt&Hess: 19
- <=2 26 65 24 80.0 '3
- 2 14 35 6 20.0
Flshe_r. 45
- <=2 12 30 12 40.0 0
- >2 28 70 18 60.0
Aneurysm site:
— ACO0A
- PCoA 14 35 12 40.0 .01
- MCA 5 12.5 8 26.7 1*
— Others 14 35 1 3.3
7 17.5 9 30.0
Complications:
— Heart attack .28
— Vasospasm 0
- VPD 1.0
— Ventricular 75 0 0 0
. 2 5 1 3.3
Drainage 10 3 125 1.0
— Hydrocephal 0
us 2 5 5 16.7 13
1 2.5 1 3.3 '0
1.0
0

Table 15 Results of aneurysm site ANOVA witkp0.1. * p<0.05 ** p<0.01

. Post-hoc
Neurops_ychologlcal Anel_ersm Mean SD ANOVA Bonferroni
variable site p 0
TAVEC-STFR ACOA 6.96 5.14
PCoA 9.01 373 052 MCA>Others
p< .084
MCA 10.48 2.49
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Others 6.94 4.51

TAVEC-LTFR ACoA 7.12 4.95
PCoA 9.71 2.51 027 MCA>ACOA
MCA 11.01 291 ) p< .031*
Others 7.85 4.71

— Procedure used by Samrat al. (2007)

Table 16 shows the standardized direct scores [#qorl) and the standardized
differences (Zdif or Eq. 2) of the patients frone tsurgical group and the endovascular
group. As can be observed, on the standardizedtdioeres (Z or Eq.1) there are only
differences in the RCFT-REC variable at four mortii$,68)=2,123; p<0.03], where
we find that the endovascular group has a highkaa the surgical group, which means
that it shows more impairment compared to the cbgfroup. There are no differences
in any variable at 12 months.

With regard to the standardized differences (ZdifEqg.2), the surgical group
showed less change than the endovascular groupeofoltowing variables: TAVEC-
LTFR [t(1,68)=-2,045;p<0,045], TAVEC-DISCRJt(1,68%844;p<0.006] and SF-F
[t(1,68)=-2,348; p<0.022].

Table 17 shows the percentages of impairment, agplyne criterion of <-1.96,
as in the procedure used by Samiral. (2007). On 7 of the 16 variables in the surgical
group and 5 of the 16 variables in the endovasariaup, there was an increase in the
percentage of the impairment after 12 months, duthé fact that the control group
shows the effect of practice on the second appicaivhile the two experimental

groups do not.

—  Procedure by Crawford and Garthwaite (2007)

Table 18 shows the percentage of patients witlisstatlly significant differences
between the predicted score and the observed §ogpeovement and worsening) and
the percentage of patients with non-significantfedénces (equal). With regard to
improvement, it can be seen that it is practicatbyp-existent, as the two experimental
groups do not even show the effect of practice ttmatcontrol group shows. According

to the results of the chi-squares, the only stesily significant difference is on the
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TAVEC-DISCR variable, where the surgical group hagreater percentage of patients
who do not show any recovery from one evaluationtii® other (60%) than the
endovascular group (33.3%). The RCFT-COPY neariches significance ¥092),
and again the surgical group shows a higher peagentf patients with no recovery

(32.5%) than the endovascular group (13.3%).

—  Comparison of the procedures by Samrat al. (2007) and Crawford
and Garthwaite (2007).

Finally, we studied the degree of agreement betwkertwo procedures. To do
so, we carried out an analysis of concordance €Fisind Kappa), comparing the
percentage of patients who had improved or worsaeedrding to the two procedures.
The two procedures for controlling the learningeeff showed a high level of
agreement. In the case of the surgical group, iMardance analyses were performed,
and coincidence was found on 13 of the variablea8@%). In the case of the
endovascular group, 10 concordance analyses wenedcaut, and coincidence was
found on 7 variables (70%). These analyses of qolacee could not be performed on

those variables where the frequency in a cell veas @able 19).
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5.4. DISCUSSION

The purpose of the present study was to investighée evolution of the
neuropsychological impairments in patients with SAfter applying one of the two
treatments (surgical versus endovascular coilibg results indicate that there are no
important differences in the evolution of the cdiyei alterations between the two
treatment groups. In neither of the two groups W&se a significant recovery of the
cognitive functions between the two evaluations enéalffter four months and after
twelve months). Nor was any learning effect foundthese groups compared to the
control group, which makes their difference inceeasith regard to the second
evaluation carried out. With regard to the evahratof the recovery of functions, it
should be pointed out that on some of the memomabizs (TAVEC-LTFR and
TAVEC-DISCR) and one language function variable-(§Fthe endovascular coiling
group had differences in the recovery of the fuordicompared to the other treatment
group. These differences are shown by the facttttemendovascular coiling group has
slightly lower scores than the surgical group a th month point, although these
differences are not significant. In the second @atabn, they show an increase in scores
that is superior to that of the surgical group;réth@re, the recovery is greater in this
group. This tendency only appeared on 3 of the dtallles using the procedure by
Samraet al. (2007) and on 1 of the 16 according to the procedhy Crawford and
Garthwaite (2007).

Coinciding with other studies (Bellebawhal, 2004; Frazeet al, 2007; Hauget
al., 2007; Koivistoet al, 2000), the evolution of these impairments dodsdepend on
the treatment applied.

It should be pointed out that the two groups wesematched on aneurysm site,
with more aneurysms found in the MCA in the surgraup than in the other group. In
the later analyses we performed, we saw that tivere only differences between the
different sites on one of the variables. As we hldady found this result in another
study of ours (Santiago-Ramajo, Katati, Pérez-Gar€oin-Mejias, Vilar-Lopez,
Caracuel-Romero y Arjona-Moron, 2007) where we ubedsame sample of patients,
we refer the reader to that study for an explanaticthis problem.

On the other hand, it is surprising that there m@asmprovement produced by the

repeated administration of the tests in the twattnent groups (learning effect). One
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possible explanation for this could be that theampents in memory also affect the
implicit learning of the tests. Numerous studiesehahown that memory is the most
frequently affected cognitive function after an SABtllebaumet al, 2004; Kreiteret

al., 2002; Mayetet al, 2002; Powelkt al, 2002). The presence/absence of the learning
effect is an important methodological difficulty ithese studies, as the patients
demonstrate minimal improvement, and it is veryiclift to separate the reasons for
this increase. It can be due in part to a recoeémhe cognitive functions or simply to
an implicit learning of the tests due to their rej@el administration. Even the lack of a
learning effect could be an indicator of a neura@psjogical impairment.

Therefore, it is especially relevant to use procesluhat control the learning
effect (McCaffreyet al, 2000). However, various procedures have beenogea and
there are no studies that compare them in patweitts SAH who have undergone
treatment. In our study we compared a recently ggeg procedure in SAH with
another widely-used procedure in neuropsychologesgarch. The results of our study
show that the two procedures yield very similaruliss However, in the case of the
procedure by Crawford and Garthwaith (2007), anviddal estimation can be made
for each patient; therefore, it has greater apptinain clinical contexts. On the other
hand, the procedure by Sanataal (2007) is faster to perform when looking for goou

data.

SUMMARY

Our results show that the recovery of neuropsyadicéd alterations after having
suffered an SAH is similar regardless of whethaurosurgery or coiling is applied.
Furthermore, we have shown that it is importantdotrol the learning effect produced
by the repeated administration of tests, and tmattivo statistical procedures used in

our study for this purpose yield similar results.
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CAPITULO 6:

NEUROPSYCHOLOGICAL IMPAIRMENT
FROM TEMPORARY CLIPPING IN
CLIPPED PATIENTS SUFFERING
SUBARACHNOID HEMORRHAGE
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6.1. INTRODUCTION

The direct causes of these neuropsychological immgatts are still not clear, and
it is important to keep in mind that they couldibBuenced by many factors. In 2002,
Kreiter et al. carried out a study with the purpose of identifywhich factors can affect
the cognitive performance of this type of patiefiisese authors reached the conclusion
that some of these factors are age (more thanesd)gational level and neurological
condition on admission (Hunt&Hess). Some studiateghat the cognitive deficits are a
complication of the hemorrhage itself (De Santislet1998Hutter y Gilsbach, 1996
Ogden, Mee y Henning, 1993), while other studiemtpm the treatment modality of
the aneurysm as the cause of the impairments. Huadjjvassilouet al. (2001) finds
that patients with aneurysmal subarachnoid hemgerhvaho are treated with surgery
have greater neuropsychological impairment thasedheeated with coiling. Likewise,
Chanet al.(2002) states that the surgical group shows greatigsits in verbal memory
and executive function. However, other studies hawacluded that there are no
cognitive differences between the two forms of timent (Bellebaumet al., 2004;
Fontanellaet al., 2003; Koivistoet al., 2000) and that the two groups are equally
impaired.

In the medical literature, few studies have exanhitiee influence of temporary
clipping during surgery on the cognitive deteriamatof these patients. Tisdwaedt al.
(1995) stated that temporary clipping was relatechemory problems in patients with
aneurysms in the Anterior Communicating Artery (#GoOne year later, Hutter &
Gilsbach (1996) performed a similar study of 28qyds with aneurysms in the ACoA.
They reached the conclusion that the patients wethporary clipping had more
attention and alertness problems. Furthermore,nib#iple regression analysis they
carried out showed that the duration of the temyochpping explained the deficits in
short-term memory.

In contrast, Berry (1997) did not reach the samecksion after studying 48
patients with aneurysms in all the sites. They tbaon cognitive differences between
the patients who required temporary clipping dutimg surgery and those who did not.
A more recent study (Akyuet al, 2005), conducted with patients with surgically

treated ACoA aneurysms where the application of tdmaporary clip was required,
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found correlations between the duration of the teragy clipping and the impairment
in the executive function.

In short, the results regarding the cognitive afeaf the temporary clipping
during the cerebral aneurysm surgery are not ceivdu Furthermore, one study used
only one neuropsychological test (Akyert al, 2005), and others only used patients
with aneurysms in the ACoA (Hutter y Gilsbach, 19B@swell et al, 1995). For these
reasons, the purpose of our study is to try toa@rghe influence of temporary clipping
in patients with cerebral aneurysms in differetgssi although with a special emphasis
on Middle Cerebral Artery (MCA) aneurysms, by peniing an extensive
neuropsychological evaluation at four months thatasures different cognitive

functions and compares the patient scores withetbbsa control group.

6.2. METHODS

PATIENTS

During 2003 and 2004, 45 patients were treatediclhg in the Neurosurgery
Service of the Virgen de las Nieves Hospital adigffering an aneurysmal subarachnoid
hemorrhage. Of these 45, five patients (11 %) caolcbe included for diverse reasons.
The 40 remaining patients gave their written cohsgerparticipate voluntarily in the
study. All of them were operated on by the sameicaéteam. Therefore, the inclusion
criteria were the following: 1) having experience&dsubarachnoid hemorrhage due to
the rupture of a cerebral aneurysm, 2) having laempatient in our unit between the
years 2003 and 2004, 3) having been operated ogically after ruling out
endovascular treatment. The decision about whethapply one treatment or the other
is made by the neurosurgeon and the neuroraditlogépending on the site and
morphology of the aneurysm. In our hospital, theg®al team follows two criteria: 1)
If the ratio between the neck and dome of the ayseuiis greater than or equal to 50%,
the recommendation is to perform surgery, due &danger of the coils coming off
wide-necked aneurysms; 2) if perforating arteriesamate from the neck of the
aneurysm, the endovascular treatment is rejectéal/or of the surgical, as it is possible
to reconstruct the neck of the aneurysm but Iehgeattached vessels free.

This group was divided into two groups of study sieting of 24 right-handed
patients who required the application of tempo@nyping during the intervention and

16 right-handed patients who did not receive tempoclipping. The decision about
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whether to apply temporary clipping or not is mdjethe neurosurgeons. All of our
cases are aneurysms that were not amenable toaswbar treatment. As is know, the
more complex aneurysms (large aneurysm, wide reftdrent vessels going out of the
neck that require reconstruction) have more prditakie need of temporary clipping.”

In the temporary clipping group, 9 aneurysms weoated in the ACo0A, 10 in
the MCA and 5 in other sites. In the group withtarhporary clipping, 5 are located in
the ACoA, 5 in the PCoA, 4 in the MCA and 2 in sitether than those already
mentioned.

In addition, a group of 29 healthy right-handedjeats participated as the control
group. Table 20 presents the demographic variatflése three groups, and table 21

presents the clinical variables of the groups tiepis.

Table 20 Demographic variables of the three groups.

. Group with Group without
Demographic oD oD Controls p
variables temporary clipping temporary clipping (N=29)
(N=24) (N=16)
Mean SD Mean SD Mean SD
Age 46.29 12.369 48.88 12.971 51.17 11.598 .355
Years of 9.42 4.671 7.50 5.138 8.28 3.127 .352
education
N % N % N %

Gender:
— Men 11 45.8 4 25 12 41.4 .395
— Women 13 54.2 12 75 17 58.6
* p<0.05

SD: Standard deviation.

Table 21 Clinical variables of the two groups of patients.

Clinical variables ~ ©'OUP with temporary ~ Group without temporary

clipping clipping
(N=24) (N=16) b
N % N %
WENS:
-1 13 54.2 9 56.3
- 2 4 16.7 3 18.8
- 3 2 8.3 1 6.3 998
- 4 3 12.5 2 125
- 5 2 8.3 1 6.3
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Hunt&Hess:
-1 12 50 5 31.3
- 2 4 16.7 5 31.3
_ 3 5 20.8 3 188 O
- 4 1 4.2 2 12.5
- 5 2 8.3 1 6.3
Fisher:
-1 2 8.3 4 25
- 2 6 25 0 0 JA11
- 3 5 20.8 3 18.8
- 4 11 45.8 9 56.3
Complications:
— Ischemic events 1 4.2 0 0 1.00
— Vasospasm 1 4.2 1 6.3 1.00
- DVP 1 4.2 3 18.8 .293
— Ventricular

draining 1 4.2 1 6.3 1.00
— Hydrocephalous 0 0 1 6.3 400

WFNS= World Federation Neurosurgeons Scale; VPDatN@ular-peritoneal
draining.
*p<0.05

INSTRUMENTS

The evaluation session lasted an average of one drmalia half, during which
neuropsychological tests were applied that evatlidiferent cognitive functions. All
of the patients were evaluated by a trained neyabymdogist in the same hospital. All
the subjects were given the tests in the same am&with the same instructions. The
following tests were used®Rey Complex Figure Test and Recognition T(RCFT)
(Meyer y Meyer, 1995), which measures episodic alismemory;Verbal Learning
Test, Spain-Complutengd AVEC) (Benedet y Aleixandre, 1998), which measur
episodic verbal memorygemantic fluencfanimals and fruits), which measures verbal
fluency; Trail Making Test (TMT) (Army Individual Test Battery,1944), which
measures attentiorBTROOP(Golden, 1993), which measures interference tendenc
and is included within an executive function measWechsler Adults Intelligence
Scale - III(WAIS) (Wechsler y Kaufman, 1999), from this teshich measures general
intelligence, the indices of working memory (digitstters and numbers and arithmetic
subtests) and reasoning (similarities subtest) éllused; and thBoston Naming Test

(BNT) (Kaplan, Goodglass y Weintrab, 1967), which measar®mia.
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VARIABLES AND STATISTICAL ANALYSES
From all the neuropsychological tests, 14 varialblese selected to be included in
the analyses. These 14 variables are grouped iifferethit cognitive functions. A
description of the variables according to the ctigmifunction each one measures is
provided below.
MEMORY
o] RCFT:
*RCFT-IR (Immediate Recall): this is the score amdi by the
patient on the memory tests after three minuted,itaranges from 0 to
36.
*RCFT-DR (Delayed Recall): this is the score obtdilgy the
patient 30 minutes after the copying, and it rarfgas O to 36.
»RCFT-Rec (Recognition): this is the score that gathe
recognition of parts of a figure. It also rates thlse positives. —the score
can range from 0 to 24.
o] TAVEC:
*TAVEC A-Total: this constitutes the total numberwbrds the
patient remembered from the five trials for list A.
*TAVEC STFR (Short-term free recall): this is thenmher of
words the patient remembered from list A after ddist B.
*TAVEC LTFR (Long-term free recall): this is the nber of
words the patient remembered from list A 20 minwdésr taking the
STFR
=» TAVEC-Discrim. (discriminability): this is an indekcluded in
the test manual that refers to the subject’s reitiognafter the LTFR.
This index takes into account both the number ofrexd words
recognized and the false positives. The formuldfifating this index is
the following: discriminability = 1- [(recognitiofelse positives)/ 4]
*100.
LANGUAGE

0 SF (Semantic fluency):
= SF-A (Fluency, animals): this is the number of aalsrthe patient

is able to name in one minute.
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»SF-F (Fluency, fruits): this is the number of feuthe patient is
able to name in one minute.
o] BNT: this is the number of words the subject iseatd name
spontaneously or with a semantic clue. The maxiracaone is 60.
ATTENTION

o] TMT- B/A: this is the value we obtain from dividirtbe seconds
the patient took to do part B of the test by theosels used for part A.
EXECUTIVE FUNCTION

0 STROOP- Inter (Interference): this is the value tfe
interference, taking into account the number ofdspthe number of colors and
the number of words by colors.

o] WAIS-WM (Working Memory): this is the value of theum of
the scaled scores from the three WAIS-IIl subteditgts, letters and numbers
and arithmetic.

o] WAIS-Sim (Similarities): this is the number of cect answers

given by the patient.

Chi-squares were performed for the categorized abbles, and one-factor
ANOVAs were performed for the continuous variablesthe subjects’ demographic
and clinical variables, in order to compare theugs Then one-factor ANOVAs were
carried out to compare the neuropsychological diffees that might exist between the
group with temporary clipping and the group withdguPearson correlations were also
performed to find out the relationship between diieation of the temporary clipping
and the different neuropsychological variableshia patients with aneurysms located in

the MCA. We consideredg.05 to be significant.

6.3. RESULTS

There were no significant differences found in deenographic variables studied.
Therefore, the three groups are similar in agersyefieducation and gender (Table 20).

There were no significant differences found betwientwo patient groups with regard
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to the neurological condition on admission (WFNSink&Hess), the extension of the

hemorrhage (Fisher) and the complications (Tab)e 21

- Effects of the temporary clipping
The results of the ANOVAs (Table 22) show signifitaifferences between the
three groups on the variables RCFT-Rec [F(2,588&.3< .009], TAVEC-STFR
[F(2,64)=4.713; g .012], TAVEC-Total [F(2,65)=3.954; 9 .024] and SF-fruits
[F(2,65)=3,704; g .030].

—  Comparison of the group with temporary clipping émel control group.
The two groups are statistically different on tlaeiables TAVEC-Total, TAVEC-
LTFR and SF-fruits. The group of patients who haderved temporary clipping had
lower scores than the control group. Two of themgables are related to memory, and

the other is a language variable.

—  Comparison of the group without temporary clippiagd the control
group.
There are statistically significant differences vilmtn the two groups on the
variable RCFT-Rec. The group of patients who ditdl meed temporary clipping had
lower scores than the control group. This varigd@gains to the memory function.

— Comparison of the temporary clipping group and gmeup without
temporary clipping.
There were no statistically significant differendesnd between the two groups

of patients.

—  Effects of temporary clipping on the MCA.

The results of the Pearson correlations carriedbetdveen the duration of the
temporary clipping and the neuropsychological \@des in the patients with aneurysms
located in the MCA show that there were very higlgative correlations found for
some variables (Table 23). For memory, we foundatieg correlations with the
TAVEC-Total (r = -.830) variable, indicating thatet longer of the temporary clipping,
the memory was more deteriorated. For languagdowed two variables (SF-fruits and
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BNT) that also correlated negatively with the dismatof the temporary clipping (r = -
735y r=-741).

Table 22 Results of the ANOVA

Post-hoc Bonferroni

g W
5 Wi withou ithout  temp.
COGNITIVE Neuropsy tempora tempora Control tgmp. temp. i iﬁ ANOV
chological Group. clippin = _." . pping
FUNCTIONS . ry ry clipping A
Variables . - . Mean Vs
clipping. clipping. (SD) Vs Vs. > (p)
Mean  Mean Control CONtrO Without
(SD)  (SD) tempora.
(P) clipping
(P)
RCFT:
- IR 14190 12.833 17.207
(5.492) (8.310) (5.26) .257 115 .257 .068
- DR 14.000 13.542 16.793
(5.845) (8.150) (5.61) .370  .403 .370 181
- Rec. 19.86 19.18 21.03
(1.982) (1.662) (1.721) .080  .016*  .080  .009*
MEMORY TAVEC:
- A
TOTAL 41.70 45.31 51.41
(14.050) (15.628) (9.022) .022* 373 1.00 .024*
- STFR 8.50 8.44 10.90
(4.172) (5.033) (2.944) .104  .146 1.00 .051
- LTFR 8.77 9.31 11.72
(4.375) (4.029) (2.685) .017* A11 1.00 .012*
— Discrim.  90.909 91.72 95.129
(6.877) (9.204) (4.36) .093  .348 1.00 0.70
FS:
— Animals 17.78 17.88 20.69
(6.424) (7.164) (3.675) .206  .339 1.00 123
LANGUAGE - Fruits 12.04 13.31 14.72
(3.784) (3.646) (3.272) .026* .614 .824 .030*
BNT 49.26 47.31 50.10
(9.887) (10.486) (4.769) 1.00 .846 1.00 .557
ATTENTION TMT-B/A 3.008 2.613 2.558
(1.366) (0.894) (0.946) .642 1.00 1.00 428
STROOP™ 0250 0.1720 0.230
(6.204) (7.734) (8.264) 1.00  1.00 1.00 .983
I:I:ﬁENCCL.JI.T(I;/'\IIE WAIS-Sim. 13.65 13.75 16.69
(6.249) (6.213) (5.190) .197  .327 1.00 117
WAIS-WM 23.94 23.0 27.13
(8.278) (9.312) (5.294) 535  .299 1.00 .196
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p = post hoc Bonferroni. $<0.05. SD = Standard Deviation. RCFT (Rey Complex
Figure Test): IR (Immediate Recall), DR (Delayect&b, Rec (Recognition). TAVEC
(Verbal Learning Test Spain-Complutense): STFR (Steom Free Recall), LTFR
(Long-term Free Recall), Discrim (Discriminability)SF (Semantic Fluency): A
(Animals), F (Fruits). BNT (Boston Naming Test). BOOP-Interf (Interference).
WAIS (Wechsler Adults Intelligence Scale-lll): SigSimilarities), WM (Working
Memory).

Table 23 Correlations between the duration of the tempocépping and the cognitive
functions.

COGNITIVE ANEURYSMS IN
FUNCTIONS ~ VARIABLES MCA (N=10)
Pearson p
RCFT-IR -.308 .387
RCFT-DR -.345 .329
RCFT-Rec. -.020 957
Memory TAVEC-Total -.830 .006*
TAVEC-STFR -.514 .193
TAVEC-LTFR -.523 .183
TAVEC-Discrim. -.222 .633
FS-Animals -.619 .075
Language FS-Fruits -.735 .024*
BNT - 741 .022*
Attention TMT-B/A .035 941
Executive STROOP-'Inter. -.212 .584
Eunction WAIS-Sim -.354 .350
WAIS-WM -.402 .284
*p<0.05

MCA: Middle Cerebral Artery.RCFT (Rey Complex Figure Test): IR (Immediate
Recall), DR (Delayed Recall), Rec (Recognition). VEEC (Verbal Learning Test
Spain-Complutense): STFR (Short-term Free RedallsR (Long-term Free Recall),
Discrim (Discriminability). SF (Semantic FluencyX (Animals), F (Fruits). BNT
(Boston Naming Test). STROOP-Interf (Interferenc&yAIlS (Wechsler Adults
Intelligence Scale-Ill): Sim (Similarities), WM (Wking Memory).

6.4. DISCUSSION

The results of the two studies showed that theas mo effect of the temporary
clipping of the aneurysms in the different sitesrimy the surgical intervention.

However, we found high correlations between theatioin of the temporary clipping
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and the effect on some cognitive functions in pasievith aneurysms located in the
MCA.

Our data are congruent with those found by Ber897), who, using a sample of
48 patients treated with surgery, did not find doge effects of the temporary clipping.
The sample was composed equally of aneurysms esttuiatvarious sites, which makes
us suspect that the cognitive effects of the teamyoclipping were diffused. In other
studies (Akyuzt al, 2005; Hutteet al, 1998; Tidswelkt al, 1995) where only ACoA
aneurysms are used, impairment was found in thaiteg functions related to the
cerebral areas irrigated by this artery duringdpgplication of the temporary clipping.
Hutter and Gilsbach (1996) showed that the patievite temporary clipping had
greater impairments in attention and alertnessa more recent study (Akyuet al,
2005) negative correlations were found betweerdtivation of the temporary clipping
in patients with ACoA aneurysms and a test of etteeuunctioning (WCST). These
results could indicate that the patients have defin executive function and attention,
which are cognitive functions that pertain to fanterebral areas irrigated by this

artery.

As far as we know, there have been no publishediestuhat have analyzed the
effects of the clipping in other locations. The alby of our study is that it analyzed a
sample of patients with aneurysms in the MCA teryit The results we obtained show
us that there are high negative correlations, itesgf the small sample size, between
the duration of the temporary clipping and the awgn functions of memory and
language. These functions correspond to the cdrakwas irrigated by the MCA, which
indicates that the longer the duration of the terapoclipping, the lower the scores are
on the tests that measure these cognitive functiimsse specific deficits may be due to
ischemic damage caused by applying temporary clgpiuring the intervention. For
this reason, cognitive functions are affected geatain to the cerebral area irrigated by
the affected artery.

Both the temporary clipping group and the groupvithom it wasn’'t necessary
have lower scores than the control group, mainlyneemory and language. These
cognitive functions are frequently deteriorateghatients who have suffered aneurysmal
subarachnoid hemorrhages (Bemy al, 1997; Hutter y Gilsbach,, 1993; Hutter y
Gilsbach, 1996; Hutteet al, 1998; Hutteret al, 1999; Kreiteret al, 2002; Mayeret
al., 2002; Powelkt al, 2002; Saciri y Kos, 2002), which means the cogmitlamage
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in this type of patients may be due to diversediactlt may be due, to a large extent, to
the consequences of the hemorrhage itself and)essar degree, to the application of
the temporary clipping, which could cause additia@gnitive damage, depending on
the cerebral area affected. However, further studie necessary in order to find out the

influence of these factors in cognitive impairment.

Our data must be interpreted with caution, dudéofact that they are preliminary
data, as our sample size is quite small. It woule wbseful to carry out
neuropsychological studies with a sample with aceptable N, where it would be
possible to differentiate between the ischemicodf@f the temporary clipping in the
main cerebral arteries and the cognitive effecthethemorrhage itself.

In conclusion, we did not find any differences betw the group of patients with
temporary clipping and the patients to whom it was applied. This result may be due
to the fact that we included different aneurysnessiin the same group, which can
diffuse the cognitive damage specific to each grt€he longer the temporary clipping
lasted, the more cognitive damage was seen in #tienps operated on for MCA
aneurysms. This impairment is seen in the cogniireas of memory and language,
functions related to the cerebral areas irrigatedhis artery. This finding agrees with
results from other similar studies conducted orugysms located in the ACoA. Both
groups of patients have cognitive impairments, whigceans that various factors are
involved, among which could be the hemorrhage fitssetd the temporary clipping
could lead to additional cognitive impairment.
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CAPITULO 7:

CALIDAD DE VIDA EN PACIENTES CON
ANEURISMAS INTRACRANEALES:
CIRUGIA VERSUS TRATAMIENTO

ENDOVASCULAR
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7.1. INTRODUCCION

La calidad de vida relacionada con la salud (CV&Sha definido como “el valor
asignado a la duracion de la vida modificado patdficiencia, el estado funcional, la
percepcion de salud y la oportunidad social, del@dona enfermedad, accidente o
tratamiento determinado”, y esta comprendida p@atroudimensiones fundamentales
gue abarcan distintas areas importantes de ladatdpaciente como son el area fisica,
funcional, psicoldgica y social, que dependen depdacepcion subjetiva de cada
individuo. La investigacion en calidad de vida gspara comprender las reacciones del
paciente ante la enfermedad y también para evédueficacia de las intervenciones
terapéuticas (Fernandez-Concepaobal, 2001).

Es conocido que los pacientes que han sufrido hagiarsubaracnoidea y han
sido tratados quirdrgicamente pueden presentacidgéurologicos, falta de iniciativa,
fatiga, irritabilidad, cambio de personalidad oemdtiones emocionales, entre otras
(DeLuca, 1992; Hutteet al, 200; Hutteret al, 1999), que afectan negativamente a su
calidad de vidaEn los ultimos 25 afios, los avances en el tratamigs los aneurismas
cerebrales han reducido su mortalidad y morbilidadtter et al, 1999). Con la
introduccion del tratamiento endovascular en 198g(ielmi et al., 1991), se ha
dirigido el interés de la investigacibn no solo aa morbilidad-mortalidad de este
procedimiento, sino también a su impacto en laladlde vida de los pacientes y su
comparacion con la cirugia. Un estudio pionero emparar las dos técnicas es el
Internacional Subarachnoid Aneurysm Trial (ISAMo{yneux et al, 2002),donde
llegan a la conclusion que las consecuencias vagatianto de dependencia y muerte,
son mayores después del tratamiento quirdrgico ecmdp con el tratamiento
endovascular. Desde la publicacion del ISAT, haarexpdo numerosos trabajos que no
estan totalmente de acuerdo con la metodologia yresultados obtenidos (Lindsay,
2003; Maurice-Williams, 2004; Raalkt al.,2003; Sade y Mohr, 2004) asegurando que
no es suficiente con los resultados del ISAT pamaclamar la superioridad del

tratamiento endovascular.

Este trabajo pretende esclarecer si existen dd&xgnen la calidad de vida
atribuibles a la modalidad de tratamiento (cirugiesus embolizacion) en pacientes con
aneurismas cerebrales medido con un cuestionanoutilizado en este ambito (SF-

36), que mide distintos ambitos importantes deda del paciente.
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7.2. METODOLOGIA

Pacientes.

Entre 1995 y Febrero de 2002 se trataron 204 pasi@on aneurismas cerebrales
en el servicio de Neurocirugia del Hospital Uniitardo Virgen de las Nieves. Cien
pacientes aceptaron participar en este estudiospectivo, y finalmente se incluyen
para este trabajo 93 (45,59%), ya que 2 paciemeEseptaban otras alteraciones que
(Padkin 'y

craneoencefalico), 1 no hablaba correctamenterigula espafiola, 1 presentaba un

tenian asociados déficits  neuropsicologicos traumatismo

sindrome afasico que impidié la aplicacién de tad®ateria y 3 mostraron falta de
colaboracién durante la evaluacion. Los paciengetbieron tratamiento quirdrgico o
endovascular segun su adecuacion. 56 de los pasigrdron tratados quirdrgicamente
(60,22%), mientras que los restantes 37 fueroadeost con embolizacion (39,78%). Las

caracteristicas demograficas, clinicas y quiriggida los pacientes se muestran en las

tablas 24 y 25.

Tabla 24. Diferencias en la distribucién de las variablesdgraficas y clinicas entre
los grupos de tratamiento quirargico y endovascular

Variable Cirugia Embolizacion P
n (%) n (%)

Sexo
Mujer 34 (60,7) 19 (51,4) ns
Hombre 22 (39,3) 18 (48,6)

Dominancia Manual
Diestro 52 (92,9) 37 (100) <,150
Zurdo 4(7,1) 0 (0)

Localizacién del aneurisma
Comunicante anterior 30 (53,6) 10 (27)
Cerebral media 11 (19,6) 5(13,5) 013
Comunicante posterior 4(7,1) 10 (27) '
Bifurcacioén carétida 4(7,1) 2 (5,4)
Otras 7 (12,5) 10 (27)

Hunt & Hess
0 (intacto) 5(8,9) 4 (10,8) ns
1-3 (moderado) 42 (75) 27 (73)
4-5 (severo) 9 (16,1) 6 (16,2)

Fisher
1 11 (19,6) 6 (16,2)
2 13 (23.2) 12 (32,4) <150
3 17 (30,49) 4 (10,8)
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4 15 (26,8) 15 (40,5)
Miscelaneas/Complicacione
S
Drenaje ventricular 4(7,1) 5(13,5) ns
DVP 11 (19,6) 7 (18,9) ns
Resangrado antes 1(,8) 1(2,7) ns
tratamiento
Hidrocefalia 11 (19,6) 7 (18,9) ns
Vasoespasmo 7 (12,5) 13 (35,1) ,014
Infarto 7 (12,5) 8 (21,6) ns
Rotura intraoperatoria 2 (3,6) 0 (0) ns
GOS al alta
3 5(8,9) 4 (10,8) ns
4 24 (42,9) 11 (29,7)
5 27 (48,2) 22 (59,5)
GOS en la evaluacion
2 0(0) 1(2,7)
3 0(0) 1(2,7) ns
4 6(10,7) 6(16,2)
5 50(89,3) 29(78,4)

ns = no significativo; DVP = drenaje ventriculopenieal;

Tabla 25. Diferencias en las medias de las variables @#ycdemogréficas de los
grupos de tratamiento quirdrgico y endovascular.

Variable Media DS Min — p
Max
Edad en la evaluacion
Cirugia 54 11,10 28 78 ns
Embolizacién 54 13,64 26 78
Edad en el tratamiento
Cirugia 49,55 11,55 24 75 ns
Embolizacién 50,43 13,71 20 75
Tiempo de evolucion
(anos)
Cirugia 3,95 2,23 1 79
5 ns
Embolizaciéon 3,69 1,44 1,7 6,1
7
Afos de escolaridad
Cirugia 6,75 4,49 0 16 ns
Embolizacién 8 5,24 0 18

DS = Desviacion estandar; Min — Man = Minimo y Mégi ns = no significativo

Material
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SF-36

El Cuestionario de Salud SF-36 fue desarrolladoNpedical Outcome StudfMOS)
por Ware y Sherbourne (1992). La adaptaciéon a lalap@dn espafiola siguidé el
protocolo comun a todos los paises que participaroalinternational Quality of Life
Assessment —IQOLA-Projet@Aaronson, Acquadro y Alonso, 1992; Ware y Gandek,
1994) y que se encuentra publicada por Alonso pbaryhdores en 1995 (Alonso,
Prieto y Antd, 1995).

El SF-36 contiene 36 items formando 8 dimensiones que evaltian:

* Funcion Fisica: Grado en que la salud limita lasvidades fisicas tales como el
autocuidado, caminar, subir escaleras, inclinarsger o llevar pesos y los esfuerzos

moderados e intensos (10 items)

* Rol Fisico: Grado en que la salud fisica interfiereel trabajo y otras actividades
diarias, incluyendo rendimiento menor que el desgedihitacion en el tipo de

actividades realizadas o dificultad en la reali@ade actividades (4 items)

» Dolor Corporal: Intensidad del dolor y su efectoettrabajo habitual, tanto fuera de

casa como en el hogar (2 items)

» Salud General: Valoracién personal de la salud igokiye la salud actual, las

perspectivas de salud en el futuro y la resistemeafermar (5 items)

 Vitalidad: Sentimiento de energia y vitalidad, teeml sentimiento de cansancio y

agotamiento (4 items)

* Funcion Social: Grado en que los problemas de d#uch o emocional interfieren

en la vida social habitual (2 items)

* Rol Emocional: Grado en que los problemas emoaogsniterfieren en el trabajo u
otras actividades diarias, que incluye la reducaénel tiempo dedicado a esas
actividades, el rendimiento menor que el deseadpnaydisminucién del cuidado al

trabajar. (3 items)

» Salud Mental: Salud mental general, que incluyeret@pn, ansiedad, control de la

conducta Yy el efecto positivo en general (5 items)
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No se ha tenido en cuenta el item de la evoluc&tadcenfermedad (1 item) por no

constituir una dimensién aparte.

Procedimiento.

Procedimiento quirdrgico y endovascular

En la unidad de cirugia vascular de nuestro hdspitecialmente todos los
pacientes con aneurismas cerebrales son valoratastgatamiento endovascular. El
tratamiento quirdrgico se realiza en los casososngue la embolizacion no puede
llevarse a cabo por ser el aneurisma de cuellocanghor la presencia de algun vaso
eferente del propio saco aneurismatico. Duranferbdo indicado (1995-2002) no se
ha producido modificacion en la técnica ni la metodia en los dos procedimientos

citados.

Evaluacion de la calidad de vida.
Tras haber transcurrido un minimo de un afio degpeiésatamiento se citd a los
pacientes para realizar una evaluacion de la chtigavida. EI SF-36 se administré en

forma de entrevista por un neuropsicologo entrenado

Las puntuaciones directas de cada paciente se rtterom a puntuaciones
estandarizadas llamadas puntuaciones Z (Media Be@yiacion Tipica = 1), que
permiten conocer la ejecucion del paciente comdypeel efecto de la edad y el sexo.
Para esta conversion se emplearon los datos neosapublicados para poblacion

espafiola (Alonso, Regidor, Barrio, Prieto, Rodrigyéle la Fuente, 1998).

Analisis estadisticos

En primer lugar, se hallaran las frecuencias y gmgjes de los sujetos con
deterioro en los dominios del SF-36 en los grupes tmitamiento quirdrgico y
endovascular. Se considerara que el dominio estéia@®do si la puntuacién esta 2 SD
por debajo de la media (Z -2) de acuerdo con los criterios del estudio de

normalizacion (Alonset al, 1998).
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En segundo lugar, con el objetivo de establecam&ios grupos son homogéneos
en los diferentes factores demograficos, clinicagliyirgicos, se realizaran analisis de
contingencia para variables nominales y t de Stuglama variables continuas.

En tercer lugar, para estudiar si existian difdeenen calidad de vida entre los
tratamientos, se realizaron diversos andlisis.ribhgr paso fue realizar ocho andlisis
“Set-Wise” mediante el programa Minitab 14, uno pada dominio del SF-36. Por lo
tanto, para cada analisis se tomé como variablerdkpnte un dominio del SF-36 y
como predictores se seleccionaron aquellas vasatleicas o demograficas en la que
habia diferencias estadisticamente significativasree el grupo quirargico y el
endovascular. Ademas, para estudiar la posibleantlia de otras variables que estaban
relacionadas aunque no eran diferentes entre logogr se decidid incluir como
predictor aquellas variables cuyp fuera menor de ,150. De los resultados de este
andlisis se selecciond, para cada dominio, el modeah una R-Sq (adj) més alta. En
aquellos dominios en que la R-Sq (adj) era ,00 pmdas las variables, no se escogio
ningiin modelo y, por tanto, no se siguio realizamdgun analisis.

El segundo paso consistio comprobar si el moddercienado por cada uno de
los dominios del SF-36, predecia la variable dejeeel usando regresiones jerarquicas
multiples. Como variable dependiente se utilizaamndistintos dominios del SF-36 y
como variables independientes o predictoras el lnaideccionado del procedimiento
Set-Wise.

Por ultimo, para todos los andlisis se ha realizal@juste de Bonferroni,
guedando fijado el nivel de significacion en ,006.

7.3. RESULTADOS

En primer lugar, con el objetivo de describir #didad de vida de los pacientes,
se determind el nimero de pacientes que preseetanaiada la calidad de vida en
alguno de los dominios de la SF-36. En la tablas@6nuestra el nimero de pacientes
qgue presentan 2 SD inferiores a la media (puntnagié -2). Para cada dominio se ha
utilizado los datos normativos publicados para dalacion espafiola (Alonset al,
1998). Como se observa, los dominios mas frecuarttsrafectados en los pacientes
tratados quirdrgicamente son la Funcién Sociall®2,y el Rol Emocional (30,4%).
En cambio, los dominios con menor frecuencia derageb son la Funcion Fisica

(7,1%) y la Salud General (7,1%). En el grupo deigudes tratados por el tratamiento
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endovascular los dominios con mayor frecuencia d&eribro son de nuevo los
dominios Funcion Social (32,4%) y Rol Emocional ,32). Los dominios menos

afectados son la Funcion Fisica (0%) y la Vitali{ad%).

Tabla 26. Frecuencia y porcentajes de deterioro en los wioslidel SF-36 en los

grupos de tratamiento quirdrgico y endovascular.

Variable Cirugia  Embolizacio
n (%) n
n (%)

Funcion Fisica 4(7,1) 0 (0)
Rol Fisico 11 (19,6) 10 (27)
Dolor Corporal 12 (21,4) 7 (18,9)
Salud General 4(7,1) 3(8,1)
Vitalidad 7 (12,5) 2 (5,4)
Funcion Social 18 (32,1) 12 (32,4)
Rol Emocional 17 (30,4) 12 (32,4)
Salud Mental 7 (12,5) 3(8,1)

En segundo lugar, con el objetivo de determindyssgrupos eran homogéneos en
caracteristicas clinicas y demogréficas, se realiza3 analisis de contingenciay 4 t de
Student. Dichos analisis no resultaron estadistcaen significativos, excepto en la
distribucién de la localizacién del aneurisma £ 12,664,p = ,013) y el vasoespasmo
(x2=6,004, p = ,014). No obstante las variables Dominancia miayla extension de
la hemorragia subaracnoidea indicada por la esleakisher, tienen un p<,150 vy, por lo
tanto, seran incluidas en los analisis posteripogdas razones que ya se han explicado
en el apartado de Andlisis estadisticos. En latagaB4 y 25 se resumen las
caracteristicas principales de cada uno de losgdgsos de tratamiento, y si existen

diferencias estadisticamente significativas en vadable entre ambos grupos.

En tercer lugar, para determinar la existenciaifigehcias en la calidad de vida
debidas a la modalidad de tratamiento recibido deascular versus quirdrgico) se
realizaron diversos analisis. Primero, se aplicopmicedimiento de set-wise para
obtener el modelo mas predictivo para cada dondeita calidad de vida (SF-36). Por
ello, se incluyeron como predictores las dos vé&mbque son estadisticamente
diferentes entre los dos grupos (localizacion dekeuasma y presencia de
vasoespasmo), las dos variables que tienen un®@p<gbminancia manual y escala
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Fisher) y la variable de interés para nuestro désttipo de tratamiento). El
procedimiento se realiz6 con cada uno de los ocdnairdos del SF-36 y con las cinco

variables comentadas. Los resultados se muestrianaa 27.

Tabla 27. Procedimiento Set-Wise y regresiones jerarqumattiples para los ocho
dominios del SF-36.

PREDICTORES MODELO CAMBIO
VARIABLE R-Sqg C-p
1 2 3 4 5 F p F p
Funcién Fisica X 7,283 ,008 7,283 ,008
X X 11,4 2,2 6,958 ,002* 6,215 ,014
Rol Fisico X 2,680 ,105 2,680 ,105
X X 25 .8 2,197 ,117 1,694 ,196
Dolor Corporal 0
Salud General 0
Vitalidad X 1,704 ,195 1,704 ,195
X X 2,8 1,8 2,344 ,102 2,947 ,089
Funcion Social X 1,0 -8 1,881 ,174 1,881 ,174
Rol Emocional 0
Salud Mental X 714 399 717  ,399
X X 54 1,6 ,386 ,681 ,062 ,803

Predictores

Tipo de intervencion
Dominancia manual

Escala Fisher

Localizacién del aneurisma
Vasoespasmo

O wWwN -

* estadisticamente significativo por el ajuste amf@rroni p<,006

Por dltimo, se estudi6 el modelo seleccionado pameax si predecia
significativamente la variable dependiente utild@amna regresion jerarquica multiple.
Los resultados muestran que el Unico modelo quétdesignificativo fue la variable
dependiente Funcidn Fisica con dos variables progd la escala de Fisher y el tipo
de intervencion (endovascular versus quirdrgicol2,@9)=6,958; p<,002). En la
regresion jerarquica multiple de este modelo séuyecon dos bloques: el primer
bloque incluye la escala Fisher y el segundo bloguescala Fisher y el tipo de
tratamiento. El resultado para el segundo blogtredncido mostré que la variable
modalidad de tratamiento resulta predictora a pdsarefecto de la severidad de la
hemorragia (p<,014). Los demas dominios no resuitargnificativos con ninguna de
las variables predictoras introducidas.
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7.4. DISCUSION

El objetivo de la investigacion fue determinar Jastencia de diferencias en la
calidad de vida en funcion de la modalidad de in&gato que recibieran los pacientes
(cirugia versus embolizacion). El grupo de tratamtieendovascular presenta menos
limitaciones en la funcion fisica que el grupo dmtamiento quirdrgico. De hecho,
ninguno de los pacientes que recibieron tratamientipvascular mostré dafio en esta
variable, que mide el grado en que la salud litaigaactividades fisicas tales como el
autocuidado, caminar, subir escaleras, inclinarsger o llevar pesos y los esfuerzos
moderados e intensos. Los dominios mas afectamosasFuncién Social y el Rol
Emocional, que aparecen deteriorados en mas deld@0kss pacientes. Nuestros datos
coinciden con los aportados por otros trabajos,iggiean la presencia de alteraciones
sociales y emocionales en estos pacientes (fe¢rd)., 1999; Hackkett y Anderson,
2000; Hopet al, 2001; Hutter, Gilsbach, Kreitschmann, 1995). Cetaamente, en el
estudio deHop et al (2001), los resultados del estudio realizado raocsh que las
puntuaciones eran significativamente mas bajasoendbminios de Funcién social,
Limitacion del Rol Fisico y Limitacion del Rol Emioaal, en el grupo de pacientes que
habian sufrido una hemorragia subaracnoidea despgaéd8 meses. Resultados
similares se mostraron en el estudio de Hackkénderson (2000), donde el grupo de
pacientes con hemorragia subaracnoidea mostraroriugaiones mas bajas en
limitacion del Rol Fisico y Limitacion del Rol Emooal medido después de un afio.

Hay que tener en cuenta que, aunque en nuestrdicestmbos grupos son muy
similares, los andlisis previos mostraron que ifer significativamente en la
localizacion del aneurisma y en la presencia desgsmo. Los resultados mostraron
que la modalidad de tratamiento solo resulta ptedien el dominio Funcion Fisica.
De este modo, el grupo de tratamiento quirdrgi@sgmta menores puntuaciones que el
grupo de tratamiento endovascular. El Unico tralgag conocemos que haya abordado
las diferencias entre ambos tratamientos en caldadida con pacientes que han
sufrido una hemorragia subaracnoidea, encontr6 es pacientes tratados
endovascularmente una tendencia no significatiyjmeaentar mejor calidad de vida
(Kaharaet al, 1999). No obstante, esos resultados son dificleneomparables con el
presente trabajo dado que los instrumentos de asiéluson muy diferentes y aportan

informacion no comparable. Otro trabajo similar il&ra, Rinkel, Van der Graaf,
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Sluzewski, Groen, Lo y Tulleken, 2004), pero c@agipntes con aneurismas no rotos,
llega a la conclusion que los pacientes interveniduoirdrgicamente tiene afectada
negativamente su calidad de vida, en cambio, l&sfgaron embolizados no vieron
afectados su calidad de vida.

Por lo tanto, encontramos que la modalidad dentiatsto apenas afecta a la
calidad de vida de los pacientes exceptuando eirmdorfuncion Fisica. Este efecto
podria explicarse como consecuencia de la oclusiiyporal de los vasos sanguineos,
como indica Hutteret al. (2001) que, tras estudiar la calidad de vida dsep#es
intervenidos quirdrgicamente, sugieren que el tehgp la oclusion temporal durante la
cirugia se relaciona con un mayor riesgo de afggtgEermanente de la calidad de vida.

No obstante, el modelo predictivo empleado en noiesstudio explica un
porcentaje de la varianza muy bajo, por lo quencoseque existen otros factores no
asociados a la modalidad de intervencion que detanrel deterioro de la calidad de
vida de estos pacientes. El grado de afectacida dalidad de vida parece asociarse al
tiempo transcurrido desde la intervencion. El 5086 los pacientes muestran una
mejoria en la calidad de vida relacionada con uej@nma en la escala de Rankin a los 18
meses (Hutteet al., 2001). También se ha relacionado una peor caliigadida con
factores clinicos como el estado neuroldgico atesg medido con la escala Hunt &
Hess, la intensidad de la hemorragia inicial, kegdad de la hemorragia (Fisher), la
edad, discapacidad fisica (Rankin), dafio cogniénayeneral o con estados de animo
depresivos (Carter, Buckley, Ferraro, Rordorf yI@gi2000; Hop, Rinkel, Algra, van
Gijn, 1998; Hutteret al, 2001; Hutteret al, 1999; Mayetet al, 2002; Murrel, 1999).
En un estudio mas reciente, Schuiligtgal. (2005) encontraron que la peor calidad de
vida de estos pacientes se veia afectada pdrakt®rnos del suefio. Pero a pesar de
esto, hay un estudio (Cedziehal, 2005) que afirma la existencia de correlaciorees d
dos factores con la calidad de vida de estos pasiegue son el GOS y el déficit
neurolégico pero no encuentra relacion con la asdal Hunt&Hess y la escala de
Fisher. Ademas, hay que tener en cuenta el trastbenestrés postraumatico causado
por la propia percepcion de enfermedad despuésfdela hemorragia subaracnoidea
que afecta también negativamente a la calidadate segun Berry (1998) y Pritchard,
Foulkes, Lang y Neil-Dwyer (2004).0 que podemos concluir de todos estos estudios,
es que la calidad de vida en estos pacientes modegende de un factor, sino que

interfieren muchos factores de diverso tipo, qumsoafectan en diferente medida a la
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calidad de vida deteriorada de los pacientes guesido tratados de un aneurisma
intracraneal y que la modalidad de tratamiento sgfgica una parte.

Por ultimo, queremos resaltar que los diferentlazgos han de ser considerados
con cautela debido a las limitaciones que presesi trabajo. En primer lugar es un
estudio retrospectivo, por lo tanto, el tiempo $anrido desde la intervencién hasta la
medicion de la calidad de vida puede conllevar enlalicacion de otros factores que
puedan estar afectando a la calidad de vida. Ladgomiestra la necesidad de estudios
prospectivos en esta area que intenten contradassttos factores que puedan intervenir
en la calidad de vida. Ademas, se ha perdido anmicion de numerosos pacientes que
no pudieron participar. Es posible que algunosodephcientes que no participaran en
este trabajo no lo hicieran por encontrarse magalilos al padecer secuelas mas
severas o, al contrario, porque recuperaran totabnsu nivel de vida anterior y no
consideraran necesario participar en el estudinld’@anto, no podemos asegurar que
estos datos sean aplicables a toda la poblaciacentes. Metodoldgicamente hemos
de considerar que hubiera sido adecuado asignatoadmente los pacientes a las
modalidades de tratamiento quirdrgico o endovaschlia cambio, este procedimiento
hubiera llevado a la exclusion del estudio de dgsigbacientes que no podian ser
aleatorizados, ya que por las caracteristicas rlirssma se hacia necesaria una sola
modalidad de tratamiento. Asi, en nuestro tralsjbien la adecuacion metodologica es
menor, se describe un rango mas amplio de poblacdrhemorragia subaracnoidea al
incluirse aquellos pacientes que necesariamentdarnalde recibir tratamiento
quirargico. Ademas, para controlar las variableslaan que ambos grupos no eran
homogéneos se han aplicado procedimientos estadigiara controlar el efecto de las

variables clinicas y demograficas en las que @ifelds grupos.

En conclusion, hemos encontrado que en nuestma denpacientes, la calidad de
vida se ve deteriorada. La modalidad de tratamipatece afectar a la calidad de vida
de forma estadisticamente significativa en la dsm@n fisica, que se muestra mas
deteriorada en el grupo tratado quirargicamenteobkiante, el porcentaje de varianza
explicado por la modalidad de tratamiento es myg,bapor lo tanto, consideramos
gue hay implicadas ademas otras variables quendegen la calidad de vida de estos

pacientes.
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CAPITULO 8:

DESCRIPTION OF QUALITY OF LIFE AND
ITS PREDICTORS IN PATIENTS WITH
ANEURYSMAL SUBARACHNOID
HEMORRHAGE
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8.1. INTRODUCTION

Health-related quality of life (HRQoL) has beenidedl as “the value assigned to
the rest of a life modified by the handicap, fuactl state, perception of health and
social opportunity, as the result of a specifingls, accident or treatment” (Fernandez-
Concepcionet al, 2001). It consists of four basic dimensions timatude different
important aspects of the patient’s life, such as gthysical, functional, psychological
and social, which depend on the subjective peroepif each individual. Research on
quality of life is useful for understanding the ¢Bans of patients to illness and for
evaluating the efficacy of therapeutic intervensiofFernandez-Concepcioset al,
2001).

Numerous studies have examined the quality ofififeatients who have suffered
a subarachnoid hemorrhage. The majority of thasties state that the quality of life is
affected in patients with subarachnoid hemorrhaganoaneurysmal origin (Powedt
al., 2002; Hutteret al, 2001; Hopet al, 2001; Hutteret al, 1995; Kinget al, 2005;
Van der Schaaét al., 2002; Hackett y Anderson, 2000). Other studiesoioconfirm
these findings (Wiket al, 2005; Fertlet al, 1999). For example, Wikt al., (2005)
evaluated 60 patients with SAH after 3 and 12 meuatid found that the quality of life
of these patients is relatively good, but that aiartfactors related to worsening
intervene, such as the sex of the patient.

Some studies have found different factors thatcaftee quality of life. Thus,
Hutter et al., (2001) found predictors of quality of life to beurological condition on
admission (Hunt & Hess), age, and extension oh#rmorrhage (Fisher).

Other factors that have also been related to poguatity of life are physical
handicap as rated on the Rankin scale (Efoal, 2001; Hopet al, 1998), the presence
of depression (Ferdt al, 1999), age (Huttest al, 1999; Agazzet al, 2004), cognitive
impairment (Mayeeet al, 2002), an incorrect initial diagnosis [Kowalski al., 2004),
the GOS (Cedzictet al, 2005) and sleep problems (Schuilieg al., 2005). The
majority of these studies only examined one spedsifiriable, but they did not try to
investigate how and to what extent each factor cantribute in the different
dimensions of quality of life.

Our study will attempt to describe in detail thealiy of life of patients four

months after suffering a subarachnoid hemorrhaganoineurysmal origin. For this
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purpose, we will use the different dimensions & 8F-36 questionnaire recommended
for this population by Kim, Haney y van Ginhove®(3). Furthermore, we will try to
discover the predictive capacity of some varialiethe deterioration of the quality of
life of these patients, such as neurological statedmission (Hunt & Hess, WFNS),
extension of the hemorrhage (Fisher), age, sexsipllyhandicap (Rankin) and GOS on

release.

8.2. METHODOLOGY

Patients

During the period between 2003 and 2005, 109 patignth a diagnosis of
subarachnoid hemorrhage arrived at the Virgen de Neéeves Rehabilitation and
Traumatology Hospital. 16 of these patients diethanIntensive Care Unit (ICU). The
remaining 93 patients were admitted to the Neugeyr Service of the same hospital.
10 of these did not receive treatment due to tlgh hisk of the intervention, as the
blood vessels exited directly from the aneurysralfitand 1 received both treatments
(coil and surgical) as the embolization was notesasfully completed. In this study, the
82 patients who received either surgical or codatment at this hospital were
considered. Of these 82, 12 (14.6%) patients didpadicipate for various reasons. 3
refused to participate in the study, 1 changediessie, 2 did not speak Spanish, 1 died,
2 were aphasic and 3 suffered from serious medicahplications that made it
impossible to perform the evaluation. Finally, 7&tients agreed to participate in this
study and completed the evaluation. Tables 28 éhdtbw the demographic and
clinical characteristics of the patients The inmuascriteria for participating in the study
were the following: having suffered from an aneumgs subarachnoid hemorrhage,
having been admitted to the Neurosurgery ServidbeWVirgen de las Nieves Hospital,
having received one of the two treatments (surgergoil) and being between 15 and

85 years of age.
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Table 28 Description of the sample (70 patients).

FREQUENCY PERCENTAGE

Age (Mean: 48.90, SD:14.136)

Less than 40 years 18 25.71
— From 40 to 60 years 38 54.28
— More than 60 years 14 20
Gender:
- Male 40 57.1
- Female 30 42.9
WFNS:
- 1 40 57.1
- 2 13 18.6
- 3 5 7.1
- 4 8 114
- 5 4 5.7
Hunt & Hess:
- 1 32 45.7
- 2 18 25.7
- 3 12 171
- 4 4 5.7
- 5 4 5.7
Ficher:
- 1 11 15.7
- 2 13 18.6
- 3 16 22.9
- 4 30 42.9
Location of aneurysm:
- ACoA 26 37.1
- MCA 15 21.4
- ACoP 13 18.6
— Others 16 22.9
Type of intervention:
— Surgery 40 57.1
— Cailing 30 42.9
GOS on release:
- 2 1 14
- 3 12 171
- 4 11 151
- 5 46 65.7
Rankin 4 months:
- 0 31 44.3
- 1 24 34.3
- 2 9 12.9
- 3 4 5.7
- 4 1 14
- 5 1 1.4

SD: Standard Deviation; WFNS: World Federation Msurgeons Scale; ACOA:
Anterior Communicating Artery; MCA: Middle Cerebradrtery; ACoP: Posterior
Communicating Artery; GOS: Glasgow Outcome Scale;
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Table 29 Days of delay between bleeding, admission tdHbgpital and treatment.

. Mean Median SD SD: Standard
Days b_etween bIeedm_g a.nd 1.69 1.00 1.38 Deviation.
admission to the Hospital:
Days between admission to 714 4.50 9.12

the Hospital and treatment:

Procedure

All of the patients who arrive at the hospital walsubarachnoid hemorrhage are
moved to the ICU, where their vital signs are man@tl. They are given a treatment
with a Calcium antagonist (Nimodipine), and thdodal pressure and oxygen saturation
are controlled. In the case of acute hydrocephansxternal Ventricular Drainage is
implanted, which also serves to normalize the antmaial pressure.

On being admitted to the hospital, the neurologaaidition was registered by
means of the WFNS (World Federation of NeurologiSargeons) scale (Teasdale,
Drake, Hunt, Kassel, Sano, Pertuiset y De Villir888) and the Hunt & Hess scale
(Hunt y Hess, 1968), and the extension of the hemge was measured using the
Fisher scale (Fisher, Kistler y Davis, 1980). Rataevere evaluated on release with the
GOS (Glasgow Outcome Scale).

Four months after the treatment, all of the pasiemtre contacted to complete the
Short-Form-36 (SF-36) quality of life questionnaifdne evaluation was carried out in
the hospital itself by means of a face-to-facerinésv. In addition to this evaluation,
the physical handicap was measured using the Rackie.

The statistical analyses carried out were the fohg:

In the first place, the deterioration frequencies e@ach dimension were
determined, using as a reference the Spanish pgaputiata from Alonset al. (1998).
We considered impairment to be present when thectdiscore was one standard
deviation below the mean. As a general index (TQtahlity of Life), the means of the z
scores for the eight dimensions were used. Searalepwise lineal regression was
performed with each of the dimensions as the dep@ndariable. The independent
variables were introduced by using dummy variablethe following order: WFENS on
admission, Hunt & Hess on admission, Fisher on asiom, GOS on release, sex,
Rankin measured after four months and age. Sevdapé@ndent variables were
introduced, 1 variable for each 10 patients, asrdssd by Hairet al. (1999). The

criterion used for the F probability on entranceswa .050 and on exit >=.100.
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Instruments

The quality of life was evaluated using the Spamstsion of the SF-36 (Alonso
et al, 1995). This questionnaire measures generic healticepts from the point of
view of the patient across the eight dimensionsheélth (Ware, Snow, Kosinski,
Gandek, 1993):

— Physical Function: degree to which one’s healthtiimphysical activities
like taking care of oneself, walking, climbing s&ibending over, picking up and
carrying heavy things, and moderate efforts.

— Physical Role: degree to which one’s physical lheatterferes with
one’s work and other daily activities; this inclgdewer performance than what one
would like, limitations in the type of activitiesegormed or difficulty performing
activities.

— Physical Pain: the intensity of the pain and ifeefon everyday tasks,
both inside and outside the home.

— General Health: Personal rating of one’s healtht theludes current
health, future health perspectives and resistandméss.

— Vitality: feeling of energy and vitality, compared feelings of tiredness
and exhaustion.

—  Social Function: degree to which physical or emmalchealth problems
interfere in one’s habitual social life.

—  Emotional Role: degree to which emotional problémsrfere with work
and other daily activities: this includes the redt in time dedicated to these
activities, lower performance than what one woikd hnd a reduction in care taken
in one’s work.

— Mental Health: general mental health, which inckiddepression,
anxiety, control of behavior and emotional contesid the general positive effect.

The direct score in the different dimensions is=blasn a scale that oscillates from
0 (worse) to 100 (better).
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8.3. RESULTS

— Description of the quality of life

The analyses showed that 42.9% (30/70) had a dettgd quality of life. The most
affected dimension is Physical Role, where 60%haf $ample presents impairment
(42/70), followed by Mental Health with a percerdgagf 47.1% (33/70), Vitality with
42.9% (30/70) and Emotional Role with 40% (38/7B)g( 11). The least affected
dimensions are Physical Pain with 21.4% (15/70) Bhgisical Function with 24.3%
(17/70). Both General Health and Social Functiom iampaired in 30% of the sample
(21/70).

Il DETERIORATION IN QUALITY OF LIFE
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Fig. 11.Percentage of deterioration of quality of lifethe different dimension of the
SF-36. PF: Physical Function; PR: Physical Rok; Physical Pain; GH: General

Health; VT: Vitality; SF: Social Function; ER: Emamnal Role; MH: Mental Health.

— Variables that predict the dimensions of qualityifef
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Nine multiple lineal regression analyses were peréu, one for each dimension
of the SF-36 and another one for a total score.vEn@bles WFNS on admission, Hunt
& Hess on admission, Fisher on admission, GOS l@ase, sex, Rankin measure after
four months and age at the time of the interventi@re used as predictors, and the
direct score was the dependent variable.

Table 30 shows the results of the regressionsechoiut. The variables that best
predict total health are the GOS, sex and the RafKB,66)=16.617; ¥ .000], so that
the person who obtains a GOS of 5 at the timelease, is male, and has a Rankin of 0

is the best predictor of a good quality of life fl@31).

Table 30 Results of the models from the stepwise linegitession.

Dependent

: Model selected R CHANGE MODEL
Variable
F p F p
GOS release 5 8.431 .005
Total Male gender 404 14579  .000 16.617 .000
Rankin O 18.651 .000
WENS 5 9.948 .002
WENS 1 5.602 .021
Male Gender 12.973 .001
Physical Rankin 4 18.614 .000
Function Rankin 5 686 13980 000 16:630 000
Rankin 3 10.819 .002
Rankin O 4,527 .037
Age over 60 5.248 .025
WENS 4 4,522 .037
. GOS release 5 5.021 .028
Physical Role Male gender .380 4.153 046 9.952 .000
Rankin O 21.010 .000
GOS release 5 4,988 .029
Physical pain Male gender 194 4121 .046 5.279 .003
Rankin 2 5.827 .019
GOS release 5 6.698 .012
Male gender 9.441 .003
General Health Rankin 1 341 8581 005 8.405 .000
Rankin 3 4.636 .035
Hunt&Hess 2 5.866 .018
Vitality Male gender 257 7.364 .008 7.625 .000
Rankin O 7.716 .007
Social
Function i i i i i i
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Emotional Male gender 14.389  .000
Role Rankin 0 280 9g11 o3 13032 000
Male gender 5.380 .023
Mental Health Rankin 0 140 5 154 026 11.437 .001

GOS: Glasgow Outcome Scale; WFNS: World Federatiearosurgeons Scale.

In the dimension of Physical Function, the modééced is composed of the
independent variables of WFNS, sex, Rankin and[B{f61)=16.630; g .000]. The
patient with a WFNS of 1 on admission, male anchwat Rankin of O has better
Physical Functioning. On the other hand, patient® wbtain a WENS of 5, have a
Rankin score of 3, 4 or 5, and are over 60 yearagef have lower scores in this

dimension.

Table 31. Direct mean scores of quality of lifel(@D).

Independent 1 pr prR PP GH VT SF  ER MH
variables

Age:
— lessthan 40 years 67.68 81.64 52.82 7299 65.89 5585 77.80 6854 6591
— from40to 60 years 60.34 76.83 32.32 76.87 56.86 47.24 78.67 59.70 54.24
— over 60 55.60 62.14 33.98 64.85 50.89 45.02 76.81 50.03 61.10
Gender:
- Male 72.10 84.80 53.28 81.04 66.66 5854 85.52 81.74 65.24
-  Female 52.68 67.43 25.72 67.45 51.10 41.44 7215 42.78 53.34
WFNS:
-1 63.86 82.73 45.07 74.80 61.13 47.89 80.04 60.87 58.39
- 2 59.51 68.41 46.18 66.91 5459 59.24 67.31 51.30 62.10
- 3 67.54 75.07 40.09 87.16 52.44 57.01 90.08 80.04 58.42
- 4 54.36 66.24 6.34 71.26 55.00 36.25 78.18 62.54 59.08
- 5 47.20 38.74 .12 68.74 50.51 4253 78.15 50.07 48.77
Hunt&Hess:
-1 62.73 81.39 4460 7491 60.48 4579 78.95 57.33 58.40
- 2 69.11 79.97 54.22 7548 61.99 6057 79.18 75.95 65.55
- 3 52.21 62.11 20.89 66.33 48.49 4584 68.79 50.03 55.21
- 4 55.704 78.70 .12 79.00 56.03 38.72 93.85 50.07 49.12
- 5 47.20 38.74 .12 68.74 50.51 4253 78.15 50.07 48.77
Fisher:
-1 60.66 83.16 40.99 70.78 64.46 43.20 85.28 4551 51.90
- 2 60.49 83.03 42.39 74.46 58.67 4194 76.00 53.90 53.52
- 3 65.33 76.55 35.99 80.04 52.86 58.12 85.20 70.86 63.02
- 4 59.69 67.99 3590 70.52 58.05 49.35 7253 62.25 60.93
GOS release:

2 72.03 84.94 100 41.05 46.89 35.07 100 100 68.07
3 48.38 54.15 1259 6541 52.01 4250 69.84 41.71 48.86
- 4 5269 73.17 1597 65.53 47.06 44.11 68.19 4852 58.99
5 66.46 80.85 48.43 78.17 6240 5218 8211 66.70 60.86
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Rankin 4 months:

- 0 7438 87.25 66.19 81.52 67.26 59.21 8553 81.74 66.36
- 1 56.05 7437 2298 7382 4862 43.96 79.72 48.65 56.30
- 2 46.30 73.81 566 52.64 63.34 37.82 61.14 33.41 42.58
- 3 38.64 26.21 .09 69.25 36.26 31.25 71.90 25.06 49.07
- 4 30.01 0 0 52.00 60.00 60.00 25.00 0 43.15
- 5 37.21 0 12 4105 3195 1496 3750 100 72.09

PF: Physical Function; PR: Physical Role; PP: Riay$tain; GH: General Health; VT:
Vitality; SF: Social Function; ER: Emotional RoMH: Mental Health.

In Physical Role, the predictor variables are theN8, GOS on release, sex and
the Rankin [F(4,65)=9.952;<p.000]. The patients who obtain a WFNS of 4 halena
quality of life in this dimension; however, patiswho have a GOS of 5, are men and
have a Rankin of 0 have significantly higher scores

In the dimension of Physical Pain, the model seltd composed of the variables
GOS, sex and Rankin [F(3,66)=5.27% ©03]. The patients with a Rankin of 2 have
worse scores on Physical Pain, while the male pigtiith a GOS of 5 have better
scores.

For General Health, the predictors are the GOS aselxRankin [F(4,65)=8.405;
p< .000]. The patients with a GOS of 5 and the metainbd the highest scores, while
those with a Rankin of 1 and 3 obtained the lowestes in this dimension.

In the Vitality dimension, the variables selected the model are the Hunt &
Hess, sex and the Rankin [F (3,66)=7.625;@00]. The patients with better vitality are
those that have a Hunt & Hess of 2, are men and a@&ankin of 0.

In the Social Function dimension, there was no i@mt model with the
variables introduced.

In the two remaining variables, Emotional Role dddntal Health, the two
predictor variables are sex and the Rankin scdfe(2[67)=13.032; ¢ .000] and
[F(2,67)=5.431; p .007] respectively. Patients who are men with akitaof 0 obtain

the best scores in these dimensions.

8.4. DISCUSSION

The data from our study confirm that patients wlawehsuffered a subarachnoid
hemorrhage have a deteriorated quality of liferdftar months, as almost half of them

have scores below the mean. The most affected dioreris Physical Role. This
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dimension is affected in more than half (60%) @& gatients, which means the state of
their physical health interferes with their workdasther daily tasks, so that they present
a performance that is lower than they would likd &mitations or difficulties in doing
these activities.

The second most affected dimension is Mental H&4lf1%), so that almost half
of the patients who have had an aneurysmal sub@vathemorrhage suffer from
depression, anxiety and loss of control over thelavior and emotional control. But
Vitality (42.9%) and Emotional Role (40%) are atpgdte affected. These patients have
little energy and vitality, and they show more diness and exhaustion. Furthermore,
their emotional problems interfere with their wark other daily activities, so that they
show a reduction in the time they dedicate to treediwities, they perform worse than
they would like and they are not as careful inthveork. On the other hand, these
patients are less affected in the dimensions okiéalyPain and Physical Functioning.
21.4% of the patients presented intense pain witdrfierence in their daily activities
due to this pain, and 24.3% presented limitationphysical activities like walking,
climbing stairs, bending over, picking up or cangiheavy things, personal care or
exerting themselves.

Our data are consistent with those presented bkdtiaand Anderson (2000),
who evaluated the quality of life with the SF-36 14 patients with subarachnoid
hemorrhage at least one year after the hemorrfdmgs. came to the conclusion that the
most affected dimensions are Physical Role and iemadt Role. Another study (Van
der Schaafet al, 2002) stated that the quality of life in this ¢ypf patients is quite
affected, and that the most affected dimensiomas of Social Functioning. This last
piece of data does not agree with our findings. el®w, in the study carried out by
Hutter et al, (1995), the authors show that 50% of the patipnésent quality of life
deficits from 1 to 5 years after the hemorrhage.

Powellet al,.(2002) did a long-term follow-up on the qualityldé in this type of
patients, by carrying out evaluations after 3 merdhd 9 months of 52 patients who
underwent surgical intervention. The results showleat at the two moments of
evaluation the quality of life was equally affect@specially with regard to mobility,
organization and productive work. Two years lateg same authors (Powaedt al,
2004) published the evaluation of these patientsnidths after the intervention,

without detecting improvements in their qualitylié. However, Hopet al. (2001) did
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find a significant improvement from 4 to 18 montims Physical Functioning and
Physical Role, but they state that the qualityifef bf these patients continues to be
reduced in all the dimensions of the SF-36. Altlgése studies indicate that there is a
change in the lives of these patients after thedndrage, which may be lasting, and
which especially affects their task performancéheir work.

The second objective of our study was to try tanidg the factors that are able to
predict the quality of life of these patients afieur months. The results obtained show
that the best predictors of quality of life are s@xd the Rankin scale for all the
dimensions of the SF-36. Being a man and the absainghysical handicaps predicts a
better quality of life. This finding was confirmé&y Wik et al.,(2005), who agreed that
men have a better quality of life than women afteving a subarachnoid hemorrhage.
With regard to physical handicaps (Rankin), we fbuhat the persons without
handicaps have a better quality of life. Heipal., (1998) coincide with these results,
stating that the patients who have a Rankin of @d@lchave a lessening in their quality
of life, while those who have a Rankin of 4 haveesere deterioration. Furthermore, a
later study published by the same authors (Efoal., 1998) concludes that the persons
who obtain an improvement on the Rankin from 4 &aronths also present a parallel
improvement in their quality of life.

Another important variable is the GOS measureded@ase, so that the persons
with a GOS of 5 have a less affected quality of.li€Cedzichet al., (2005) found
correlations between the GOS and the quality ef liowever, in their study they stated
that neither the Hunt & Hess scale nor the Fisbkalesis a predictor. In our study the
Fisher scale does not predict any of the dimensstudied, but in the predictive model
of the Vitality dimension the Hunt & Hess scale slagtervene. In the study by Hutter
et al., (1999), the authors state that the two factors ititarvene in the quality of life
are the Hunt & Hess and age. Age is only predictiveour study in the Physical
Function dimension, so that the persons older tB@nyears of age have a more
physically limited life four months after the hemuage. In another study, Huttet al.
(2001) suggest another factor, the extension oh#morrhage, which in our study did
not prove to be a predictor in any of the dimensiohthe SF-36. The predictor model
of Physical Functioning explains a fairly high pamtage of the variance. Although this
dimension is one of the least affected in thesepts, it seems that the patients who are

male with a good neurological condition on admissimeasured with the WFNS, have
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no physical handicaps and are less than 60 yedrhale fewer limitations doing
physical activities after four months.

One piece of data to keep in mind is that half of patients had mental health
problems in the form of depression and/or anxi€hys fact has been studied by Fettl
al., (1999), who reached the conclusion that thereredagionship between the presence
of depression and the reduction in the qualityfef |

One of the limitations of our study is that not tié possible variables that can
affect quality of life were taken into account,the number of patients studied did not
make it possible to introduce more variables. lulddoe necessary to carry out studies
with larger samples and longer-term follow-upspmder to test whether the variables
maintain their predictive value.

In conclusion, the patients who have suffered arugrsmal subarachnoid
hemorrhage have a deteriorated quality of life faanths after having the hemorrhage,
which seriously interferes with their daily acties and produces alterations in their
mental health, such as depression and anxietytwhdactors that best predict quality
of life are gender and physical handicap; thus,nie® without handicaps have a less
affected quality of life. However, other factors shalso be taken into account, such as

the GOS on release and the neurological conditoadmission.

162



Evaluacion neuropsicolégica del HSA Sandra Santiago

CAPITULO 9:

DISCUSION GENERAL , CONCLUSIONES Y
PERSPECTIVAS FUTURAS
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9.1. DISCUSION GENERAL

Para concluir esta Tesis, vamos a proceder a leusi conjunta de los
resultados obtenidos en los distintos estudiosptados.

Siguiendo los objetivos especificos desarrolladoesek Capitulo 3, podemos
afirmar que elprimer objetivo ha dado como resultado que no se han encontrado
diferencias entre los dos grupos de tratamientudi@ vs. embolizacion) a nivel
neuropsicolégico a los cuatro meses en una muespaiola, a pesar del posible efecto
cultural. La funcidn cognitiva mas afectada en épte de pacientes ha resultado ser la
memoria.

Tras no encontrar diferencias entre los dos tra&aimi en la comparacion
transversal, ebegundo objetivose ocupd del estudio de la evolucion de los défici
cognitivos con el paso del tiempo y, nuevamentegmemntramos diferencias entre los
dos tipos de tratamiento. Un dato interesante goetamos ha sido que en ninguno de
los dos grupos de tratamiento se produjo una reaqig® cognitiva entre las dos
evaluaciones realizadas (de los cuatro a los dasesh) de modo global. Considerados
de manera mas especifica, los dos grupos clinieagnt puntuaciones inferiores al
grupo control respecto a la segunda evaluaciomjue nos indica que los grupos
clinicos no llegan a mostrar al efecto de aprefelida las pruebas mostrados por el
grupo control (hasta de un 15% - 20% de la muestr@gunas variables).

Otro importante resultado es que los dos procedimseestadisticos utilizados
para controlar la cantidad de cambio (mejorias gemramientos) han resultado
similares.

Por ultimo, en la comparacién de tratamientostester objetivo se ocupd en
investigar qué variables clinicas podian modulatédicit cognitivo de estos pacientes,
concretamente en el clipaje temporal. Los resuftaslwojados muestran que no se
encontraron diferencias significativas entre elpgrale pacientes que necesitaron la
aplicacion de un clipaje temporal y el grupo quenecesitaron, pero estos resultados
podrian ser debidos a que incluimos diferenteslitamaones de aneurismas en un
mismo grupo, que podria difuminar el dafio cognitapecifico de cada arteria. Un
interesante hallazgo mostré que cuanto mayor emutacion del clipaje temporal,
mayores eran los dafos cognitivos presentadosaelenies con aneurismas en la
Arteria Cerebral Media, sobre todo en las funciodesmemoria y lenguaje, que son

funciones relacionadas con el area cerebral irdgaor esa arteria. Ambos grupos
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experimentales (con clipaje temporal/ sin clipg@poral) muestran dafio cognitivo, lo
qgue significa que hay otros factores clinicos iggalios, como puede ser la propia
hemorragia inicial, y que el clipaje temporal padaportar un dafio cognitivo adicional.

Respecto a la calidad de vida de estos pacierttesjamos etuarto objetivo,
donde los resultados mostraron que la calidad die & estos pacientes esta afectada.
La modalidad de tratamiento parece afectar a idazhide vida de forma significativa
en la dimension fisica, que se muestra mas detdaoren el grupo tratado
quirargicamente. No obstante, el porcentaje deamad explicado por la modalidad de
tratamiento es muy bajo, y por lo tanto, considesigue hay implicadas ademas otras
variables que determinan la calidad de vida desgsoientes.

Por este motivo, en guinto objetivo se intentd estudiar otras variables clinicas.
Los resultados mostraron que la calidad de vidasaclatro meses esta afectada y
sufren serias interferencias en sus actividadegdig alteraciones en su salud mental,
como depresion y ansiedad. Los dos factores quermpegdicen la calidad de vida son
el género y la discapacidad fisica, esto es, losbnes que no tienen ninguna
discapacidad fisica tiene menos afectada la calidgadida. Hay otros factores a tener

en cuenta como es el GOS al alta y el estado rigicol al ingreso.

Implicaciones tedricas

Lo que nos indican estos resultados es que loemasi que sufren una HSA
debido a la rotura de un aneurisma sufren de pradeneuropsicoldgicos, sobre todo
en memoria, y tienen una calidad de vida afecttzop a nivel fisico como mental.
Las aportaciones tedricas de este trabajo sorsvdigamas importante es la ausencia de
diferencias entre los dos grupos de tratamientodi@ vs embolizacion) a pesar de ser
dos procedimientos con abordajes totalmente difesenAlgunos estudios previos
coinciden con estos resultados (Bellebaairal, 2004; Fontanellat al, 2003; Frazeet
al., 2007; Kolvistoet al, 2000; Preisst al, 2007) y otros no (Chaset al, 2002;
Hadjivassiliouet al, 2001; Bendeékt al, 2006; Prouset al, 2009). Podemos afirmar
qgue el efecto cultural de las pruebas aplicadashadanfluido en los resultados
obtenidos. Este tema podria quedar mas claro cuaedgubliguen los datos
neuropsicolégicos comparando los dos tratamient@lsestudio multicéntrico ISAT, ya

que es unico estudio que tiene una muestra grahekprizada y de varios centros de
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distintos paises. En el dltimo articulo publicad® ebkte grupo (Scott et al., 2008)
muestran que los problemas que estan encontrardohara de reunir los datos y
analizarlos. La unica diferencia encontrada esaetlirhension fisica que se encuentra
mas deteriorada en el grupo quirdrgico, lo que iBignque este grupo tiene mas
limitaciones en las actividades fisicas tales coshoautocuidado, caminar, subir
escaleras, inclinarse, coger o llevar pesos y £pstuerzos moderados e intensos. Estos
resultados coinciden con los del ISAT, donde afirrgae el grupo quirdrgico presenta
mas discapacidad fisica que el grupo endovasddialyeuxet al.,2005).

Al no encontrar diferencias entre la modalidadrdeamiento de los aneurismas,
nos hace sospechar que hay otras variables impicade pueden influenciar el
deterioro neuropsicologico. Una nueva aportacioraeselacion encontrada entre la
duraciéon del clipaje temporal y la intensidad detedioro cognitivo en memoria y
lenguaje en la Arteria Cerebral Media, que puede&ar el deterioro cognitivo depende
especificamente de la arteria cerebral afectadasEmtos coinciden con otro estudio
que se ha realizado con aneurismas localizadoa Arntéria Cerebral Anterior (Akyuz
et al., 2005), donde los déficit cognitivos se centranafteraciones de la funcién
cognitiva y atencion, que son mas especificas dasacerebrales frontales. Este dato
nos puede ofrecer la posibilidad de que la rehabiin cognitiva se tendria que
adaptarse segun la arteria cerebral afectada.

Una aportacion importante también ha sido el hedboidentificar que los
pacientes que han sufrido una HSA debido a laaalerun aneurisma no mostraron el
efecto de préactica por administracion repetidaadepruebas. Este fendmeno, que se
muestra en un aumento de las puntuaciones porngdlesihecho de administrar
repetidamente las mismas pruebas, hay que tenertmenta a la hora de interpretar
este tipo de datos, ya que podrian deberse a tdepras de memoria que estos
pacientes muestran normalmente. Lo interesanta peder utilizar este indice como
medida de deterioro cognitivo en memoria, es deogdlir los problemas de memoria
mediante la manifestacion del efecto de la practica

Otra aportacion es la identificacion de factores modulan la calidad de vida de
este tipo de pacientes. En el dltimo estudio, éssiltados arrojaron que las mujeres y
las personas discapacitadas tenian una calidadddemas afectada, lo que nos hace
pensar en que habria que dar especial atenciontas esrsonas mediante una

rehabilitacion adaptada a ellos.
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Aportaciones metodoldqgicas

Por ultimo, en esta Tesis doctoral se han utilizadeedimientos metodoldgicos
de control del efecto aprendizaje que no habiam witizados previamente en este tipo
de muestras. Solo recientemente se ha publicagoneér trabajo intentando controlar
el efecto aprendizaje (Samed al., 2007) y ha utilizado procedimientos basados en
puntuacioneg.

El control del efecto aprendizaje es fundamentghrecesos que evallan mejoria
ya que la administracion repetida produce una “riggjoartificial. Aunque se ha
propuesto otra alternativa como la administraciémpiebas paralelas, en la practica la
disponibilidad de formas paralelas fiables y eqentes es practicamente nula.
Tampoco es aceptable hoy dia asumir que solo leayoehprendizaje en las pruebas de
memoria ya que se han descrito dichos efectos ras @inciones (McCaffregt al.,
2000) asi como un efecto de aprendizaje procedaheet administracion de pruebas
neuropsicolégicas (Beglingeat al.,2005).

Sin embargo, para el control estadistico del canthiobién se ha propuesto
varios procedimientos basado principalmente engsag de regresion basados en la
desviacion estandar de un grupo control (Heataa.,2001). Por otro lado, también se
han propuestos procedimientos basados en la régré€rawford and Garthwaith,
2007).

Hasta donde nosotros conocemos, no existen traa@sayan comparado en la
misma muestra los dos procedimientos de estimadgincambio. En esta Tesis
doctoral, hemos comparado los procedimientos basad@untuaciones z (Sanet
al., 2007) con el procedimiento propuesto de Crawfondl &arthwaith (2007).
Nuestros resultados han mostrado que los dos proegdos son equivalentes y
proporcionan datos similares aunque, desde nuesinto de vista, el de Crawford
aporta una ventaja que recomiendan su uso, ya uaitp hacer predicciones
individuales para cada paciente consiguiendo ungomaplicacion en el contexto
clinico. En cambio, para datos de grupo el métods sencillo es el aplicado por
Samraet al. (2007).
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Implicaciones clinicas

Desde nuestro punto de vista, varias recomendaciditeécas relacionadas con la
evaluacion y rehabilitacion neuropsicoldgica sévderde esta Tesis.

En relacién con la evaluacién, tenemos que comdmtanportancia de realizarla
en esta poblacion, ya que, como demuestra estajdralos déficit cognitivos y la
afectacion de la calidad de vida estan presenéesidntemente, repercutiendo en las
actividades de la vida diaria. Especial importamigheria tener a la hora de valorar la
reincorpacion del paciente a su vida laboral, ya lps deterioros cognitivos pueden
interferir en el correcto desemperio del puestoatl®mjo. Hasta hace poco tiempo, solo
se valoraban los aspectos fisicos como la discd@aisica o sensorial. Con esta nueva
perspectiva, se deberian realizar evaluacionegraltss donde estuvieran incluidas los
deterioros cognitivos, de calidad de vida, emod&may fisicos. Otro aspecto
importante a tener en cuenta en la evaluaciora eshitorizacion de esta a través del
control de la evolucién de los déficit cognitivopncel que se pueda realizar un
seguimiento de los pacientes donde se puede obdarvaejora, empeoramiento o
estabilidad de los déficit a lo largo del tiempo.

Respecto al tratamiento, es importante reivindizaidades especializadas de
rehabilitacion neuropsicologica de estos pacienkasde trabajen la recuperacion de los
deterioros cognitivos, sobre todo en memoria, pgua estos pacientes puedan
recuperar, dentro de lo posible, su nivel premarhbjydrealizar una vida normal e
independiente. Basandonos en nuestros resultaobjén es importante el trabajo en
aspectos como el area fisica y emocional para jerande la calidad de vida.

Por ultimo, los datos aportados en esta Tesis posea utilizados para hacer
predicciones de la evolucién de pacientes que sialtares a nuestras muestras. Es
decir, cualquier neuropsicologo que trabaje coasegacientes y aplique algunas de las
pruebas utilizadas en estos estudios, puede neauos datos para predecir la evolucion

neuropsicoldgica de un paciente particular.

9.2. CONLUSIONES

Por ultimo, de la presente Tesis doctoral se def@s siguientes conclusiones:
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No existen diferencias entre los dos grupos deartri@nto (cirugia vs.
embolizacién) a nivel neuropsicolégico a los cuatneses en una
muestra espafiola.

La funcién cognitiva mas afectada en pacientesH®A es la memoria.
No existen diferencias neuropsicoldgicas entre tms tipos de
tratamiento (cirugia vs. embolizacion) en la eviocde los déficit
cognitivos de los 4 a los 12 meses.

No existen diferencias entre los dos procedimienestadisticos
utilizados para controlar la cantidad de cambio.

Cuanto mayor duracion del clipaje temporal, mayses los dafios
cognitivos presentados en pacientes con aneurignat Arteria
Cerebral Media, sobre todo en las funciones de mamdenguaje.

La calidad de vida de los pacientes con HSA estétada a los cuatro
meses.

El grupo quirdrgico muestra mas deterioro en ledad de vida en la
dimensién fisica que el grupo endovascular, aurgjuporcentaje de
varianza explicada por la modalidad de tratamiestmuy bajo.

Los pacientes con HSA sufren afectacion en susidaties diarias y
alteraciones en su salud mental, como depresidisigdad.

Los dos factores que mejor predicen la calidadidia son el género y la
discapacidad fisica medido con el Rankin.

9.3. PERSPECTIVAS FUTURAS

Los resultados de esta Tesis abren nuevos tral@gosnvestigacion que

continuaran estos hallazgos. Algunos ejemplosségasiguientes:

El estudio del efecto aprendizaje de las pruebasanedida de deterioro
cognitivo.

Ampliar el estudio de la evolucién de los déficdgnitivos, es decir,
realizar una evaluacion a los 2 afios.

Identificar mas indicadores clinicos que puedenutarcestos déficit.

Intentar adaptar programas de rehabilitacion atggiede pacientes.
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Very few studies have examined the neuropsychological differences between the two types of aneurysm treatment,
and these studies come from different countries. The purpose of this study is to compare the neuropsychological
differences between surgical treatment and endovascular treatment in a Spanish sample of patients who have
experienced an aneurysmal subarachnoid hemorrhage. The sample is composed of three groups: 40 patients who
underwent surgical intervention, 24 who were treated by means of coiling, and a group of 29 healthy participants.
An extensive neuropsychological evaluation was performed. The results presented show that no neuropsychologi-
cal differences were found between the two types of treatment for aneurysms and that the most affected function
was memory. This result coincides with findings from other studies.

INTRODUCTION

It has been widely demonstrated that subarachnoid
hemorrhage caused by the rupture of an intracra-
nial aneurysm produces cognitive alterations, such
as memory and attention problems, among others
(Berry, Jones, West, & Brown, 1997; Bjeljak, Keller,
Regard, & Yonekawa, 2002; Hutter & Gilsbach,
1993, 1995, 1996; Hutter, Gilsbach, & Kreitschmann,
1995; Hutter, Kreitschmann-Andermahr, & Gilsbach,
1998; Hutter et al., 1999; Jarvis & Talbot, 2004;
Kreiter et al., 2002; Mayer et al., 2002; Ogden,
Utley, & Mee, 1997; Powell, Kitchen, Heslin, &
Greenwood, 2002; Saciri & Kos, 2002; Stabell
& Magnaes, 1997; Tidswell, Dias, Sagar, Mayes, &
Battersby, 1995).

Various factors modulate the intensity and type
of neuropsychological deficits measured in the dif-
ferent studies. One of these factors is the time
elapsed between the subarachnoid hemorrhage
and the moment of the evaluation. Some studies

indicate a recovery of the cognitive functions over
time (Bjeljak et al., 2002; Maurice-Williams, Willison,
& Hatfield, 1991; Ogden, Mee & Henning, 1993;
Powell et al., 2002; Stabell & Magnaes, 1997). For
example, Stabell and Magnaes (1997) evaluated a
group of patients who had suffered from a sub-
arachnoid hemorrhage after 4 months and after
12 months, and they observed an improvement in
the second evaluation in all the cognitive areas,
except delayed recall of visual memory.

Another factor that can intervene in the cognitive
impairment of these patients is the type of treat-
ment applied. Currently, there are two basic ways
of avoiding the rupture of an aneurysm. The classic
way is with surgery, which involves the direct
application of a clip in the neck of the aneurysm by
means of a craniotomy. The most innovative way is
with coiling, which is done by introducing platinum
coils and does not require a craniotomy.

Recently, some of the results were published
from a pioneer study on this topic, the International

This study was financed by the Virgen de las Nieves Foundation (Virgen de las Nieves University Hospital).
Address correspondence to Majed J. Katati, Servicio de Neurocirugia, Hospital Universitario Virgen de las Nieves, Ctra. Jaén s/n,

CP. 18012, Granada, Spain (E-mail: mjkatati@hotmail.com).

© 2006 Psychology Press, an imprint of the Taylor & Francis Group, an Informa business

http://www.psypress.com/jcen

DOI: 10.1080/13803390600879024



Aneurysm Trial (ISAT; Molyneux et al., 2005).
This study used a sample of 2143 patients from
different centers in the United Kingdom. The
study compares the two treatments mentioned
above in a broad sample of participants. The
patients who underwent the surgical treatment had
a greater risk of death or physical handicap one
year after the intervention than the patients who
underwent the endovascular treatment. This result
could indicate the superiority of the endovascular
treatment over the surgical one. However, there
are still a lot of data from this study that have not
yet been published, such as the neuropsychological
results. Nevertheless, there are already a few stud-
ies that have compared the cognitive sequelae of
the two treatments. Although these studies were
carried out in different countries, they all reach the
conclusion that the two treatments show no differ-
ences on the majority of the neuropsychological
variables (Bellebaum et al., 2004; Chan, Ho, &
Poon, 2002; Fontanella, Perozzo, Ursone, Garbossa,
& Bergui, 2003; Hadjivassiliou et al., 2001; Koivisto
et al., 2000). The study by Chan et al. (2002) used a
sample of Asian patients. The Fontanella et al.
(2003) study was carried out in Italy. The study by
Hadjivassilou et al. (2001) took place in the United
Kingdom, and the one by Koivisto et al. (2000)
used a sample in Finland. Another study, but in
this case of a retrospective nature, was conducted
in Germany. However, as far as we know, no stud-
ies have been carried out with a Spanish popula-
tion. These neuropsychological results obtained
in other countries cannot be extrapolated to a His-
panic population. As the literature has shown, cul-
ture has an important effect on neuropsychological
tests (Ardila, 1995; Fletcher, Strickland, & Reynolds,
2000; Puente & Agranovich, 2004; Puente & Perez-
Garcia, 2000; Rosselli & Ardila, 2003). For this
reason, it is important to use neuropsychological
tests adapted to each population in order to
avoid any cultural effects (Puente & Perez-Garcia,
2000).

With these previous studies in mind, our study
compares a sample of Spanish patients with differ-
ent aneurysm sites 4 months after experiencing a
subarachnoid hemorrhage. A comparison is made
between a group of patients who received surgical
intervention, another group treated with coiling,
and a group of healthy controls matched on age
and educational level. The purpose of the study is
to find out whether there are neuropsychological
differences between the two treatments in a
Spanish sample and to compare the data with the
results obtained in other countries. The cognitive
impairment of these patients is measured and
compared with the normal population.

SURGERY VS. COILING IN A SPANISH SAMPLE 635
METHOD
Participants

During 2003 and 2004, a total of 68 patients who
received one of the two treatments for aneurys-
mal subarachnoid hemorrhage were admitted to
the Virgen de las Nieves Hospital. Of these
68 patients, 4 (5.8%) did not participate in the
study for different reasons—1 had died, 1 could
not be located due to change of residence, 1 could
not be evaluated because he was a foreigner and
did not speak Spanish, and 1 refused to particip-
ate in the study. The remaining 64 patients gave
their voluntary consent to participate. The sam-
ple was divided into two clinical groups—40
patients were treated with surgery and 24 with
coiling. The decision about whether to apply one
treatment or the other is made by the neurosur-
geon and the neuro-radiologist, depending on the
site and morphology of the aneurysm. In our hos-
pital, the surgical team follows two criteria: (a) If
the ratio between the neck and dome of the aneu-
rysm is greater than or equal to 50%, the recom-
mendation is to perform surgery, due to the
danger of the coils coming off wide-necked aneu-
rysms; (b) if perforating arteries emanate from
the neck of the aneurysm, the endovascular treat-
ment is rejected in favor of the surgical, as it is
possible to reconstruct the neck of the aneurysm
but leave the attached vessels free. Using these
two criteria, the preferred treatment for aneu-
rysms located in the middle cerebral artery
(MCA) is surgery because often (a) they have
a wide neck, and (b) they contain arteries leading
from the neck of the aneurysm itself. This
explains the fact that aneurysms in the MCA are
more frequently treated with surgery.

Both the surgical and endovascular patients
were treated by the same medical team during this
period of time, and there were no improvements
or changes made in the interventions. The
neuropsychological evaluation was carried out
4 months after the subarachnoid hemorrhage
occurred. Both the surgical and endovascular
treatments were applied only a few days after the
hemorrhage. The period of time that elapsed from
the treatment to the evaluation was not influenced
by the type of treatment (Table 1) or the site of the
aneurysm.

Furthermore, 29 voluntary controls partici-
pated, who were healthy participants of the same
age and educational level. Tables 2 and 3 show the
demographic variables of the three groups. Table 1
shows the clinical variables of the two groups of
patients.
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TABLE 1
Clinical variables of the two groups of patients

Surgical group

Endovascular group

(N=40) (N=24)
Clinical variables N % N % )4
WEFENS
2 29 72.5 20 83.3 377
>2 11 27.5 4 16.7
Hunt&Hess
2 26 65.0 19 79.2 .270
>2 14 35.0 5 20.8
Fisher
2 12 30.0 11 45.8 282
>2 28 70.0 13 54.2
Aneurysm site
ACoA 14 35.0 10 41.7
PCoA 5 12.5 5 20.8 036"
MCA 14 35.0 1 4.2
Others 7 17.5 8 333
Complications
Heart attack 3 7.7 0 0.0 280
Vasospasm 2 5.0 1 4.2 1.00
PVD 4 10.0 3 12.5 1.00
Ventricular drainage 2 5.0 4 16.7 186
Hydrocephalus 1 2.5 1 4.2 1.00
Mean SD Mean SD P
Number of days
between treatment 126.20 17.60 131.92 18.83 .393

and evaluation

Note. WENS = World Federation Neurosurgeons Scale; Hunt & Hess = neurological status; Fisher = hemorrhage inten-
sity; ACoA = anterior communicating artery; PCoA = posterior communicating artery; MCA = middle cerebral artery;
PVD = peritoneal ventricular drainage. *p < .0S5.

TABLE 2
Demographic variables of the three groups

Surgical group Endovascular group Controls
(N=40) (N=24) (N=29)
Demographic
variable Mean SD Mean SD Mean SD )4
Age? 47.33 12.51 51.25 14.30 51.17 11.59 .350
Formal education® 8.65 4.89 8.02 4.74 8.28 3.12 .848

In years.

Neuropsychological tests

The evaluation session lasted one and a half hours.
During this session, neuropsychological tests were
applied to evaluate different cognitive functions.
These tests were chosen because they evaluate the
domains that are most frequently damaged after a
subarachnoid hemorrhage, as described in the litera-
ture, and they are available in Spanish. Furthermore,
the tests together could not exceed 90 minutes,
because otherwise the evaluation would take too long.

All the participants were given the tests in the
same order with the same instructions. The tests
used were the following: Rey Complex Figure
Test and Recognition Trial (RCFT; Meyer &
Meyer, 1995); Test de Aprendizaje Verbal Esparia-
Complutense (TAVEC; Complutense-Spain Verbal
Learning Test; Benedet & Aleixandre, 1998);
Semantic Fluency (SF; animals and fruits); Trail
Making Test (TMT; Army Individual Test Battery,
1944); Stroop Test (Golden, 1993); Visual Object
and Space Perception Battery (VOSP; Warrington
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TABLE 3
Gender of the three groups
Surgical group Endovascular group Controls
(N=40) (N=24) (N=29)

Demographic B — B —
variable N % N % N % V4
Male 15 37.5 12 50 12 41.4 616
Female 25 62.5 12 50 17 58.6

& James, 1991); digits, letters and numbers, arithmetic,
and similarities from Wechsler Adult Intelligence
Scale-II1 (WAIS; Wechsler & Kaufman, 1999);
Boston Naming Test (BNT; Kaplan, Goodglass, &
Weintrab, 1967); and Benton Visual Retention Test
(BVRT; Benton, 1986).

Variables and statistical analyses

From all of the neuropsychological tests, 17 variables
were selected to be included in the analyses. From
the RCFT, we selected RCFT-Copy, RCFT-IR
(Immediate Recall), RCFT-DR (Delayed Recall)
and RCFT-Rec (Recognition). From the TAVEC,
we selected TAVEC A-Total, TAVEC STFR (Short-
term Free Recall), TAVEC LTFR (Long-term Free
Recall) and TAVEC-Discrim (Discriminability). For
SF we have two variables: SF-A (Animal Fluency)
and SF-F (Fruit Fluency). Other variables are TMT-
B/A, STROOP-Inter (Interference), VOSP-Total,
BNT, BVRT, and WAIS-Sim (Similarities from
WAIS-III). For the variable WAIS-WM (WAIS
Working Memory), we used the value of the sum of
the scaled scores on the three subtests of the WAIS-
III: Digits, Letters and Numbers, and Arithmetic.
To compare the three groups on the demo-
graphic variables, a Pearson chi-square for the cat-
egorized variables and a one-factor analysis of
variance (ANOVA) for the continuous variables
were performed. For the clinical variables, Pearson
chi-squares or the Fisher exact statistic were used
to compare the two groups of patients. In order to
find out the differences between the neuropsycho-
logical variables, one-factor ANOVAs were per-
formed using the two treatment groups and the
control group as the dependent variable and the
different neuropsychological variables as the inde-
pendent variables. Post hoc analyses (Bonferroni)
were also performed to find out the differences
between the different groups. Furthermore, due to
the fact that the two groups of patients were not
matched on the aneurysm site variable, a one-
factor ANOVA was performed using the four

groups of aneurysm sites as the dependent variable
and the neuropsychological variables chosen from
the tests as the independent variable. The differ-
ences between the neuropsychological variables are
considered significant when p < .01. The other var-
iables are considered significant when p < .05.

RESULTS
Demographic and clinical variables

The three groups are matched on the demographic
variables, with no differences found between them
on age, years of education, and gender (Tables 2
and 3). On the clinical variables, only the aneurysm
site variable differs between the groups of patients,
with significantly more aneurysms residing in the
MCA in the surgical group (14 vs. 1), x2 = 8.533;
p <.036. The two groups are matched on the other
clinical variables (Table 1). Later analyses were
performed using ANOVAs, in order to find out
whether the site of the aneurysm influences cogni-
tive performance. The independent variable was
the four aneurysm sites (anterior communicating
artery, ACoA; posterior communicating artery,
PCoA; MCA; and others), and the dependent vari-
able was the different neuropsychological variables
described above. The results show that there are no
significant differences at p < .01, but there are neu-
ropsychological variables lower than p < .05 (Table
4). The patients with MCA aneurysms have higher
scores on the TAVEC-LTFR variable than do the
patients with ACoA aneurysms, F(3.57) = 3.188;
p <.030, which indicates that this cognitive function
is conserved to a greater degree in the MCA patients.

Results of the ANOVAs

The results of the ANOVAs show that three neu-
ropsychological variables are statistically signific-
ant: RCFT-Rec, F(2, 79) = 10.246, p < .000;
RCFT-Copy, F(2, 87) = 4.933, p < .009; and
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TABLE 4
Results of aneurysm site ANOVA withp <.1

Neuropsychological ANOVA p Post hoc Bonferroni p
variable Aneurysm site Mean SD
TAVEC-STFR ACoA 7.17 5.20 .051 MCA>others p < .098
PCoA 9.30 4.27
MCA 10.85 2.47
Others 6.57 4.68
TAVEC-LTFR ACoA 7.25 4.88 030" MCA>ACOA p < .043"
PCoA 10.0 2.82
MCA 11.38 2.95
Others 7.64 5.01

Note. ANOVA = analysis of variance. TAVEC = Test de Aprendizaje Verbal Esparia-Complutense. STFR = Short-term Free Recall.
LTFR = Long-term Free Recall. ACoA = anterior communicating artery; PCoA = posterior communicating artery; MCA = middle

cerebral artery. *p < .05.

TAVEC-LTFR, F(2, 87) = 5.939, p < .004. These
variables pertain to the memory function.

Comparisons between the surgical group and
the control group

The post hoc Bonferroni analyses reveal that the
surgical group has significantly lower scores than
the control group only on the RCFT-Rec variable.
This variable belongs to the memory function.

Comparisons between the endovascular
group and the control group

One of the neuropsychological variables, the RCFT-
Rec, is significant at p < .01, which means that the
endovascular group is significantly more impaired
than the control group on this memory variable.

Comparisons between the surgical group and
the endovascular group

There were no statistically significant differences
found between the two groups of patients on any
of the neuropsychological variables studied.

DISCUSSION

The data show that there are no neuropsychologi-
cal differences between the two types of aneurysm
treatment: surgical intervention and coiling. These
findings reveal that on the cognitive plane the
patients are equally impaired in the two treatment
groups. This equivalence was also shown when
comparing the two clinical groups to the control
group of healthy participants. Both the endovascular

group and the surgical group show significant dif-
ferences on the memory variable when compared
to the control group (Table 5). The most affected
cognitive function in the two groups is memory,
both visual and verbal, as well as verbal fluency,
although the group of participants who received
surgical treatment had more problems with construc-
tive visuo-apraxia than did the embolized patients.

It should be pointed out that the two groups
were not matched on the aneurysm site, with more
aneurysms found in the MCA in the surgical group
than in the other group. In the later analyses we
performed, we saw that there were only differences
between the different sites on one of the variables.
This variable belongs to the long-term verbal mem-
ory test. However, another variable that is part of
the same test, short-term memory, is very close to
significance. Therefore, the results indicate that the
patients with ACoA aneurysms show greater prob-
lems with verbal memory than do those with MCA
aneurysms. This finding coincides with results
obtained by Perea-Bartolomé, Ladera-Fernandez,
Morales-Ramos, and Pastor-Zapata (2004), who
also found that ACoA aneurysm patients showed
more deficits than MCA patients on a delayed epi-
sodic verbal memory test, which agrees with results
from other previous studies (D Esposito, Alexander,
Ficher, MacGlinchey-Berroth, & O’Connor, 1996;
Tidswell et al., 1995).

This difference between the two groups on the
aneurysm site is due to the intervention technique
itself. It is advisable to treat MCA aneurysms sur-
gically. Some authors have commented on this
problem, and it is also discussed in the ISAT study
(Britz, 2005; Lindsay, 2003). One of the greatest
criticisms of the ISAT study is the selection of the
patients who were finally included in the study. In
order for the two groups to be randomly distributed,
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TABLES
Results of the ANOVA

Surgical group Endovascular group Control group Surgic. Endov. Surgic.

Neuropsychological (Mean+ SD) (Mean £+ SD) (Mean+ SD) VS. VS. Vs.
variables control(p) control(p) endov. (p)
RCFT:

Copy 27.328 £ 10.09 28.227£9.227 33.448 +2.89 010" .083 1.00

IR 13.697 + 6.559 13.929 + 6.881 17.207 £5.26 .089 .209 1.00

DR 13.883 £ 6.651 13.952+£7.123 16.793 £ 5.61 223 .382 1.00

Rec 19.63 £1.879 18.86 £ 1.558 21.03+1.21 007" 000" 365
TAVEC:

Total 43.18 £ 14.627 44.35+13.35 51.41£9.022 0317 153 1.00

STFR 8.47£4.489 7.65+5.033 10.90 £2.944 .066 021° 1.00

LTFR 9+4.185 8.13+5.093 11.72 £2.685 023" 006" 1.00

Discrim 91.243 £7.795 88.339 £ 11.055 95.129 £ 4.361 179 010" .543
SF:

Animals 17.82+6.82 17.63 +5.323 20.69 £ 3.675 110 141 1.00

Fruit 12.56 +3.733 11.96 +3.544 14.72£3.272 044" 017" 1.00
TMT-B/A 2.839+1.184 2.884 +1.307 2.558 +.946 1.00 1.00 1.00
STROOP-Inter 6.765+1.112 7.777 £ 1.658 8.264 + 1.534 1.00 1.00 1.00
VOSP-Total 107.05+ 15.114 106.17 £ 16.397 110.66 + 11.283 943 799 1.00
WAIS-WM 23.52+8.63 2490+ 7.84 27.13+5.29 21 .617 1.00
WAIS-Sim 13.69 £6.152 15.13+£6.040 16.69 £5.19 117 1.00 1.00
BNT 48.46 £10.047 46.83 £8.661 50.10 £ 4.769 1.00 A77 1.00
BVRT 5.24£2.634 5.77+£2.329 6.14+1.787 .386 1.00 1.00

Note. RCFT = Rey Complex Figure Test and Recognition Trial. IR = Immediate Recall. DR = Delayed Recall. Rec = Recognition.
TAVEC = Test de Aprendizaje Verbal Espana-Complutens. STFR = Short-term Free Recall. LTFR = Long-term Free Recall. Dis-
crim = Discriminability. SF = Semantic Fluency. TMT = Trail Making Test. Inter = Interference. VOSP = Visual Object and Space
Perception Battery. WAIS = Wechsler Adult Intelligence Scale-11I. WM = Working Memory. Sim = Similarities. BNT = Boston

Naming Test. BVRT = Benton Visual Retention Test.
p = post hoc Bonferroni. *p < .05. **p < .01.

the patients had to be able to be treated equally with
either of the two techniques; therefore, only the
patients who were candidates for coiling were
selected, as surgery is appropriate for the majority
of the aneurysm sites. Thus, of all the patients
admitted into the participating centers, 69% of them
were excluded because they were not candidates for
endovascular treatment (Britz, 2005). Our data stem
from a prospective study where all the patients
admitted to our center and operated on using one of
the two treatments during a certain period of time
participated; therefore, no patient selection was car-
ried out at all. In later analyses, the MCA aneurysm
patients were excluded, so that the surgical group
consisted of 26 patients, and the endovascular group
had 23 patients. The results coincide with those
shown for the entire sample. There were no differ-
ences found between the two types of intervention
on any of the neuropsychological variables.

With these results, we can state that, according to
our data in a Spanish population, the two proce-
dures present no neuropsychological differences
4 months after the hemorrhage and the interven-
tion. In the study by Koivisto et al. (2000), the
authors perform the neuropsychological evaluation
after 3 months, and they reach the same conclusion.

In this case, the patients were randomly assigned to
one group or the other. Another study where no dif-
ferences were found is the one by Fontanella et al.
(2003), who evaluated only 5 patients with ACoA
aneurysms after 6 months. In 2001, Hadjivassilou et
al. found a slight difference between the two inter-
ventions, showing that the surgical group had more
frontal damage. In this case, one year after the
intervention, the group of surgical patients pre-
sented lower scores on 4 of the 25 tests used.
Finally, Chan et al. (2002) also carried out a neu-
ropsychological evaluation one year after the inter-
vention. In this case, all the patients had AcoA
aneurysms. The results show that the surgical group
had more verbal memory damage, both on learning
and on the rate of forgetting, as well as on executive
function. It must be kept in mind that in this study
the number of participants is quite low, being
limited to only 9 patients per treatment group.
What does seem clear is that the patients who
have suffered a subarachnoid haemorrhage (SAH)
present neuropsychological impairment compared
to the normal population. In our case, the cogni-
tive function most affected is memory. In the study
by Bellebaum et al. (2004), both the surgical group
and the endovascular group presented problems on
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verbal and visual memory. The authors conclude
that the neuropsychological deficit is caused
mainly by the SAH itself and partly by the type of
intervention. Other studies have also observed the
same neuropsychological impairment in their sam-
ples of patients with SAH. Hutter and Gilsbach
(1993) found that, in their sample of 31 patients
with SAH, 53% had short-term memory problems,
and 21% had long-term problems, 6 months after
the hemorrhage. Two years later, these same authors
(Hutter & Gilsbach, 1995) carried out another
study with 58 patients, where they reached the con-
clusion that both short-term and long-term mem-
ory were affected. This finding coincides with
results from another later study of theirs (Hutter &
Gilsbach, 1996). Kreiter et al. (2002) reached the
same conclusion in a quite complete study, where
they showed that, after suffering from SAH, the
patients presented a deteriorated performance on
the majority of the tests, but most of all on verbal
memory. In the same year, these same authors (Mayer
et al., 2002) published another study, where they
reached the conclusion that the most affected cog-
nitive functions were verbal memory and motor
function, and the least affected were executive
function, visuo-spatial function, and visual mem-
ory. Powell et al. (2002) pointed out that 30% of
their sample presented serious problems on short-
term and long-term memory.

Finally, it should be highlighted that there is a
need for longer term follow-ups of these patients, as
there may be differences between the treatments
after a longer period of time. The results we present
here are preliminary data from a complete study
where we also perform follow-up evaluations after
12 and 24 months.

One limitation of our study is that there are fewer
participants in the endovascular group than in the
other group. We are waiting for the neuropsycho-
logical results from the ISAT, although an article
published by this group shows the difficulties and
costs of a neuropsychological evaluation and the
reasons it can be difficult to gather neuropsycholog-
ical information on these patients (Scott et al.,
2004). Another important limitation is the variabil-
ity in the educational level of our patients. Some of
the patients had very little formal education, which
might interfere with the results. An attempt was
made to reduce this effect by selecting analogous
controls. However, later analyses were performed to
rule out the influence of this variability in the educa-
tional level. The study analyses were repeated
excluding the participants with less than 7 years of
schooling, and the same results were obtained.
Finally, it is important to point out the problem of
assigning the patients to the treatment groups. As

stated above, in our study this decision was the
responsibility of the medical team and depended on
the location and morphology of the aneurysm, as
described in the Methods section. Therefore, it is
very difficult to randomly assign patients to groups,
without favoring one of the two treatments.

We can conclude that the results obtained in the
Spanish population coincide with those obtained
in other countries, which means that in spite of the
cultural effects of the neuropsychological tests, the
two treatments for aneurysms give rise to the same
neuropsychological deficits. The most deteriorated
cognitive function in patients who have suffered an
aneurysmal subarachnoid hemorrhage is memory.
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Neuropsychological impairment from
temporary clipping in clipped patients suffering
subarachnoid haemorrhage

Majed J Katati’, Sandra Santiago-Ramajol,
Ventura Arjona-Moron'

Abstract
Objectives:

eurysms at different sites, with special emphasis on middle cerebral artery (MCA) aneurysms.

Miguel Perez-Garcia’,

Jose Maria Martin-Linares'

The purpose of our study is to explain the effect of temporary clipping in patients treated for cerebral an-

An extensive neuro-

psychological evaluation is used to measure various cognitive functions.

Materials and methods:

Forty patients were evaluated who had suffered from a subarachnoid haemorrhage of

aneurysmal origin and were treated with surgery. These patients were divided into two groups: 24 patients who had
required temporary clipping during the surgery and 16 who had not needed it. In addition, 29 healthy subjects were
evaluated. The neuropsychological evaluation was performed four months after the surgery. Various tests were used
to evaluate different cognitive functions, such as memory, attention, language and executive function.

Results: There were no significant differences found between the groups of patients with and without temporary clip-
ping. Both groups had scores that were significantly lower on the cognitive functions of memory and language than
the control group. Taking into account only the patients treated for MCA aneurysms, we found negative correlations
between the duration of the temporary clipping and the memory and language variables.

Conclusions: The results show that the site of the aneurysm is correlated with different pattems of cognitive impair-
ment in the patients that have undergone surgery and needed temporary clipping. Thus, in our study, we showed that
the longer the duration of the temporary clipping of the MCA, memory 2nd language func!::)ns were mor~ impaired.
Both grlups of patients have cognitive impairments, which means that various factors are involved, among which

could be the haemorrhage itself, and the temporary clipping could lead to additional cognitive impairment.

Key words." Temporary clipping, surgery, aneurysms, subarachnoid haemorrhage and neuropsychology

Introduction
Some studies have shown that patients who have suffered
an aneurysmal subarachnoid haemorrhage can experience
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serious cognitive problems5.1J-14.17.18.~~TH#& direct causes
of these neuropsychological impairments are still not clear
and it is Important to keep in mind that they could be
influenced by many factors. In 2002. Kreiter carried out a
study with the purpose of identifying which factors can

affect the cognitive performance of this type of patients.17

These authors reached the conclusion that some of these
factors are age (more than 50), educational level and
neurological condition on admission (Hunt & Hess). Some
studies Slatethat the cognitive deficits are a complication of
the haemon'hage itself. while other studies point to the
treatment modality of the aneurysm as the cause of the
impairments.7.13.21 Thus. Hadjivassilou in 200 | finds that
patients with aneurysmal subarachnoid haemorrhage who
are treated with surgery have greater neuropsychological
impairment than those tTeated with coiling.IO Likewise,
Chan in 2002 states that the surgical group shows greater
deficits in verbal memory and executive function®
However, other studies have concluded that there are no
cognitive differences between the two forms of treatment
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and that the two groups are equally impaired.”* '

In the medical literature. few studies have examined the
influence of temporary clipping during surgery on the
cognitive deterioration of these patients. Tisdwell in 1995
stated that temporary clipping was related 0 memory
problems in patients with aneurysms in the anterior
communicating artery (ACoA).™ One year later. Hutter &
Gilsbach  performed a similar study of 28 patients with
aneurysms in the ACoA." They reached the conclusion
that the patients with temporary clipping had more attention
and alertness problems.  Furthermore. the multiple
regression analysis they carried out showed that the
duration of the temporary clipping explained the deficits in
short-term memory.

In contrast. Berry in 1997 did not reach the same conclusion
after studying 48 patients with aneurysms in all the sites.’
lhey found no cognitive differences between the patients
who required temporary clipping during the surgery and
those who did not. A more recent study. conducted with
patients with surgically reated ACoA ancurysms where the
application of the temporary clip was required. found
correlations between the duration of the temporary clipping
and the impairment in the executive function.'

In short, the results regarding the cognitive effects of the
temporary clipping during cerebral aneurysm surgery are
not conclusive. Furthermore, one study used only one
neuropsychological test, and others only used patients with
aneurysms in the ACoA."'**  For these reasons. the

purpose of our study is to ry to explain the influence of

temporary clipping in patients with cerebral aneurysms in
different sites, although with a special emphasis on middle
cerebral artery (MCA) aneurysms, by performing an
extensive neuropsychological evaluation at four months that
measures different cognitive functions and compares the
patient scores with those of a control group.

Materials and methods

Patients

During 2003 and 2004. 45 patients were treated surgically
in the Neurosurgery Service of the Virgen de las Nieves
Hospital after suffering an aneurysmal subarachnoid
haemorrhage. Of these 45. 5 patients (11%) could not be
included for diverse reasons. The 40 remaining patients
cave their written consent to participate volunarily in the
study. All of them were operated on by the same medical
team. Therefore, the inclusion criteria were the following:
1) having experienced a subarachnoid haemorrhage due to
the rupture of a cerebral aneurysm. 2) having been an
inpatient in our unit between the years 2003 and 2004, 3)
having been operated on surgically afier ruling out
endovascular treatment. The decision about whether 1o
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apply one weatment or the other is made by the
neurosurgeon and the neuroradiologist. depending on the
site and morphology of the aneurysm. In our hospital. the
surgical team follows two criteria: 1) If the ratio between
the neck and dome of the aneurysm is greater than or equal
to 50%. the recommendation is to perform surgery, due to
the danger of the coils coming off wide-necked aneurysms:
2) If perforating arteries emanate from the neck of the
aneurysm. the endovascular treatment is rejected in favour
of the surgical. as it is possible to reconstruct the neck of the
aneurysm but leave the attached vessels free.

This group was divided into two groups of study consisting
of 24 right-handed patients who required the application of
temporary clipping during the intervention and 16 right-
handed patients who did not receive temporary clipping.
The decision about whether to apply temporary clipping or
not is made by the neurosurgeons. All of our cases are
aneurysms that were not amenable to endovascular
treatment.  As it is known, the more complex aneurysms
(large aneurysm, wide neck. efferent vessels going out of
the neck that require reconstruction) have more probability
the need of temporary clipping.

In the temporary clipping group. 9 aneurysms were located
in the ACoA. 10 in the MCA and 5 in other sites. In the
group without temporary clipping. 5 are located in the
ACoA. 5 in the PCoA. 4 in the MCA and 2 in sites other
than those already mentioned.

In addition. a group of 29 healthy right-handed subjects
participated as the control group. Table 1 presents the
demographic variables of the three groups. and Table 2
presents the clinical variables of the groups of patients.

Instruments

The evaluation session lasted an average of one hour and a
half, during which neuropsychological tests were applied
that evaluated different cognitive functions. All of the
patients were evaluated by a trained neuropsychologist in
the same hospital. All the subjects were given the tests in
the same order and with the same instructions. The
following tests were used: Rey Complex Figure Test and
Recognition Trial (RCFT). that measures episodic visual
memory'; Verbal Learning Test, Spain-Complutense
(TAVEC)", that measures episodic verbal memory:
Semantic fluency (animals and fruits), that measures verbal
fluency; Trail Making Test (TMT)”. that measures
attention: STROOP'”. which measures interference
tendency and is included within an executive function
measure. Wechsler Adults Intelligence Scale - [II (WAIS)
9 from this test. which measures general intelligence. the
indices of working memory (digits, letters and numbers and
arithmetic subtests) and reasoning (similarities subtest) will
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be used: and Boston Naming Test (BNT)""' that measures
anomia.

Variables and statistical analyses

From all the neuropsychological tests, 14 variables were
selected to be included in the analyses. These 14 variables
are grouped in 4 different cognitive functions. A description
ol the variables according to the cognitive function each
one measures is provided below:

Memory

O RCFT

o RCFT-IR (Immediate Recall): this is the score
obtained by the patient on the memory tests afier
three minutes. and it ranges from 0-36.

« RCFT-DR (Delayed Recall): this is the score
obtained by the patient 30 minutes after the
copying. and it ranges from 0-36.

»  RCFT-Rec (Recognition): this is the score that rates
the recognition of parts of a figure. It also rates the
false positives — the score can range from 0-24.

0  TAVEC

+ TAVEC A-Total: this constitutes the total number
of words the patient remembered from the five
trials for list A

»  TAVEC STFR (Short-term free recall): this s the
number of words the patient remembered from list
A after doing list B.

« [TAVEC LTFR (Long-term free recall): this is the
number of words the patient remembered from list
A 20 minutes after taking the STFR

» TAVEC-Discrim. (discriminability): this is an
index included in the test manual that refers to the
subject’s recognition after the LTFR. This index
takes into account both the number of correct
words recognised and the false positives. The
formula for finding this index is the following;
discriminability = 1- [(recognition-false positives)
4] % 100.

Lunguage
O SF(Semantic fluency)
< SF-A (Fluency. animals): this is the number of
animals the patient is able to name in one minute.
+  SF-F (Fluency. fruits): this 1s the number of fiuits
the patient is able to name in one minute.
O BNT: this is the number of words the subject is able to
name spontaneously or with a semantic clue. The
maximum score is 60.

Atrention
O TMT- B/A: this is the value we obtain from dividing
the seconds the patient took to do part B of the test by

the seconds used for part A.

Executive Function

O STROOP- Inter (Interference): this is the value of the
interference, taking into account the number of words. the
number of colours and the number of words by colours,

0 WAIS-WM (Working Memory): this is the value of
the sum of the scaled scores from the three WAIS-III
subtests. digits, letters and numbers and arithmetic.

O WAIS-Sim (Similarities): this is the number of correct
answers given by the patient.

Chi-squares were performed for the categorised variables,
and one-factor ANOVAs were performed for the
continuous variables in the subjects’ demographic and
clinical variables. in order 1o compare the groups. Then
one-factor ANOVAs were carried out to compare the
neuropsychological differences that might exist between the
group with temporary clipping and the group without it.
Pearson correlations were also performed to find out the
relationship between the duration of the temporary clipping
and the different neuropsychological variables in the
patients with aneurysms located in the MCA. We
considered p< .05 to be significant.

Results

fhere were no significant differences found in the
demographic variables studied. Therefore. the three 2roups
are similar in age. years of education and gender (Table 1),
There were no significant differences found between the
two patient groups with regard to the neurological condition
on admission (WFNS. Hunt & Hess), the extension of the
haemorrhage (Fisher) and the complications (Table 2).

Lffects of the temporary clipping: The results of the
ANOVAs (Table 3) show significant differences between
the three groups on the variables RCFT-Rec [F(2.58) =
5.138: p< .009]. TAVEC-STFR [F(2.64) = 4.713; p<.012].
TAVEC-Total [F(2.65) = 3.954: p< .024] and SF-fruits [F
(2,65) = 3.704: p< .030]

Table 1 - Demographic variables of the three groups

Demographic Group with Group without | Controis | Controls | p I'
variables tomporary tomporary (N=29) (N=29) !
clipping clipping
(N=24) (N=18)
Mean SD Mean sSD Meoan sD
Age 4629 | 12369 | a8ms | 1297 | s117 | 11598 | a3ss
Yoar of 942 | 4671 | 75 | 5138 | 828 3127 | 352
education
N % ] % N %
Gendor:
w"""" 11 | as8 4 25 12 414 | 395
amon 13 54 2 12 75 17 586

Abbroviations: * = p<0 05 5D = Standard Deviation
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Table 2 - Clinical variables of the two groups of patients

Clinical variables Group with temporary Group without
clipping temporary clipping P
N=24) N=16})
N % N %

b —— -
WFNS:
+1 13 54 2 9 56.3
-2 4 16.7 3 188
3 2 83 1 63 998
-4 3 125 2 128
-5 2 8.3 1 6.3
Hunt & Hess:
-1 12 50 ] 3
= & 4 16.7 ] 31.3
-3 5 208 3 18.8 816
-4 1 42 2 125
-5 2 8.3 1 6.3
Fisher
-1 2 83 4 25
-2 6 25 0 0 111
-3 5 208 3 188
-4 11 458 9 56.3
Complications:
- Ischemic events
- Vasospasm 1 a2 0 0 1.00
. VPD 1 4.2 1 6.3 1.00
- Ventricular draining : : 2,; 31 1:? 12%%
- Hydrocephalus o o 4 63 s

Abbroviations: WFNS = World Federation Neurosurgeans Scale, VPD = Vantncu-
lar-Pentoneal Draining

Table 3 - Results of the ANOVA

had lower scores than the control group. Two of these
variables are related to memory, and the other is a language
variable.

Comparison of the group without temporary clipping and
the control group: There are statistically significant
differences between the two groups on the variable RCFT-
Rec. The group of patients who did not need temporary
clipping had lower scores than the control group. This
variable pertains to the memory function.

Comparison of the temporary clipping group and the
group without temporary clipping: There were no
statistically significant differences found between the two
groups of patients.

Effects of temporary clipping on the MCA: The results of
the Pearson correlations carried out between the duration of
the temporary clipping and the neuropsychological
variables in the patients with aneurysms located in the

Cognitive Neuropsychological Group with Group Control Post-hoc Bonferroni ANOVA
functions Variabl temporary without Group. {p)
clipping. temporary Mean With temporary Without tomporary With temporary
Mean clipping. (SD) clipping clipping clipping Vs.
(SD) Mean Vs. control (p) Vs. control (p) without temporary
(SD}) clipping (p)
RCFT:
IR 14.190 12,833 17 207
15.492) (8310} 15267 257 115 207 uGd
DR 14.000 13.542 16 793
{5.845) (8.150) (5.61) 370 403 3o 181
Rec 18 86 19.18 2103
(1 .982) (1.662) (1721} 080 018° 080 009°
Momory | TAVEC:
ATOTAL 4170 45.39 5141
114 050) [15.628) {2.022) 02z 373 1.00 024"
STFR 850 844 1090
(4172) {5033) {2 944) 104 148 1.00 05
LTFR 8.7 a3 1172
(4375) {4 029) (2.685) 017 111 1.00 o1z
Diserim 90.909 891.72 95129
(6.877) (9.204) (4 38) 093 348 100 0.70
SF:
Animals 17.78 17 88 2068
(6.424) (7.164) (3.675) 206 339 1.00 123
Languago Fruits 12__Dd 133 1472
(3 784) (3 646) (3.272) 026" 614 B2a 030
BNT A45.26 47 31 5010
(9.887) (10 488) (4.769) 100 846 1.00 557
< TMT-B/A 3.008 2613 2558
Attantlan {1,366 (0 894) (0 945) B4z 1.00 100 428
STROOP-inter 0.250 -01720 0230
16.204) {7.734) (B.264) 1.00 100 1.00 883
Exocutive | WAIS-Sim 1365 13,75 1669
function (6.249) (B 213) (5 180) 197 327 1.00 17
WAIS-Wm 23.84 23.0 2713
(B8.278) (8.312) (5.294) 535 299 1.00 196

Abbreviations: p = post hoc Banterroni. RCFT = Rey Complex Figure Test), IR = Immediate Recall DR = Delayed Recall, Rec = Recognition, TAVEC = Verbal Learning
Tes! Spain-Complutense. STFR = Short-term Frea Recall, LTFR = Long-term Free Recall Discnm = Discriminability, SF = Semantic Fluency, A = Animals. F = Fruits BNT =
Boston Naming Tes!, STROOP-Interf = Interference. WAIS = Wechsler Adulls Intelligence Scale-lll. Sim = Similarities. WM = Warking Memory

Comparison of the group with temporary clipping and the
control group: The two groups are statistically different on
the variables TAVEC-Total, TAVEC-LTFR and SF-fruits.
The group of patients who had received temporary clipping
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MCA show that there were very high negative correlations
found for some variables (Table 4). For memory, we found
negative correlations with the TAVEC-Total (r = -.830)
variable, indicating that the longer the temporary clipping,
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the memory was more deteriorated.  For language. we
found two variables (SF-fruits and BNT) that also
correlated negatively with the duration of the temporary
clipping (r=-735y r=-741).

Table 4 - Correlations between the duration of the temporary
clipping and the cognitive functions

Cognitive functions Variables Aneurysms in MCA (N=10)
Pearson P
RCFT-IR 308 387
RCFT-DR - 345 329
RCFT-Rec - 020 a57
Memory TAVEC-Total - 830 006"
TAVEC-STFR - 514 193
TAVEC-LTFR -.523 183
TAVEC-Discnim - 222 633
FS-Animals -B619 075
Languag FS-Fruns - 135 024°
BNT 741 022*
Attention TMT-BIA 035 241
STROOP-Intar 212 S84
Exocutive Function WAIS-Sim 354 350
WAIS-WM 402 284

Abbroviations: MCA = Middle Cerebral Artery

Discussion

The results of the two studies showed that there was no
effect of the temporary clipping of the aneurysms in the
different sites during the surgical intervention. However.
we found high correlations between the duration of the
wmporary  clipping and the efiect on some cogniive
functions in patients with aneurysms located in the MCA.

Our data are congruent with those found by Berry in 1997
who. using a sample of 48 patients treated with surgery. did
not find cognitive effects of the temporary clipping.” The
sample was composed equally of aneurysms situated in
various sites, which makes us suspect that the cognitive
effects of the temporary clipping were diffused. In other
studies where only ACoA aneurysms are used. impairment
was found in the cognitive functions related to the cerebral
areas irrigated by this artery during the application of the
temporary clipping.""**"  Hutter and Gilsbach in 1996
showed that the patients with temporary clipping had
greater impairments in attention and alertness.'” in a more
recent study negative correlations were found between the
duration of the temporary clipping in patients with ACoA
ancurysms and a test of executive functioning (WCST),
Fhese results could indicate that the patients have deficits in
executive function and attention. which are cognitive
functions that pertain to frontal cerebral areas irrigated by
this artery.

As far as we know, there have been no published studies
that have analysed the effects of the clipping in other
locations.  The novelty of our study is that it analysed a
sample of patients with aneurysms in the MCA territory.

The results we obtained show us that there are high
negative correlations, in spite of the small sample size.
between the duration of the temporary clipping and the
cognitive functions of memory and language. These
functions correspond to the cerebrai areas irrigated by the
MCA. which indicates that the longer the duration of the
temporary clipping. the lower the scores are on the tests
that measure these cognitive functions, These specific
deficits may be due to ischemic damage caused by
applying temporary clipping during the intervention. For
this reason. cognitive functions are affected that pertain to
the cerebral area irrigated by the affected artery.

Both the temporary clipping group and the group for whom
It was not necessary have lower scores than the control
eroup. mainly on memory and language. These cognitive
functions are frequently deteriorated in patients who have
suffered aneurysmal subarachnoid haemorrhages. which
means the cognitive damage in this type of patients may be
due to diverse factors.”'""™ "1 1 may be due. to a
large extent to the consequence of the haemorrhage itself
and. 10 a lesser degree. to the application of the temporary
clipping. which could cause additional cognitive damage.
depending on the cerebral area affected. However, further
studies are necessary in order to find out the influence of
these factors in cognitive impairment,

Our data must be interpreted with caution. due to the fact
that they are preliminary data. as our sample size s quite
small. It would be useful to carry out neuropsychological
studies with a sample with an acceptable N, where it would
be possible to differentiate between the ischemic effects of
the temporary clipping in the main cerebral arteries and the
cognitive effects of the haemorrhage itself.

In conclusion. we did not find any differences between the
group of patients with temporary clipping and the patients
to whom it was not applied. This result may be due to the
fact that we included different ancurysm sites i the same
group, which can diffuse the cognitive damage specific 1o
each artery. The longer the temporary clipping lasted. the
more cognitive damage was seen in the patients operated
on for MCA aneurysms. This impairment is seen in the
cognitive areas of memory and language, functions related
to the cerebral areas irrigated by this artery. This finding
agrees with results from other similar studies conducted on
aneurysms located in the ACoA. Both groups of patients
have cognitive impairments. which means that various
factors are involved, among which could be the haemorrhage
itself. and the temporary clipping could lead to additional
cognitive impairment.
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Resumen

Objetivo. Basados en estudios anteriores, nues-
tro propésito es determinar la calidad de vida de los
pacientes con aneurismas intracraneales después de
haber sido intervenido mediante cirugia o embolizacion
y comparar la calidad de vida de estos dos grupos.

Material y métodos. El cuestionario SF-36 fue apli-
cado retrospectivamente a 93 pacientes con aneurismas
tratados mediante cirugia (n=56) o embolizacién
(n=37).

Resultados. La calidad de vida de los pacientes tra-
tados con cirugia estaba deteriorada en el 50% y en los
pacientes tratados por embolizacion el 40,5% no mos-
traron ningin deterioro en ninguno de los dominios del
SF-36. Los analisis muestran que el dominio de la fun-
cion fisica esta menos deteriorada en los pacientes que
han sido embolizados que los que han sido intervenidos
quirdrgicamente.

Conclusiones. Los pacientes con aneurismas intra-
craneales tratados mediante cirugia o embolizacion
tienen afectada la calidad de vida. El tratamiento
endovascular puede causar menos limitaciones en la
funcién fisica. En la calidad de vida de estos pacien-
tes influyen varios factores, ademas del tipo de trata-
miento.

PALABRAS CLAVE: Calidad de vida. Aneurismas
intracraneales. Hemorragia subaracnoidea. Cirugia. Endo-
vascular

Quality of life in intracranial aneurysm: surgery versus
endovascular treatment

Summary

Background. Based on earlier studies, we aimed
to determine the quality of life of patients with intra-
cranial aneurysm after their treatment by surgery or

Recibido; 18-10-05. Aceptado: 12-12-05

embolization and to compare the quality of life of these
two groups.

Methods. The SF-36 health questionnaire was
retrospectively applied to 93 patients with intracranial
aneurysm treated with surgery (n=56) or embolization
(n=37).

Results. The quality of life of some patients was
impaired but 50% of patients treated with surgery and
40,5% of patients treated with embolization showed no
impairment in any SF-36 domain. The quality of life in
the Physical Functioning domain was higher in emboli-
zation-treated than in surgery-treated patients.

Conclusions. Some patients with intracranial aneu-
rysms treated with surgery or endovascular emboli-
zation have an impaired quality of life. Endovascular
treatment may cause less limitation in physical func-
tion. The quality of life of these patients is affected by
numerous factors, in addition to the type of treatment.

KEY WORDS: Quality of life. Intracranial aneurysm.
Subarachnoid haemorrhage. Surgery. Endovascular. Embo-
lization.

Introduccion

El concepto de calidad de vida ha sido profundamente
estudiado desde diferentes disciplinas en los ultimos 30
afios®. En la medicina tradicional solo se consideraban los
resultados de una intervencion mediante los conceptos de
curacion, remision y recurrencia, entre otros’. Esta vision
de los resultados de una intervencion no tiene en cuenta
la repercusion que ha tenido la enfermedad en la vida del
paciente en diversas areas como son la familiar, social o
laboral. La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS)
se ha definido como "el valor asignado a la duracion de la
vida modificado por la deficiencia, el estado funcional, la
percepcion de salud y la oportunidad social, debido a una
enfermedad, accidente o tratamiento determinado"'!, y esta
comprendida por cuatro dimensiones fundamentales que
abarcan distintas areas importantes de la vida del paciente
como son el area fisica, funcional, psicoldgica y social, que
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dependen de la percepcion subjetiva de cada individuo. La
investigacion en calidad de vida es 1til para comprender las
reacciones del paciente ante la enfermedad y también para
evaluar la eficacia de las intervenciones terapéuticas'.

La hemorragia subaracnoidea causada por un aneu-
risma cerebral es una importante causa de muerte, y ocurre
con mayor frecuencia entre los 40 y 60 afios de edad.
Su incidencia anual se establece entre 10 y 11 por cada
100.000 habitantes®. Es conocido que los pacientes que
han sufrido hemorragia subaracnoidea y han sido tratados
quirargicamente pueden presentar déficit neurologicos, falta
de iniciativa, fatiga, irritabilidad, cambio de personalidad o
alteraciones emocionales, entre otras'®®!1°) que afectan
negativamente a su calidad de vida. En los ultimos 25 afios,
los avances en el tratamiento de los aneurismas cerebrales
ha reducido su mortalidad y morbilidad”. Con la introduc-
cion del tratamiento endovascular en 1991, se ha dirigido
el interés de la investigacion no so6lo a la morbilidad-morta-
lidad de este procedimiento, sino también a su impacto en
la calidad de vida de los pacientes y su comparacion con la
cirugia. Un estudio pionero en comparar las dos técnicas
es el Internacional Subarachnoid Aneurysm Trial (ISAT)X,
donde llegan a la conclusion que las consecuencias nega-
tivas, de dependencia y muerte, son mayores después
del tratamiento quirurgico comparado con el tratamiento
endovascular. Desde la publicacion del ISAT, han aparecido
numerosos trabajos que no estan totalmente de acuerdo con
la metodologia y los resultados obtenidos*?** * asegu-
rando que no es suficiente con los resultados del ISAT para
proclamar la superioridad del tratamiento endovascular.

Este trabajo pretende esclarecer si existen diferencias en
la calidad de vida atribuibles a la modalidad de tratamiento
(cirugia versus embolizacion) en pacientes con aneurismas
cerebrales medido con un cuestionario muy utilizado en
este ambito (SF-36), que mide distintos ambitos importan-
tes de la vida del paciente.

Material y métodos
Pacientes

Entre 1995 y Febrero de 2002 se trataron 204 pacientes
con aneurismas cerebrales en el servicio de Neurocirugia del
Hospital Universitario Virgen de las Nieves. Cien pacientes
aceptaron participar en este estudio retrospectivo, y final-
mente se incluyen para este trabajo 93 (45,59%), ya que 2
pacientes presentaban otras alteraciones que tenian asocia-
dos déficits neuropsicologicos (Parkinson y traumatismo
craneoencefalico), 1 no hablaba correctamente la lengua
espaflola, 1 presentaba un sindrome afasico que impidio la
aplicacion de toda la bateria y 3 mostraron falta de cola-
boracion durante la evaluacion. Los pacientes recibieron
tratamiento quirtrgico o endovascular segiin su adecua-
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cion. 56 de los pacientes fueron tratados quir@irgicamente
(60,22%), mientras que los restantes 37 fueron tratados con
embolizacion (39,78%). Las caracteristicas demograficas,
clinicas y quirtrgicas de los pacientes se muestran en las
tablas 1y 2.

Material

SF-36

El Cuestionario de Salud SF-36 fue desarrollado por
Medical Outcome Study (MOS) por Ware y Sherbourne®.
La adaptacion a la poblacion espaiiola sigui6 el protocolo
comun a todos los paises que participaron en el Interna-
tional Quality of Life Assessment —IQOLA-Projetct'?!, y
que se encuentra publicada por Alonso y colaboradores en
19952,

El SF-36 contiene 36 items formando 8 dimensiones
que evaluan:

* Funcion fisica: grado en que la salud limita las acti-
vidades fisicas tales como el autocuidado, caminar, subir
escaleras, inclinarse, coger o llevar pesos y los esfuerzos
moderados ¢ intensos (10 items).

* Rol fisico: grado en que la salud fisica interfiere en el
trabajo y otras actividades diarias, incluyendo rendimiento
menor que el deseado, limitacion en el tipo de actividades
realizadas o dificultad en la realizacion de actividades (4
items).

* Dolor corporal: intensidad del dolor y su efecto en el
trabajo habitual, tanto fuera de casa como en el hogar (2
items).

 Salud general: valoracion personal de la salud que
incluye la salud actual, las perspectivas de salud en el
futuro y la resistencia a enfermar (5 items).

« Vitalidad: sentimiento de energia y vitalidad, frente al
sentimiento de cansancio y agotamiento (4 items).

* Funcion social: grado en que los problemas de salud
fisica o emocional interfieren en la vida social habitual (2
items).

* Rol emocional: grado en que los problemas emocio-
nales interfieren en el trabajo u otras actividades diarias,
que incluye la reduccion en el tiempo dedicado a esas
actividades, el rendimiento menor que el deseado y una
disminucion del cuidado al trabajar. (3 items).

e Salud mental: salud mental general, que incluye
depresion, ansiedad, control de la conducta y el efecto
positivo en general (5 items).

No se ha tenido en cuenta el item de la evolucion de la
enfermedad (1 item) por no constituir una dimension aparte.

Procedimiento

Procedimiento quirurgico y endovascular
En la unidad de cirugia vascular de nuestro hospital,
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Tabla 1
Diferencias en la distribucion de las variables demograficas y clinicas entre los grupos de tratamiento quirtirgico y
endovascular.
Variable Cirugia n (%) Embolizacion n (%) p
Sexo
Mujer 34 (60,7) 19 (51,4) ns
Hombre 22 (39,3) 18 (48,6)
Dominancia Manual
Diestro 52(92,9) 37 (100) <150
Zurdo 4(7,1) 0(0)
Localizaciéon del aneurisma
Comunicante anterior 30 (53,6) 10 (27)
Cerebral media 11 (19,6) 5(13,5) ,013
Comunicante posterior 4(7,1) 10 (27)
Bifurcacion cardtida 4(7,1) 2(5,4)
Otras 7 (12,5) 10 (27)
Hunt & Hess
0 (intacto) 5(8,9) 4(10,8) ns
1-3 (moderado) 42 (75) 27 (73)
4-5 (severo) 9(16,1) 6(16,2)
Fisher
1 11 (19,6) 6 (16,2)
2 13 (23,2) 12 (32,4) <150
3 17 (30,49) 4(10,8)
4 15 (26,8) 15 (40,5)
Miscelaneas/Complicaciones
Drenaje ventricular 4(7,1) 5(13,5) ns
DVP 11 (19,6) 7 (18,9) ns
Resangrado antes tratamiento 1(1,8) 1(2,7) ns
Hidrocefalia 11(19,6) 7 (18,9) ns
Vasoespasmo 7(12,5) 13 (35,1) ,014
Infarto 7(12,5) 8(21,6) ns
Rotura intraoperatoria 2 (3,6) 0(0) ns
GOS al alta
3 5(8,9) 4(10,8)
4 24 (42,9) 11 (29,7) ns
5 27 (48,2) 22 (59,5)
GOS en la evaluacion
2 0 (0) 1(2,7)
3 0 (0) 1(2,7) ns
4 6 (10,7) 6 (16,2)
5 50 (89,3) 29 (78,4)

ns = no significativo; DVP = drenaje ventriculoperitoneal
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Tabla 2
Diferencias en las medias de las variables clinicas y demograficas de los grupos de tratamiento quirtirgico y endovascular

Variable Media DS Min — Max P
Edad en la evaluacion
Cirugia 54 11,10 28 78 ns
Embolizacion 54 13,64 26 78
Edad en el tratamiento
Cirugia 49,55 11,55 24 75 ns
Embolizacion 50,43 13,71 20 75
Tiempo de evolucion (afios)
Cirugia 3,95 2,23 1 7,92 ns
Embolizacion 3,69 1,44 1,7 6,17
Afios de escolaridad
Cirugia 6,75 4,49 0 16 n
Embolizacion 8 5,24 0 18

DS = Desviacion estandar; Min — Man = Minimo y Maximo; ns = no significativo

inicialmente todos los pacientes con aneurismas cere-
brales son valorados para tratamiento endovascular. El
tratamiento quirargico se realiza en los casos en los
que la embolizacidon no puede llevarse a cabo por ser el
aneurisma de cuello ancho o por la presencia de algin
vaso eferente del propio saco aneurismatico. Durante el
periodo indicado (1995-2002) no se ha producido modifi-
cacion en la técnica ni la metodologia en los dos procedi-
mientos citados.

Evaluacion de la calidad de vida

Tras haber transcurrido un minimo de un afio después
del tratamiento se citd a los pacientes para realizar una
evaluacion de la calidad de vida. El SF-36 se administro en
forma de entrevista por un neuropsicélogo entrenado.

Las puntuaciones directas de cada paciente se convirtie-
ron a puntuaciones estandarizadas llamadas puntuaciones Z
(Media = 0, Desviacion Tipica = 1), que permiten conocer
la ejecucion del paciente corrigiendo el efecto de la edad y
el sexo. Para esta conversion se emplearon los datos nor-
mativos publicados para poblacion espanola’.

Andalisis estadisticos

En primer lugar, se hallaran las frecuencias y porcenta-
jes de los sujetos con deterioro en los dominios del SF-36
en los grupos de tratamiento quirtrgico y endovascular. Se
considerara que el dominio esta deteriorado si la puntua-
cion esta 2 SD por debajo de la media (Z < -2) de acuerdo
con los criterios del estudio de normalizacion3.

En segundo lugar, con el objetivo de establecer si
ambos grupos son homogéneos en los diferentes factores
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demograficos, clinicos y quirtrgicos, se realizaran analisis
de contingencia para variables nominales y t de Student
para variables continuas.

En tercer lugar, para estudiar si existian diferencias
en calidad de vida entre los tratamientos, se realizaron
diversos analisis. El primer paso fue realizar ocho analisis
“Set-Wise” mediante el programa Minitab 14, uno por cada
dominio del SF-36. Por lo tanto, para cada analisis se tomo
como variable dependiente un dominio del SF-36 y como
predictores se seleccionaron aquellas variables clinicas o
demograficas en las que habia diferencias estadisticamente
significativas entre el grupo quirurgico y el endovascular.
Ademas, para estudiar la posible influencia de otras varia-
bles que estaban relacionadas aunque no eran diferentes
entre los grupos, se decidio incluir como predictor aquellas
variables cuya p fuera menor de ,150. De los resultados de
este analisis se selecciono, para cada dominio, el modelo
con una R-Sq (adj) mas alta. En aquellos dominios en que
la R-Sq (adj) era ,00 para todas las variables, no se escogio
ningun modelo y, por tanto, no se siguio6 realizando ningiin
analisis.

El segundo paso consistio en comprobar si el modelo
seleccionado por cada uno de los dominios del SF-36,
predecia la variable dependiente usando regresiones jerar-
quicas multiples. Como variable dependiente se utilizaron
los distintos dominios del SF-36 y como variables indepen-
dientes o predictoras el modelo seleccionado del procedi-
miento “Set-Wise”.

Por ultimo, para todos los analisis se ha realizado el
ajuste de Bonferroni, quedando fijado el nivel de significa-
cion en ,006.
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Resultados

En primer lugar, con el objetivo de describir la calidad
de vida de los pacientes, se determiné el nimero de pacien-
tes que presentan deteriorada la calidad de vida en alguno
de los dominios de la SF-36. En la tabla 3 se muestra el
nimero de pacientes que presentan 2 SD inferiores a la
media (puntuacion Z < -2). Para cada dominio se ha uti-
lizado los datos normativos publicados para la poblacion
espafiola®. Como se observa, los dominios mas frecuente-
mente afectados en los pacientes tratados quirurgicamente
son la Funcion Social (32,1%) y el Rol Emocional (30,4%).
En cambio, los dominios con menor frecuencia de deterioro
son la Funcién Fisica (7,1%) y la Salud General (7,1%).
En el grupo de pacientes tratados endovascularmente los
dominios con mayor frecuencia de deterioro son de nuevo
los dominios Funcién Social (32,4%) y Rol Emocional
(32,4%). Los dominios menos afectados son la Funcion
Fisica (0%) y la Vitalidad (5,4%).

En segundo lugar, con el objetivo de determinar si
los grupos eran homogéneos en caracteristicas clinicas y
demograficas, se realizaron 13 analisis de contingencia y 4
t de Student. Dichos analisis no resultaron estadisticamente
significativos, excepto en la distribucion de la localizacion
del aneurisma (y*> = 12,664, p = ,013) y el vasoespasmo
(x2= 6,004, p =,014). No obstante las variables Dominan-
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Tabla 3
Frecuencia y porcentajes de deterioro en los dominios
del SF-36 en los grupos de tratamiento quirargico y

endovascular

Variable Cirugia Embolizacion

n (%) n (%)
Funcion Fisica 4(7,1) 0(0)
Rol Fisico 11 (19,6) 10 (27)
Dolor Corporal 12 (21,4) 7 (18,9)
Salud General 4(7,1) 3(8,1)
Vitalidad 7 (12,5) 2 (5,4)
Funcion Social 18 (32,1) 12 (32,4)
Rol Emocional 17 (30,4) 12 (32,4)
Salud Mental 7 (12,5) 3(8,1)

cia manual y la extension de la hemorragia subaracnoidea
indicada por la escala de Fisher, tienen un p<,150 y, por
lo tanto, seran incluidas en los analisis posteriores por
las razones que ya se han explicado en el apartado de
Analisis estadisticos. En las tablas 1 y 2 se resumen las
caracteristicas principales de cada uno de los dos grupos de
tratamiento, y si existen diferencias estadisticamente signi-
ficativas en cada variable entre ambos grupos.

Tabla 4
Procedimiento “Set-Wise” y regresiones jerarquicas multiples para los ocho dominios del SF-36

PREDICTORES MODELO CAMBIO
VARIABLE R-Sq C-p
1 2 3 4 5 F p F p
Funcion Fisica X 7,283 ,008 7,283 ,008
X X 11,4 2,2 6,958 ,002* 6,215 ,014
Rol Fisico X 2,680 ,105 2,680 ,105
X X 2,5 8 2,197 117 1,694 ,196
Dolor Corporal 0
Salud General 0
Vitalidad X 1,704 ,195 1,704 ,195
X X 2,8 1,8 2,344 ,102 2,947 ,089
Funcion Social X 1,0 -8 1,881 ,174 1,881 ,174
Rol Emocional 0
Salud Mental X ,714 ,399 J717 ,399
X X 5,4 1,6 ,386 ,681 ,062 ,803

Predictores

1 Tipo de intervencion

2 Dominancia manual

3 Escala Fisher

4 Localizacion del aneurisma

5 Vasoespasmo

* estadisticamente significativo por el ajuste de Bonferroni p<,006
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En tercer lugar, para determinar la existencia de dife-
rencias en la calidad de vida debidas a la modalidad de
tratamiento recibido (endovascular versus quirtirgico) se
realizaron diversos analisis. Primero, se aplico el procedi-
miento de “set-wise” para obtener el modelo mas predictivo
para cada dominio de la calidad de vida (SF-36). Por ello,
se incluyeron como predictores las dos variables que son
estadisticamente diferentes entre los dos grupos (localiza-
cion del aneurisma y presencia de vasoespasmo), las dos
variables que tienen una p<,150 (dominancia manual y
escala Fisher) y la variable de interés para nuestro estudio
(tipo de tratamiento). El procedimiento se realiz6 con cada
uno de los ocho dominios del SF-36 y con las cinco varia-
bles comentadas. Los resultados se muestran en la tabla 4.

Por ultimo, se estudié el modelo seleccionado para ver
si predecia significativamente la variable dependiente uti-
lizando una regresion jerarquica multiple. Los resultados
muestran que el inico modelo que resulto significativo fue
la variable dependiente funcion fisica con dos variables
predictoras: la escala de Fisher y el tipo de intervencion
(endovascular versus quirurgico) (F(2,90)=6,958; p<,002).
En la regresion jerarquica multiple de este modelo se
incluyeron dos bloques: el primer bloque incluye la escala
Fisher y el segundo bloque la escala Fisher y el tipo de tra-
tamiento. El resultado para el segundo bloque introducido
mostré que la variable modalidad de tratamiento resulta
predictora a pesar del efecto de la severidad de la hemorra-
gia (p<,014). Los demas dominios no resultaron significati-
vos con ninguna de las variables predictoras introducidas.

Discusion

El objetivo de la investigacion fue determinar la exis-
tencia de diferencias en la calidad de vida en funcion de
la modalidad de tratamiento que recibieran los pacientes
(cirugia versus embolizacion). El grupo de tratamiento
endovascular presenta menos limitaciones en la funcion
fisica que el grupo de tratamiento quirtrgico. De hecho,
ninguno de los pacientes que recibieron tratamiento
endovascular mostré daiio en esta variable, que mide el
grado en que la salud limita las actividades fisicas tales
como el autocuidado, caminar, subir escaleras, inclinarse,
coger o llevar pesos y los esfuerzos moderados e intensos.
Los dominios mas afectados son la funcion social y el rol
emocional, que aparecen deteriorados en mas del 30% de
los pacientes. Nuestros datos coinciden con los aportados
por otros trabajos, que indican la presencia de alteracio-
nes sociales y emocionales en estos pacientes!'?!*16:17:26,
Concretamente, en el estudio de Hop y cols. (2001)'¢, los
resultados del estudio realizado mostraron que las puntua-
ciones eran significativamente mas bajas en los dominios
de funcion social, limitacion del rol fisico y limitacion
del rol emocional, en el grupo de pacientes que habian
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sufrido una hemorragia subaracnoidea después de 18
meses. Resultados similares se mostraron en el estudio de
Hackkett y Anderson (2000)', donde el grupo de pacientes
con hemorragia subaracnoidea mostraron puntuaciones
mas bajas en limitacion del rol fisico y limitacion del rol
emocional medido después de un afio.

Hay que tener en cuenta que, aunque en nuestro estudio
ambos grupos son muy similares, los analisis previos mos-
traron que diferian significativamente en la localizacion del
aneurisma y en la presencia de vasoespasmo. Los resulta-
dos mostraron que la modalidad de tratamiento solo resulta
predictiva en el dominio funcién fisica. De este modo, el
grupo de tratamiento quirirgico presenta menores puntua-
ciones que el grupo de tratamiento endovascular. El tnico
trabajo que conocemos que haya abordado las diferencias
entre ambos tratamientos en calidad de vida con pacientes
que han sufrido una hemorragia subaracnoidea, encontrd
en los pacientes tratados endovascularmente una tendencia
no significativa a presentar mejor calidad de vida*'. No
obstante, esos resultados son dificilmente comparables con
el presente trabajo dado que los instrumentos de evaluacion
son muy diferentes y aportan informacién no comparable.
Otro trabajo similar’, pero con pacientes con aneurismas no
rotos, llega a la conclusion que los pacientes intervenidos
quirurgicamente tiene afectada negativamente su calidad
de vida, en cambio, los que fueron embolizados no vieron
afectados su calidad de vida.

Por lo tanto, encontramos que la modalidad de trata-
miento apenas afecta a la calidad de vida de los pacientes
exceptuando el dominio funcion fisica. Este efecto podria
explicarse como consecuencia de la oclusion temporal de
los vasos sanguineos, como indica Hiitter y cols. (2001)'®
que, tras estudiar la calidad de vida de pacientes interveni-
dos quirurgicamente, sugieren que el tiempo de la oclusion
temporal durante la cirugia se relaciona con un mayor
riesgo de afectacion permanente de la calidad de vida.

No obstante, el modelo predictivo empleado en nuestro
estudio explica un porcentaje de la varianza muy bajo, por
lo que creemos que existen otros factores no asociados a la
modalidad de intervencion que determinan el deterioro de
la calidad de vida de estos pacientes. El grado de afectacion
de la calidad de vida parece asociarse al tiempo transcu-
rrido desde la intervencion. El 50% de los pacientes mues-
tran una mejoria en la calidad de vida relacionada con una
mejora en la escala de Rankin a los 18 meses'®. También
se ha relacionado una peor calidad de vida con factores
clinicos como el estado neurologico al ingreso medido
con la escala Hunt & Hess, la intensidad de la hemorragia
inicial, la severidad de la hemorragia (Fisher), la edad,
discapacidad fisica (Rankin), dafio cognitivo en general o
con estados de animo depresivos®!>!1%1% 2426 En un estudio
mas reciente, Schuiling y cols. (2005)* encontraron que
la peor calidad de vida de estos pacientes se veia afectada
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por los trastornos del suefio. Pero a pesar de esto, hay un
estudio’ que afirma la existencia de correlaciones de dos
factores con la calidad de vida de estos pacientes, que son
el GOS y el déficit neuroldgico pero no encuentra relacion
con la escala de Hunt&Hess y la escala de Fisher. Ademas,
hay que tener en cuenta el trastorno de estrés postraumatico
causado por la propia percepcion de enfermedad después
de sufrir la hemorragia subaracnoidea que afecta también
negativamente a la calidad de vida, segiin Berry (1998)*
y Pritchard y cols. (2004)”". Lo que podemos concluir de
todos estos estudios, es que la calidad de vida en estos
pacientes no solo depende de un factor, sino que interfieren
muchos factores de diverso tipo, que todos afectan en dife-
rente medida a la calidad de vida deteriorada de los pacien-
tes que han sido tratados de un aneurisma intracraneal y
que la modalidad de tratamiento solo explica una parte.

Por ultimo, queremos resaltar que los diferentes hallaz-
gos han de ser considerados con cautela debido a las limi-
taciones que presenta este trabajo. En primer lugar es un
estudio retrospectivo, por lo tanto, el tiempo transcurrido
desde la intervencion hasta la medicion de la calidad de
vida puede implicar a otros factores que puedan estar afec-
tando a la calidad de vida. Lo que demuestra la necesidad
de estudios prospectivos en esta area que intenten controlar
todos los factores que puedan intervenir en la calidad de
vida. Ademas, se ha perdido la informaciéon de numerosos
pacientes que no pudieron participar. Es posible que algu-
nos de los pacientes que no participaran en este trabajo
no lo hicieran por encontrarse mas limitados al padecer
secuelas mas graves o, al contrario, porque recuperaran
totalmente su nivel de vida anterior y no consideraran
necesario participar en el estudio. Por lo tanto, no podemos
asegurar que estos datos sean aplicables a toda la poblacion
de pacientes. Metodologicamente hemos de considerar
que hubiera sido adecuado asignar aleatoriamente los
pacientes a las modalidades de tratamiento quirtrgico o
endovascular. En cambio, este procedimiento hubiera lle-
vado a la exclusion del estudio de aquellos pacientes que
no podian ser distribuidos de forma aleatoria, ya que por
las caracteristicas del aneurisma se hacia necesaria una sola
modalidad de tratamiento. Asi, en nuestro trabajo, si bien
la adecuacion metodologica es menor, se describe un rango
mas amplio de poblaciéon con hemorragia subaracnoidea, al
incluirse aquellos pacientes que necesariamente habian de
recibir tratamiento quirirgico. Ademas, para controlar las
variables en las que ambos grupos no eran homogéneos se
han aplicado procedimientos estadisticos para controlar el
efecto de las variables clinicas y demograficas en las que
diferian los grupos.

En conclusion, hemos encontrado que. en nuestra serie
de pacientes, la calidad de vida se ve deteriorada. La moda-
lidad de tratamiento parece afectar a la calidad de vida
de forma estadisticamente significativa en la dimension
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fisica, que se muestra mas deteriorada en el grupo tratado
quirtrgicamente. No obstante, el porcentaje de varianza
explicado por la modalidad de tratamiento es muy bajo,
y por lo tanto, consideramos que hay implicadas ademas
otras variables que determinan la calidad de vida de estos
pacientes.
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Abstract

Background: According to previous studies, the quality of
life is usually substantially altered in patients who have suf-
fered a subarachnoid hemorrhage of an aneurysmal origin.
Some studies have attempted to find out which factors pre-
dict the deterioration in quality of life. Our study will try to
describe the quality of life of these patients and discover
which variables may predict it in each of its dimensions.
Methods: The participants were 70 patients with aneurys-
mal subarachnoid hemorrhage between 15 and 85 years of
age. Theinstrument used to measure the quality of life is the
SF-36 with its eight dimensions. The predictor variables in-
troduced into the multiple linear regressions are neurologi-
cal condition on admission [World Federation of Neurologi-
cal Surgeons (WFNS) scale and Hunt and Hess scale],
extension of the hemorrhage (Fisher scale), sex, age, physi-
cal handicaps, and the Glasgow Outcome Scale (GOS) on re-
lease. Results: The results showed that 42.9% of the patients
had a deteriorated quality of life after 4 months, and that the
most affected dimension was the Physical Role (60%). The
two factors that predict quality of life are sex and physical

handicaps. Other factors that intervene are the GOS on re-
lease and the WFNS. Conclusions: The patients who have
experienced an aneurysmal subarachnoid hemorrhage
show greater difficulty in performing daily activities, and
they present more depression and anxiety. The absence of
handicaps and being male are predictor factors for an unaf-

fected quality of life. Copyright © 2007 S. Karger AG, Basel

Introduction

Health-related quality of life has been defined as ‘the
value assigned to the rest of a life modified by the handi-
cap, functional state, perception of health and social op-
portunity, as the result of a specific illness, accident or
treatment’ [1]. It consists of four basic dimensions that
include different important aspects of the patient’s life,
such as the physical, functional, psychological and social
that depend on the subjective perception of each indi-
vidual. Research on quality of life is useful for under-
standing the reactions of patients to illness and for evalu-
ating the efficacy of therapeutic interventions [1].

Numerous studies have examined the quality of life in
patients who have suffered a subarachnoid hemorrhage.
The majority of these studies state that the quality of life
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is affected in patients with subarachnoid hemorrhage of
an aneurysmal origin [2-8]. Other studies do not con-
firm these findings [9, 10]. For example, Wik et al. [9]
evaluated 60 patients with subarachnoid hemorrhage af-
ter 3 and 12 months and found that the quality of life of
these patients is relatively good, but that certain factors
related to worsening intervene, such as the sex of the pa-
tient.

Some studies have found different factors that affect
the quality of life. Thus, Hutter et al. [3] found predictors
of quality of life to be neurological condition on admis-
sion (Hunt and Hess scale), age, and extension of the
hemorrhage (Fisher scale).

Other factors that have also been related to poorer
quality oflife are physical handicap as rated on the Rankin
scale [4, 11], the presence of depression [10], age [12, 13],
cognitive impairment [14], an incorrect initial diagnosis
[15], the Glasgow Outcome Scale (GOS) [16] and sleep
problems [17]. The majority of these studies only exam-
ined one specific variable, but they did not try to investi-
gate how and to what extent each factor can contribute to
the different dimensions of quality of life.

Our study will attempt to describe in detail the quality
of life of patients 4 months after suffering a subarachnoid
hemorrhage of an aneurysmal origin. For this purpose, we
will use the different dimensions of the Short Form-36
(SF-36) questionnaire recommended for this population
by Kim et al. [18]. Furthermore, we will try to discover the
predictive capacity of some variables in the deterioration
of the quality of life of these patients, such as neurological
state on admission [Hunt and Hess scale, World Federa-
tion of Neurological Surgeons (WENS) scale], extension
of the hemorrhage (Fisher scale), age, sex, physical hand-
icap (Rankin scale) and GOS on release.

Methodology

Patients

During the period between 2003 and 2005, 109 patients with
a diagnosis of subarachnoid hemorrhage arrived at the Virgen de
las Nieves Rehabilitation and Traumatology Hospital; 16 of these
patients died in the Intensive Care Unit. The remaining 93 pa-
tients were admitted to the Neurosurgery Service of the same hos-
pital. 10 of these did not receive treatment due to the high risk of
the intervention, as the blood vessels exited directly from the an-
eurysm itself, and 1 received both treatments (coil and surgical)
as the embolization was not successfully completed. In this study,
the 82 patients who received either surgical or coil treatment at
this hospital were considered. Of these 82, 12 (14.6%) patients did
not participate for various reasons. 3 refused to participate in the
study, 1 changed residence, 2 did not speak Spanish, 1 died, 2 were
aphasic and 3 suffered from serious medical complications that

Quality of Life and Aneurysmal
Subarachnoid Hemorrhage

Table 1. Description of the sample (70 patients)

Frequency Percentage
Age 4890+ 14.136
<40 years 18 25.71
40-60 years 38 54.28
>60 years 14 20
Gender
Male 40 57.1
Female 30 429
WENS
1 40 57.1
2 13 18.6
3 5 7.1
4 8 11.4
5 4 5.7
Hunt and Hess
1 32 45.7
2 18 25.7
3 12 17.1
4 4 5.7
5 4 5.7
Fisher
1 11 15.7
2 13 18.6
3 16 229
4 30 42.9
Location of aneurysm
ACoA 26 37.1
MCA 15 21.4
ACoP 13 18.6
Others 16 229
Type of intervention
Surgery 40 57.1
Coiling 30 429
GOS on release
2 1 14
3 12 17.1
4 11 15.1
5 46 65.7
Rankin 4 months
0 31 44.3
1 24 34.3
2 9 12.9
3 4 5.7
4 1 1.4
5 1 14

SD = Standard deviation; ACoA = anterior communicating
artery; MCA = middle cerebral artery; ACoP = posterior commu-
nicating artery.

made it impossible to perform the evaluation. Finally, 70 patients
agreed to participate in this study and completed the evaluation.
Tables 1 and 2 show the demographic and clinical characteristics
of the patients. The inclusion criteria for participating in the study
were the following: having suffered from an aneurysmal sub-
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Percentage

PF PR PP GH VT SF ER
Deterioration in quality of life

MH Total

Fig. 1. Percentage of deterioration of quality of life in the different
dimension of the SF-36. PF = Physical Function; PR = Physical
Role; PP = Physical Pain; GH = General Health; VT = Vitality;
SF = Social Function; ER = Emotional Role; MH = Mental
Health.

arachnoid hemorrhage, having been admitted to the Neurosur-
gery Service of the Virgen de las Nieves Hospital, having received
one of the two treatments (surgery or coil) and being between 15
and 85 years of age.

Procedure

All of the patients who arrive at the hospital with a subarach-
noid hemorrhage are moved to the Intensive Care Unit, where
their vital signs are monitored. They are given a treatment with a
calcium antagonist (nimodipine), and their blood pressure and
oxygen saturation are measured. In the case of acute hydrocepha-
lus, an external ventricular drainage is implanted, which also
serves to normalize the intracranial pressure.

On being admitted to the hospital, the neurological condition
was registered by means of the WENS scale [19] and the Hunt and
Hess [20] scale, and the extension of the hemorrhage was mea-
sured using the Fisher scale [21]. Patients were evaluated on re-
lease with the GOS.

Four months after the treatment, all of the patients were con-
tacted to complete the SF-36 quality of life questionnaire. The
evaluation was carried out in the hospital itself by means of a face-
to-face interview. In addition to this evaluation, the physical
handicap was measured using the Rankin scale.

The statistical analyses carried out were the following:

In the first place, the deterioration frequencies in each dimen-
sion were determined, using as a reference the Spanish population
data from Alonso et al. [22]. We considered impairment to be
present when the direct score was one standard deviation below
the mean. As a general index (Total Quality of Life), the means of
the z scores for the eight dimensions were used. Second, a stepwise
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linear regression was performed with each of the dimensions as
the dependent variable. The independent variables were intro-
duced by using dummy variables in the following order: WFNS
on admission, Hunt and Hess score on admission, Fisher on ad-
mission, GOS on release, sex, Rankin measured after 4 months
and age. Seven independent variables were introduced, one vari-
able for each of 10 patients, as described by Hair et al. [23]. The
criterion used for the F probability on entrance was <0.050 and
on exit =0.100.

Instruments

The quality of life was evaluated using the Spanish version of
the SF-36 [24]. This questionnaire measures general health con-
cepts from the point of view of the patient across the eight dimen-

sions of health [25]:

- Physical Function: degree to which one’s health limits physical
activities like taking care of oneself, walking, climbing stairs,
bending over, picking up and carrying heavy things, and mod-
erate efforts.

- Physical Role: degree to which one’s physical health interferes
with one’s work and other daily activities; this includes lower
performance than what one would like, limitations in the type
of activities performed or difficulty performing activities.

- Physical Pain: the intensity of the pain and its effect on every-
day tasks, both inside and outside the home.

- General Health: Personal rating of one’s health that includes
current health, future health perspectives and resistance to ill-
ness.

- Vitality: feeling of energy and vitality, compared to feelings of
tiredness and exhaustion.

- Social Function: degree to which physical or emotional health
problems interfere in one’s habitual social life.

- Emotional Role: degree to which emotional problems interfere
with work and other daily activities; this includes the reduc-
tion in time dedicated to these activities, lower performance
than what one would like and a reduction in care taken in one’s
work.

- Mental Health: general mental health, which includes depres-
sion, anxiety, control of behavior and emotional control, and
the general positive effect.

The direct score in the different dimensions is based on a scale
that ranges from 0 (worse) to 100 (better).

Results

Description of Quality of Life

The analyses showed that 42.9% (30/70) had a deterio-
rated quality of life. The most affected dimension is Phys-
ical Role, where 60% of the sample presents impairment
(42/70), followed by Mental Health with a percentage of
47.1% (33/70), Vitality with 42.9% (30/70) and Emotional
Role with 40% (38/70) (fig. 1). The least affected dimen-
sions are Physical Pain with 21.4% (15/70) and Physical
Function with 24.3% (17/70). Both General Health and
Social Function are impaired in 30% of the sample
(21/70).
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Table 2. Days of delay between bleeding, admission to the hospi-
tal and treatment

Mean  Median SD
Days between bleeding and
admission to the hospital 1.69 1.00 1.38
Days between admission to
the hospital and treatment 7.14 4.50 9.12

SD = Standard deviation.

Variables Predicting the Dimensions of Quality of Life

Nine multiple linear regression analyses were per-
formed, one for each dimension of the SF-36 and anoth-
er one for the total score. The variables WENS on admis-
sion, Hunt and Hess scale on admission, Fisher on ad-
mission, GOS on release, sex, Rankin measure after 4
months and age at the time of the intervention were used
as predictors, and the direct score was the dependent
variable.

Table 3 shows the results of the regressions carried out.
The variables that best predict total health are the GOS,
sex and the Rankin scale [F(3, 66) = 16.617; p < 0.000], so
that obtaining a GOS of 5 at the time of release, being
male, and having a Rankin of 0 is the best predictor of a
good quality of life (table 4).

In the dimension of Physical Function, the model se-
lected is composed of the independent variables of WENS,
sex, Rankin and age [F(8, 61) = 16.630; p < 0.000]. A pa-
tient with a WENS of 1 on admission, who is male and
has a Rankin of 0 has better Physical Functioning. On the
other hand, patients who obtain a WENS of 5, have a
Rankin score of 3,4 or 5, and are over 60 years of age have
lower scores in this dimension.

In Physical Role, the predictor variables are the WENS,
GOS on release, sex and the Rankin [F(4, 65) = 9.952; p <
0.000]. Patients who obtain a WFNS of 4 have a low qual-
ity of life in this dimension; however, patients who have
a GOS of 5, are men and have a Rankin of 0 have signifi-
cantly higher scores.

In the dimension of Physical Pain, the model selected
is composed of the variables GOS, sex and Rankin [F(3,
66) = 5.279; p < 0.003]. Patients with a Rankin of 2 have
worse scores on Physical Pain, while male patients with a
GOS of 5 have better scores.

For General Health, the predictors are the GOS, sex
and Rankin [F(4, 65) = 8.405; p < 0.000]. Patients with a
GOS of 5 and men obtained the highest scores, while
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those with a Rankin of 1 and 3 obtained the lowest scores
in this dimension.

In the Vitality dimension, the variables selected for the
model are the Hunt and Hess scale, sex and the Rankin
[F(3, 66) = 7.625; p < 0.000]. The patients with better vi-
tality are those that have a Hunt and Hess of 2, are men
and have a Rankin of 0.

In the Social Function dimension, there was no sig-
nificant model with the variables introduced.

In the two remaining variables, Emotional Role and
Mental Health, the two predictor variables are sex and the
Rankin score [F(2, 67) = 13.032; p < 0.000, and F(2, 67) =
5.431;p<0.007, respectively]. Male patients with a Rankin
of 0 obtain the best scores in these dimensions.

Discussion

The data from our study confirm that patients who
have suffered a subarachnoid hemorrhage have a deterio-
rated quality of life after 4 months, as almost half of them
have scores below the mean. The most affected dimen-
sion is Physical Role. This dimension is affected in more
than half (60%) of the patients, which means the state of
their physical health interferes with their work and other
daily tasks, so that they present a performance that is low-
er than they would like and limitations or difficulties in
doing these activities.

The second most affected dimension is Mental Health
(47.1%), so that almost half of the patients who have had
an aneurysmal subarachnoid hemorrhage suffer from
depression, anxiety and loss of control over their behav-
ior and emotions. But Vitality (42.9%) and Emotional
Role (40%) are also quite affected. These patients have
little energy and vitality, and they show more tiredness
and exhaustion. Furthermore, their emotional problems
interfere with their work or other daily activities, so that
they show a reduction in the time they dedicate to these
activities, they perform worse than they would like and
they are not as careful in their work. On the other hand,
these patients are less affected in the dimensions of Phys-
ical Pain and Physical Functioning. 21.4% of the patients
presented intense pain with interference in their daily ac-
tivities due to this pain, and 24.3% presented limitations
in physical activities like walking, climbing stairs, bend-
ing over, picking up or carrying heavy things, personal
care or exerting themselves.

Our data are consistent with those presented by Hack-
ett and Anderson [8], who evaluated the quality of life
with the SF-36 in 174 patients with subarachnoid hemor-
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Table 3. Results of the models from the

stepwise lineal regression Dependent Model selected R? Change Model
variable F F
p p
Total GOS release 5 0.404 8.431 0.005 16.617  0.000
male gender 14.579  0.000
Physical Function Rankin 0 0.686  18.651  0.000 16.630  0.000
WENS 5 9.948 0.002
WENS 1 5.602 0.021
male gender 12.973  0.001
Rankin 4 18.614 0.000
Rankin 5 13.980 0.000
Rankin 3 10.819 0.002
Rankin 0 4.527 0.037
age over 60 5.248 0.025
Physical Role WENS 4 0.380 4.522 0.037 9.952 0.000
GOS release 5 5.021  0.028
male gender 4153  0.046
Rankin 0 21.010 0.000
Physical Pain GOS release 5 0.194 4988  0.029 5.279 0.003
male gender 4121  0.046
Rankin 2 5.827 0.019
General Health GOS release 5 0.341 6.698  0.012 8.405 0.000
male gender 9.441  0.003
Rankin 1 8.581 0.005
Rankin 3 4.636 0.035
Vitality Hunt and Hess 2 0.257 5.866 0.018 7.625 0.000
male gender 7.364  0.008
Rankin 0 7.716 0.007
Social Function - - - - - -
Emotional Role ~ male gender 0.280  14.389  0.000 13.032  0.000
Rankin 0 9.811 0.003
Mental Health male gender 0.140 5.380  0.023 11.437  0.001
Rankin 0 5.154  0.026

WENS = World Federation Neurosurgeons Scale.

rhage at least 1 year after the hemorrhage. They came to
the conclusion that the most affected dimensions are
Physical Role and Emotional Role. Another study [7] stat-
ed that the quality of life in this type of patient is quite
affected, and that the most affected dimension is that of
Social Functioning. This last piece of data does not agree
with our findings. However, in the study carried out by
Hutter et al. [5], the authors show that 50% of the patients
present quality of life deficits from 1 to 5 years after the
hemorrhage.

Powell et al. [2] did a long-term follow-up on the qual-
ity of life in this type of patients, by carrying out evalu-
ations after 3 and 9 months of 52 patients who underwent
surgical intervention. The results showed that at the two
moments of evaluation the quality of life was equally af-
fected, especially with regard to mobility, organization
and productive work. Two years later, the same authors
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[26] published the evaluation of these patients 18 months
after the intervention, without detecting improvements
in their quality of life. However, Hop et al. [4] found a
significant improvement from 4 to 18 months in Physical
Functioning and Physical Role, but they state that the
quality of life of these patients continues to be reduced
in all the dimensions of the SF-36. All of these studies
indicate that there is a change in the lives of these pa-
tients after the hemorrhage, which may be lasting, and
which especially affects their task performance or their
work.

The second objective of our study was to try to iden-
tify the factors that are able to predict the quality of life
of these patients after 4 months. The results obtained
show that the best predictors of quality of life are sex and
the Rankin scale for all the dimensions of the SF-36. Be-
ing a man and the absence of physical handicaps predicts
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Table 4. Direct mean scores of quality of life (0-100)

Independent Total PF PR PP GH VT SF ER MH
variables
Age
<40 years 67.68 81.64 52.82 72.99 65.89 55.85 77.80 68.54 65.91
40-60 years 60.34 76.83 32.32 76.87 56.86 47.24 78.67 59.70 54.24
>60 55.60 62.14 33.98 64.85 50.89 45.02 76.81 50.03 61.10
Gender
Male 72.10 84.80 53.28 81.04 66.66 58.54 85.52 81.74 65.24
Female 52.68 67.43 25.72 67.45 51.10 41.44 72.15 42.78 53.34
WEFNS
1 63.86 82.73 45.07 74.80 61.13 47.89 80.04 60.87 58.39
2 59.51 68.41 46.18 66.91 54.59 59.24 67.31 51.30 62.10
3 67.54 75.07 40.09 87.16 52.44 57.01 90.08 80.04 58.42
4 54.36 66.24 6.34 71.26 55.00 36.25 78.18 62.54 59.08
5 47.20 38.74 0.12 68.74 50.51 42.53 78.15 50.07 48.77
Hunt and Hess
1 62.73 81.39 44.60 7491 60.48 45.79 78.95 57.33 58.40
2 69.11 79.97 54.22 75.48 61.99 60.57 79.18 75.95 65.55
3 52.21 62.11 20.89 66.33 48.49 45.84 68.79 50.03 55.21
4 55.70 78.70 0.12 79.00 56.03 38.72 93.85 50.07 49.12
5 447.20 38.74 0.12 68.74 50.51 42.53 78.15 50.07 48.77
Fisher
1 60.66 83.16 40.99 70.78 64.46 43.20 85.28 45.51 51.90
2 60.49 83.03 42.39 74.46 58.67 41.94 76.00 53.90 53.52
3 65.33 76.55 35.99 80.04 52.86 58.12 85.20 70.86 63.02
4 59.69 67.99 35.90 70.52 58.05 49.35 72.53 62.25 60.93
GOS release
2 72.03 84.94 100 41.05 46.89 35.07 100 100 68.07
3 48.38 54.15 12.59 65.41 52.01 42.50 69.84 41.71 48.86
4 52.69 73.17 15.97 65.53 47.06 44,11 68.19 48.52 58.99
5 66.46 80.85 48.43 78.17 62.40 52.18 82.11 66.70 60.86
Rankin 4 months
0 74.38 87.25 66.19 81.52 67.26 59.21 85.53 81.74 66.36
1 56.05 74.37 22.98 73.82 48.62 43.96 79.72 48.65 56.30
2 46.30 73.81 5.66 52.64 63.34 37.82 61.14 3341 42.58
3 38.64 26.21 0.09 69.25 36.26 31.25 71.90 25.06 49.07
4 30.01 0 0 52.00 60.00 60.00 25.00 0 43.15
5 37.21 0 0.12 41.05 31.95 14.96 37.50 100 72.09

PF = Physical Function; PR = Physical Role; PP = Physical Pain; GH = General Health; VT = Vitality; SF = Social Function; ER =

Emotional Role; MH = Mental Health.

a better quality of life. This finding was confirmed by
Wik et al. [9], who agreed that men have a better quality
of life than women after having a subarachnoid hemor-
rhage. With regard to physical handicaps (Rankin), we
found that the persons without handicaps have a better
quality oflife. Hop et al. [11] agree with these results, stat-
ing that patients who have a Rankin of 0 do not experi-
ence a reduction in their quality of life, while those who
have a Rankin of 4 have a severe deterioration. Further-
more, a later study published by the same authors [11]

Quality of Life and Aneurysmal
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concludes that persons who obtain an improvement on
the Rankin from 4 to 18 months also present a parallel
improvement in their quality of life.

Another important variable is the GOS measured on
release, so that the persons with a GOS of 5 have a less af-
fected quality of life. Cedzich et al. [16] found correlations
between the GOS and the quality of life; however, in their
study they stated that neither the Hunt and Hess scale nor
the Fisher scale is a predictor. In our study the Fisher scale
does not predict any of the dimensions studied, but in the
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predictive model of the Vitality dimension the Hunt and
Hess scale does intervene. In the study by Hutter et al.
[12], the authors state that the two factors that intervene
in the quality of life are the Hunt and Hess score and age.
Age is only predictive in our study in the Physical Func-
tion dimension, so that persons older than 60 years have
a more physically limited life 4 months after the hemor-
rhage. In another study, Hutter et al. [3] suggest another
factor, the extension of the hemorrhage, which in our
study did not prove to be a predictor in any of the dimen-
sions of the SF-36. The predictor model of Physical Func-
tioning explains a fairly high percentage of the variance.
Although this dimension is one of the least affected in
these patients, it seems that the patients who are male
with a good neurological condition on admission, mea-
sured with the WENS, have no physical handicaps and
are less than 60 years old have fewer limitations doing
physical activities after 4 months.

One piece of evidence to keep in mind is that half of
our patients had mental health problems in the form of
depression and/or anxiety. This fact has been studied by
Fertl et al. [10], who reached the conclusion that there is
arelationship between the presence of depression and the
reduction in the quality of life.

One of the limitations of our study is that not all the
possible variables that can affect quality of life were taken
into account, as the number of patients studied did not
make it possible to introduce more variables. It would be
necessary to carry out studies with larger samples and
longer-term follow-ups, in order to test whether the vari-
ables maintain their predictive value.

In conclusion, patients who have suffered an aneurys-
mal subarachnoid hemorrhage have a deteriorated qual-
ity of life 4 months after having the hemorrhage, which
seriously interferes with their daily activities and produc-
es alterations in their mental health, such as depression
and anxiety. The two factors that best predict quality of
life are gender and physical handicap; thus, male patients
without handicaps have a less affected quality of life.
However, other factors must also be taken into account,
such as the GOS on release and the neurological condi-
tion on admission.
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