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1.1. DEFINICIÓN 

El ictus se define como un síndrome clínico de origen vascular que se caracteriza por 

el desarrollo rápido de signos de afectación neurológica focal. Éstos pueden producirse por 

una disminución súbita del aporte sanguíneo al parénquima cerebral (ictus isquémico), o 

como consecuencia de la rotura de un vaso en el interior de la cavidad craneal (ictus 

hemorrágico). 

Los ictus hemorrágicos se clasifican, en función de la localización de la sangre 

extravasada, en: hemorragia intracerebral (HIC), hemorragia intraventricular, hemorragia 

subaracnoidea, hematoma epidural y hematoma subdural. Será objeto de nuestro estudio la 

HIC. 

La HIC se define como aquella colección hemática situada dentro del parénquima 

encefálico que puede extenderse al sistema ventricular o al espacio subaranoideo. 

 

 

1.2. IMPORTANCIA E INCIDENCIA 

El ictus representa en España la primera causa de mortalidad en la mujer y la tercera 

en el hombre.1 Además, es la primera causa de discapacidad en la edad adulta y la segunda 

de demencia. 

La HIC representa aproximadamente el 10% de los ictus, y es el doble de frecuente 

que la hemorragia subaracnoidea.2,3 Su incidencia en Europa es de aproximadamente 15 

casos por cada 100.000 habitantes.4 Sin embargo, se estima que la incidencia podría 

duplicarse en los próximos 50 años debido al incremento de la edad de la población y a 

variantes demográficas y raciales.5  

La HIC es el subtipo de ictus más devastador, acarreando una alta tasa de 

dependencia funcional y de mortalidad.2,6 Sin embargo, y en contraposición a los 

importantes avances terapéuticos en el ictus isquémico y en la hemorragia subaracnoidea, 



7 
 

actualmente no existe ningún tratamiento eficaz para la HIC, por lo que el tratamiento 

continúa basándose en medidas de soporte.7 

 

 

1.3. FACTORES DE RIESGO 

De entre los factores de riesgo modificables y no modificables para presentar una 

HIC, la hipertensión arterial (HTA) es el más importante para todos los grupos de edad, sexo 

y raza. 

 

1.3.1. No modificables 

La HIC es más frecuente en la 7ª y 8ª décadas del la vida, en hombres que en 

mujeres4 y en ciertas poblaciones como afroamericanos y japoneses. 

La incidencia de HIC en afroamericanos alcanza los 50 casos por cada 100.000 

habitantes, casi el doble que en blancos americanos (28 casos por cada 100.000 

habitantes). Sin embargo, estas diferencias podrían no sólo explicarse por la raza, sino 

también por una mayor prevalencia de HTA y de menor nivel educativo en este grupo, 

influyendo este último en una deficiente prevención primaria.5 

Por su parte, los japoneses presentan una incidencia de HIC (55 casos por cada 

100.000 habitantes) similar a los afroamericanos.8 Una mayor prevalencia de HTA y de 

consumo de alcohol9 así como unos niveles menores de colesterol sérico10 en esta 

población podrían influir en esta mayor incidencia. 

La variación estacional influye en el riesgo de HIC de causa hipertensiva, siendo 

mayor en invierno. Este hecho se ha relacionado con un hipotético aumento de la presión 

arterial (PA) frente a la exposición al frío.11 

 



8 
 

1.3.2. Modificables 

La HTA es el factor de riesgo más importante de la HIC.12 Aumenta el riesgo de HIC 

especialmente en pacientes menores de 55 años, en fumadores y en aquellos que no 

cumplimentan correctamente el tratamiento antihipertensivo.13 Además, un tratamiento 

antihipertensivo adecuado ha demostrado disminuir el riesgo de HIC.14,15 

El consumo excesivo de alcohol incrementa el riesgo de sufrir una HIC.16 Los 

mecanismos son varios, incluyendo la alteración de la coagulación por afectación hepática, 

la inducción de HTA, o la afectación directa de la integridad de los vasos cerebrales.17 El 

tabaco, sin embargo, pese a que un estudio objetivó una mayor incidencia de HIC en 

fumadores,18 no ha demostrado una clara asociación con la HIC. 

Los niveles séricos de colesterol disminuido, tanto colesterol total como low-density 

lipoprotein (LDL) colesterol, se han asociado con un mayor riesgo de HIC10,19-21 Este hecho 

podría estar en relación tanto al desarrollo de necrosis de las células musculares lisas de la 

capa media arterial22 como a la disminución de la agregación plaquetaria23,24 ante niveles 

bajos de colesterol.  

La angiopatía amiloide cerebral (AAC) es otro importante factor de riesgo de HIC, 

especialmente en personas mayores, en sujetos con enfermedad de Alzheimer25 y en 

portadores de determinados polimorfismos genéticos como los de la apolipoproteína E.26  

Entre otros factores, también aumenta el riesgo de HIC el uso de determinados 

fármacos como antiagregantes, anticoagulantes, trombolíticos o simpaticomiméticos, así 

como el ser portador de una diátesis hemorrágica. 

 

 

1.4. ETIOLOGÍA 

Dependiendo de la causa subyacente del sangrado, las HIC se clasifican en 

primarias y secundarias. Las primarias, más frecuentes, se producen por la rotura 

espontánea de un vaso afectado por los cambios producidos por la HTA o la AAC. Las 
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secundarias se producen en relación con anomalías vasculares (como malformaciones 

vasculares o aneurismas), neoplasias o alteraciones de la coagulación, entre otras causas. 

Será objeto de nuestro estudio las HIC primarias. 

 

1.4.1. Primarias 

a) Hipertensión arterial 

La HTA es la causa más frecuente de HIC. Puede producir una HIC tanto por la 

rotura de arterias perforantes lesionadas por la HTA crónica como por alteraciones agudas 

de la PA en arteriolas y capilares no lesionados por la HTA crónica. 

Por una parte, la HTA crónica produce cambios histológicos que afectan 

predominantemente las porciones medias o distales de las arterias perforantes o de sus 

bifurcaciones, como la lipohialinosis, la necrosis fibrinoide, la degeneración de la capa media 

y los microaneurismas de Charcot-Bouchard27 (Figura 1).  

 

Figura 1. Muestras de cerebro de sujetos hipertensos 

  

A. Necrosis fibrinoide: material fibrinoide, teñido de rojo, en la pared arteriolar debido a la 

insudación de proteínas plasmáticas incluyendo la fibrina (azocarmine, escala: 100 micrómetros).  

B. Microaneurisma sacular anclado a su arteriola: los restos ondulados de la elástica se tiñen de 

azul (azocarmine, escala: 100 micrómetros). 

Tomada de Rosenblum.28 

A B 
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La afectación predominante de arterias perforantes hace que las principales 

localizaciones de las HIC de causa hipertensiva sean el putamen, el tálamo, la 

protuberancia, el cerebelo y la sustancia blanca subcortical, aunque la HTA también puede 

causar hemorragias lobulares.29 

Por otra parte, la HIC puede ser la forma de presentación de la HTA. En estos 

pacientes, elevaciones agudas de la PA producirían la rotura de arteriolas y capilares no 

acostumbrados a estos cambios hemodinámicos.30  

b) Angiopatía amiloide cerebral 

La AAC o angiopatía congófila se caracteriza por el depósito de material congófilo, es 

decir, que se tiñe con tinción rojo congo (Figura 2), en las arterias, arteriolas y capilares del 

córtex cerebral y de las leptomeninges (raramente en venas). El depósito de material 

amiloide, predominantemente compuesto por proteína β-amiloide, sustituye gradualmente 

las células musculares lisas y los elementos elásticos de la pared vascular, lo que 

progresivamente debilita la pared y predispone a su rotura.31 

 

Figura 2. Muestras de cerebro de sujetos con HIC en relación con AAC 

 

  

A. Los vasos afectados por AAC muestran el depósito de material eosinofílico en su pared 

(hematoxilina-eosina, x100). B. Tras tinción con rojo congo, el material amiloide de la pared 

vascular muestra birrefringencia bajo luz polarizada (rojo congo, x100) 

Tomada de Qureshi et al.5 

 

A B 
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La incidencia de la AAC aumenta con la edad y en sujetos con enfermedad de 

Alzheimer, siendo la causa más frecuente de HIC no hipertensiva en personas mayores de 

60 años.25 Las HIC en relación con AAC suelen localizarse en los lóbulos cerebrales, 

predominan en el sexo femenino, tienden a la recurrencia, y frecuentemente son múltiples y 

con extensión subaracnoidea.25 

Los Criterios Boston para el diagnóstico clínico de HIC en relación con AAC se basan 

en la coexistencia de HIC de localización lobular, de una edad ≥55 años o de HIC múltiples, 

ya que el diagnóstico definitivo sólo puede realizarse mediante necropsia cerebral (Tabla 

1).26,32 

 

Tabla 1. Criterios Boston para el diagnóstico de HIC en relación a AAC 

AAC Definida. Examen completo postmortem muestra: 

 HIC lobular, cortical o subcortical 

 AAC severa con vasculopatía 

 Ausencia de otro diagnóstico 

AAC Probable con soporte patológico. Datos clínicos y tejido patológico muestran: 

 HIC lobular, cortical o subcortical 

 Algún grado de AAC en el tejido 

 Ausencia de otro diagnóstico 

AAC Probable. Datos clínicos y TC o RM muestran: 

 Múltiples HIC restringidas a regiones lobulares, corticales o subcorticales (incluido cerebelo) 

 Edad ≥55 años 

 Ausencia de otra causa de hemorragia* 

AAC Posible. Datos clínicos y TC o RM muestran: 

 Una única HIC lobular, cortical o subcortical 

 Edad ≥55 años 

 Ausencia de otra causa de hemorragia* 

*Otras causas de HIC: traumatismo craneal, infarto cerebral, neoplasia intracraneal, malformación 

vascular, vasculitis, anticoagulación oral con INR >3, discrasia sanguínea o coagulopatía. 

Adaptada de Knudsen et al.32 
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La forma más común de AAC es la esporádica, aunque existen algunas formas 

familiares con un patrón de herencia autosómico en las que se ha objetivado diferentes 

mutaciones del gen de la proteína precursora de la β-amiloide.33 Por otra parte, diversos 

polimorfismos genéticos aumentan el riesgo de presentar una AAC, como el del gen de la 

apolipoproteína E.26 Así, los sujetos portadores de los alelos Ɛ2 y Ɛ4 del gen de la 

apolipoproteína E presentan mayor riesgo de recurrencia tras haber sufrido una HIC lobular 

en relación con AAC.34 

 

1.4.2. Secundarias 

Las principales causas de HIC secundaria y los mecanismos de producción de la 

misma se muestran en la Tabla 2: 

 

Tabla 2. Principales causas de HIC secundaria y sus mecanismos de producción 

Causas Mecanismos 

Malformación arteriovenosa Rotura de vasos anormales que conectan arterias y venas 

Angioma cavernoso Rotura de vasos anómalos (excluidos de la circulación) 

Angioma venoso Rotura de dilataciones anormales de las vénulas 

Aneurisma Rotura de dilatación sacular de una arteria de calibre mediano 

(aunque habitualmente se asocia a hemorragia subaracnoidea) 

Vasculitis Rotura de arterias de pequeño y mediano calibre con inflamación y 

degeneración 

Trombosis de seno venoso 

dural 

Trombosis de un seno venoso dural que provoca un infarto 

hemorrágico 

Infarto cerebral arterial Hemorragia en el seno de un infarto cerebral como resultado del 

daño de la barrera hematoencefálica 

Neoplasia Necrosis y hemorragia de neoplasias hipervascularizadas 

Coagulopatías Alteración de la coagulación con predisposición al sangrado 

Adaptada de Qureshi et al.5 
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1.5. FISIOPATOLOGÍA 

Los cambios producidos en la pared vascular por la HTA o la AAC reducirán la 

distensibilidad y aumentarán la posibilidad de una rotura espontánea. Dependiendo de la 

arteria donde se produzca la rotura se localizará la HIC. Las localizaciones más frecuentes 

(Figura 3) son los lóbulos cerebrales (ramas penetrantes corticales de las arterias cerebrales 

anteriores, medias y posteriores), los ganglios basales (ramas lentículo-estriadas 

ascendentes de la arteria cerebral media), el tálamo (ramas tálamo-geniculadas 

asecendentes de la arteria cerebral posterior), la protuberancia (ramas paramedianas de la 

arteria basilar) y el cerebelo (ramas penetrantes de las arterias cerebelosas postero-

inferiores, antero-inferiores o superiores).5 En función de la localización del hematoma 

respecto al tentorio, las HIC pueden clasificarse en infratentoriales o supratentoriales, las 

cuales a su vez pueden dividirse en lobulares (cuando afectan predominantemente la 

sustancia blanca subcortical de los lóbulos cerebrales) o profundas (limitadas en ganglios 

basales o tálamo). Será objeto de nuestro estudio las HIC supratentoriales. 

  

Figura 3. Localizaciones habituales de la HIC 

 

Localizaciones supratentorial lobular (A), supratentorial profunda (B: ganglios basales; C: tálamo) e 

infratentorial (D: protuberancia; E: cerebelo).  

Tomada de Qureshi et al.5 



14 
 

Una vez producida la rotura arterial, la hemorragia se propaga disecando planos de 

tejido nervioso, pudiendo dejar nidos de tejido intacto dentro y alrededor del hematoma.35 

Los hematomas profundos, principalmente los talámicos y los de mayor tamaño, asocian 

frecuentemente extensión intraventricular, mientras que los lobulares pueden presentar 

extensión subaracnoidea. 

Tras la rotura inicial de una arteria cerebral se producen dos importantes eventos: el 

crecimiento del hematoma (CH) y la hipodensidad perihematoma.  

 

1.5.1. Crecimiento del hematoma 

La HIC fue considerada inicialmente un evento monofásico que rápidamente se 

detenía como resultado de los mecanismos de coagulación y de taponamiento de las 

regiones circundantes.5,36 Sin embargo, varios estudios demostraron mediante tomografía 

computarizada (TC) craneal que las HIC crecen con el tiempo (Figura 4),37-39 lo que se ha 

atribuido a un sangrado continuo de la fuente primaria y la alteración mecánica de los vasos 

circundantes.5 

 

Figura 4. Crecimiento del hematoma 

  

Paciente con un volumen basal de HIC de 44’6 mL a las 3 horas de evolución (A), que presenta un 

crecimiento del hematoma con un volumen de 122’3 mL a las 24 horas del inicio (B). 

 

A B 
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El CH ocurre principalmente durante las primeras 6 horas de una HIC.37,38,40,41 

Además, se ha demostrado un crecimiento precoz del hematoma tan solo una hora después 

de la TC craneal basal realizada durante las primeras horas tras una HIC.39 Sin embargo, la 

frecuencia del CH varía ampliamente entre diferentes estudios (Tabla 3). Esto podría 

explicarse por los diferentes criterios utilizados para definir un CH significativo, así como por 

la variabilidad en el tiempo desde el inicio de la HIC hasta la realización de la TC craneal 

basal. 

 

Tabla 3. Frecuencia de crecimiento del hematoma en diferentes estudios 

Autor Brott39 Kazui40 Fujii41 

Número de pacientes 103 186 627 

Ventana a TC basal  

(desde inicio) 
3 horas 24 horas 24 horas 

Tiempo Inicio - TC basal, 

media ± desviación estándar 
89 ±37 minutos 6’5 ±6’2 horas - 

Ventana a TC control 
20 horas 

desde TC basal 

120 horas 

desde inicio 

24 horas 

desde admisión 

Tiempo Inicio - TC control, 

media ± desviación estándar 
- 32 ±29’1 horas - 

Definición de crecimiento del 

hematoma 
>33% 

≥40% 

o ≥12’5 mL 

>50% y >2 mL 

o >20 mL 

Crecimiento del hematoma 38% 22% 14% 

 

Así, diferentes puntos de corte han sido utilizados anteriormente para definir un CH 

significativo, incluyendo incrementos de volumen entre la TC de control y la basal relativos 

(>30%, >33% o ≥40%),38,39,42 absolutos (>6 mL, ≥12’5 mL o >20 mL),37,40,42 o una 

combinación de relativo y absoluto (>50% y >2 mL).37 De entre ellos, el punto de corte más 

utilizado ha sido el de un aumento de volumen relativo mayor al 33%, cambio que 

correspondería al incremento de un 10% en el diámetro de una esfera.39 Sin embargo, en 

las HIC más grandes un incremento de volumen absoluto reflejaría mejor un crecimiento 
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significativo del hematoma. Por ello, y en base a la demostración de una peor evolución 

clínica con un aumento de volumen de sólo 5’8 mL en aquellos pacientes con HIC no 

tratados con factor VIIa recombinante en el grupo tratado con la dosis mayor,43 recientes 

trabajos han optado por utilizar, además de un incremento relativo de volumen, un 

incremento absoluto de 6 mL como criterio para determinar un CH significativo.42  

Diferentes factores se han relacionado con el CH con mayor o menor grado de 

evidencia,44 entre los que se destacan:  

a) Tiempo de evolución 

El tiempo de evolución desde el inicio de la HIC hasta la realización de la TC craneal 

basal es uno de los factores relacionados con el CH más importantes. Puesto que la HIC 

crece a lo largo del tiempo y el CH ocurre mayoritariamente durante las primeras horas tras 

la HIC,37-41 cuanto más precozmente se realice la TC basal más probabilidad habrá de que 

se detecte el CH.37-39,41,45 

b) Afectación neurológica 

La afectación del nivel de consciencia se ha asociado con el CH.41 Sin embargo, esta 

afectación puede estar representando múltiples factores, incluyendo el volumen basal de la 

HIC y el propio CH. Por ello el nivel de consciencia, más que un factor de riesgo para el CH, 

podría representar una manifestación del CH. 

c) Presión arterial 

Aunque las cifras elevadas de PA en la fase aguda de la HIC pueden contribuir 

teóricamente a la expansión hidrostática del hematoma, al edema perihematoma y al 

resangrado, una asociación clara entre la PA y es riesgo de CH no ha sido demostrada. Así, 

mientras que en unos estudios se ha objetivado un aumento del riesgo de CH con cifras 

mayores de PA,40,46 en otros no se ha objetivado esta relación.47,48 Sin embargo, en la 

mayoría de estos estudios se realizaron sólo unas pocas determinaciones de PA durante las 
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primeras horas tras la HIC, sin evaluar así mismo otras variables como la variabilidad de la 

PA. 

Por otra parte, el ensayo INTERACT (INTEnsive blood pressure Reduction in Acute 

Cerebral haemorrhage Trial) mostró una tendencia a disminuir el CH relativo y absoluto a las 

24 horas en aquellos pacientes que recibieron un tratamiento intensivo de reducción de la 

PA,49 apuntando así a una relación entre la PA y el CH. 

d) Parámetros de laboratorio, función hepática y medicación previa 

Entre otros parámetros básicos de laboratorio se han relacionado con un mayor 

riesgo de CH los niveles séricos de glucosa, colesterol total y creatinina, el recuento y la 

función plaquetar y diferentes parámetros de la coagulación. Asimismo, la alteración de la 

función hepática y la toma de medicación previamente a la HIC como antiagregantes o 

anticoagulantes han sido descritos como factores asociados al CH. 

Tanto niveles elevados de glucosa45 como la interacción de glucosa y PA sistólica 

elevadas40 se han relacionado con un mayor riesgo de CH. Aunque esta asociación podría 

estar influenciada por una elevación de glucosa en relación a la severidad de la HIC, 

también se ha objetivado un mayor riesgo de CH en pacientes con hemoglobina glucosilada 

y PA sistólica elevadas (aunque no la hemoglobina glucosilada individualmente).40 Por ello, 

persiste la incertidumbre sobre la relación causal entre niveles séricos de glucosa y CH. 

Niveles de colesterol total menores se han asociado a un mayor riesgo de CH.45 Sin 

embargo, se desconoce la relación del colesterol LDL con el CH pese a que niveles séricos 

de colesterol LDL menores se han asociado,19 al igual que de colesterol total,10,20,21 con un 

mayor riesgo de presentar una HIC. 

También se ha objetivado un mayor riesgo de CH en pacientes con niveles mayores 

de creatinina.45 Esta relación podría estar sin embargo influenciada por el hecho de que 

estos niveles mayores puedan ser un marcador de HTA de larga evolución, lo que reflejaría 

una mayor fragilidad de los pequeños vasos y por tanto una mayor predisposición al CH. 



18 
 

Además, niveles elevados de creatinina podrían reflejar una afectación renal, la cual se 

asocia con disfunción plaquetar.50 

Respecto a la relación de las plaquetas con el CH, tanto un recuento plaquetar 

disminuido37 como una disfunción de la actividad plaquetar51 o el tratamiento con fármacos 

antiagregantes45,52,53 se han relacionado con el CH. Sin embargo, otros estudios no han 

objetivado estas asociaciones, por lo que esta relación continúa siendo controvertida. 

La alteración de la función hepática también se ha relacionado con el CH. Se ha 

objetivado una mayor frecuencia de CH en pacientes con enfermedad hepática conocida40 

así como un incremento de la frecuencia del CH a medida que aumentan las cifras de 

transaminasas.37 Igualmente, la frecuencia de CH aumenta a medida que aumenta la 

cantidad de alcohol consumida regularmente.41 Tanto la alteración de la función hepática 

como el consumo de alcohol podrían relacionarse con el CH como consecuencia de la 

alteración de la coagulación por afectación hepática.17,54 

Diferentes alteraciones de parámetros de la coagulación se han relacionado con el 

CH, como la disminución de los niveles de fibrinógeno37,41 o el aumento de los niveles de 

Dímero D,55 sugiriendo una prolongación del sangrado debido a la alteración de la 

hemostasia. De forma similar, el tratamiento con fármacos anticoagulantes orales se asocia 

con un mayor riesgo de CH.56,57 

e) Parámetros radiológicos 

De entre los diferentes parámetros radiológicos que se han relacionado con el CH 

destacan el volumen basal de la HIC, la forma y densidad del hematoma, y la presencia del 

spot sign en la angiografía por tomografía computarizada (angioTC) craneal. 

El volumen basal del hematoma se ha relacionado con el CH en diferentes estudios, 

de forma que cuanto mayor es el volumen basal, mayor es el riesgo de CH. Así, mientras 

volúmenes >25 mL se han asociado con un mayor riesgo de CH,40 es menos probable que 
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se produzca crecimiento en hematomas <10 mL,41,45,58,59 particularmente en aquellos 

menores a 3 mL.59 

Sin embargo, el impacto del volumen basal del hematoma en el CH puede variar 

ampliamente dependiendo del tiempo desde el inicio de los síntomas hasta la realización de 

la TC craneal basal debido al CH previo a la a realización del mismo. Pese a que un estudio 

mostró que la combinación de volumen de HIC basal >25 mL y tiempo desde el inicio de los 

síntomas hasta la TC craneal <6 horas predecía el CH,40 se desconoce el impacto en el CH 

del ajuste del volumen basal del hematoma con el tiempo desde el inicio de los síntomas 

hasta la realización de la TC craneal, el cual definiremos como crecimiento ultraprecoz del 

hematoma. 

Entre otros parámetros radiológicos relacionados con el CH se encuentran, además 

de los hematomas con un volumen mayor, la forma más irregular37,41 o la densidad más 

heterogénea58 de la HIC. 

La extravasación de contraste en la angioTC craneal basal o spot sign como 

marcador indirecto de hemorragia activa es un potente predictor de CH42,60,61 que ha sido 

recientemente validado en el ensayo multicéntrico denominado PREDICT (PRedicting 

hEmatoma growth anD outcome in Intracerebral hemorrhage using contrast bolus CT).62 De 

forma similar, estudios recientes sugieren que la identificación de extravasación de contraste 

en imágenes de angioTC realizadas unos minutos tras el bolus inicial de contraste podría 

incrementar la capacidad predictiva del spot sign.63,64 

 

1.5.2. Hipodensidad perihematoma 

La presencia del hematoma inicia la formación de una hipodensidad a su alrededor 

caracterizada por edema, apoptosis, necrosis y presencia de células inflamatorias. La lesión 

perihematoma se produce inicialmente por el efecto directo del hematoma en el tejido 

circundante, mientras que posteriormente es secundaria a los productos liberados por el 

propio hematoma.  
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El hematoma produce inicialmente por disrupción mecánica daño neuronal y de la 

glía seguido de una deformación mecánica que causa oligoemia, liberación de 

neurotransmisores, disfunción mitocondrial y despolarización de membrana. En función de la 

severidad de la disfunción mitocondrial se producirá desde una supresión metabólica 

temporal (hibernación) hasta una necrosis.65 

Progresivamente, unas 4 horas después de producirse la lesión inicial, se va 

lesionado el tejido perihematoma por los productos de la degradación de la hemoglobina y 

por la cascada de la coagulación, fundamentalmente la trombina, que activa la microglía.66 

Tras su activación, la microglía libera productos que inducen la ruptura de la barrera 

hematoencefálica, la formación de edema vasogénico y la apoptosis neuronal y de la glía.65 

El edema perihematoma alcanza un 75% de su volumen máximo en las primeras 24 

horas (Figura 5),67 con un pico alrededor del 5º o 6º día, manteniéndose hasta el día 14 y 

disminuyendo posteriormente.68 

  

Figura 5. Hipodensidad perihematoma 

 

La hipodensidad perihematoma aparece de forma precoz en la HIC. En la imagen, HIC lobular 

parietal izquierda de 145 minutos de evolución con hipodensidad perihematoma. 

 

Sin embargo, esta hipodensidad no siempre se asocia con un peor pronóstico. En 

este sentido, estudios que han evaluado la relación de la hipodensidad perihematoma con la 
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evolución clínica han obtenido resultados dispares,69-71 por lo que su impacto en el 

pronóstico tras una HIC es incierto. 

 

 

1.6. CLÍNICA 

La HIC suele presentarse con síntomas neurológicos focales de instauración aguda 

que dependen de la localización y el tamaño del hematoma.  

Los síntomas focales pueden asociar disminución del nivel de consciencia, cefalea o 

vómitos por aumento de la presión intracraneal (PIC), signos de irritación meníngea en caso 

de extensión intraventricular o subaracnoidea del hematoma,5 así como crisis epilépticas, 

especialmente en HIC de localización lobular.72 Además, los pacientes con HIC aguda 

suelen presentar cifras elevadas de PA, habiéndose descrito que hasta el 75% de ellos 

presenta una PA sistólica >140 mmHg.73 

Las manifestaciones clínicas de la HIC pueden progresar tras su instauración debido 

principalmente al CH durante las primeras horas, aunque también puede existir un deterioro 

neurológico en los días siguientes debido a la formación de edema perihematoma. 

 

 

1.7. DIAGNÓSTICO 

Para diagnosticar una HIC es necesaria la realización de una anamnesis completa, 

de una exploración física exhaustiva y de exploraciones complementarias básicas, como 

pruebas de laboratorio. No obstante, es imprescindible la realización de exploraciones de 

neuroimagen que la confirmen.74 

Entre las distintas técnicas de neuroimagen útiles en la HIC destacan la TC craneal, 

la ecografía transcraneal, la resonancia magnética (RM) cerebral, la angioTC craneal y la 

angiografía cerebral convencional. La necesidad de realizar cualquiera de estas 

exploraciones debe valorarse de forma individualizada. 
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1.7.1. Tomografía computarizada craneal 

La TC craneal es el método de elección para el diagnóstico de la HIC aguda.7 

Permite evaluar su localización (Figura 6), calcular el volumen del hematoma y evaluar el 

CH mediante su realización seriada. Permite además valorar la existencia de extensión 

intraventricular o subaracnoidea, de efecto masa que pueda ejercer el hematoma o de 

hipodensidad perihematoma, así como puede ayudar en algunos casos al diagnóstico 

etiológico. 

 

Figura 6. HIC por TC craneal 

 

La HIC aparece en fase aguda como una colección hiperdensa en la TC craneal. En la imagen, HIC 

putaminal izquierda de 125 minutos de evolución. 

 

El volumen de la HIC aguda se puede estimar rápidamente mediante la fórmula 

ABC/2,75 método basado en el cálculo del volumen de un elipsoide. Para ello, se identifica el 

corte de la TC craneal donde se observa el área hemorrágica de mayor tamaño: A es el 

mayor diámetro de esta área y B el mayor diámetro perpendicular a A en este mismo corte. 

El parámetro C se calcula en función del número de cortes en los cuales se visualiza la 

lesión. 
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1.7.2. Ecografía transcraneal 

La ecografía transcraneal en modo B es una técnica que proporciona una imagen 

bidimensional del parénquima encefálico y que permite visualizar la HIC aguda como una 

colección hiperecogénica (Figura 7).76,77 Permite, además de evaluar la localización y el 

volumen de la HIC, valorar la presencia de extensión intraventricular78 y de desplazamiento 

de la línea media,79 así como monitorizar el CH.80 

 

Figura 7. HIC por ecografía transcraneal 

 

La HIC aparece en fase aguda como una colección hiperecogénica en la ecografía transcraneal en 

modo B. En la imagen, HIC putaminal derecha de 258 minutos de evolución. 

 

Sin embargo, la precisión de esta técnica está limitada a la fase inicial de la HIC, ya 

que a partir del quinto día la ecogenicidad de la HIC comienza a disminuir y sus márgenes a 

desdibujarse.78 Además, la HIC puede no ser visualizada en pacientes con una ventana 

acústica inadecuada así como en aquellos con HIC pequeñas o de localización infratentorial 

o muy superficial.78,80 

No obstante, tiene como ventajas la posibilidad de evaluar conjuntamente mediante 

Doppler transcraneal la hemodinámica cerebral,78,81 así como ser una técnica no invasiva 

que se puede realizar a la cabecera del paciente, facilitando la monitorización del CH en la 
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fase aguda.80 Por ello, es una técnica que puede aportar información útil y en tiempo real 

complementaria a la ofrecida por la TC craneal. 

 

1.7.3. Resonancia magnética cerebral 

Pese a las dudas iniciales acerca de la sensibilidad en la detección de la HIC durante 

las primeras horas, la RM cerebral permite el diagnóstico de la HIC aguda de forma fiable en 

comparación con la TC craneal.82-84 Mediante secuencias eco de gradiente potenciadas en 

T2, la HIC aparece en las primeras horas como una lesión con un núcleo de señal 

heterogénea y un borde hipointenso (Figura 8).85,86 

 

Figura 8. HIC por RM cerebral 

 

La HIC aparece en fase aguda como una masa con un núcleo de señal heterogénea rodeada de un 

borde hipointenso (cabeza de flecha) en secuencias eco-gradiente. En la imagen, HIC putaminal 

izquierda de 72 minutos de evolución. 

Tomada de Kidwell et al.83 

 

La RM cerebral es sin embargo superior a la TC craneal en la detección de HIC 

crónicas, especialmente microsangrados,82,83 así como en la detección de causas 

secundarias de HIC, como angiomas cavernosos, trombosis de senos venosos durales o 

neoplasias intracraneales. No obstante, en caso de HIC pequeñas puede ser difícil mediante 
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RM cerebral la distinción entre aguda y crónica, por lo que en estos casos es necesario la 

realización de una TC craneal.83 

 

1.7.4. Angiografía por tomografía computarizada craneal 

La angioTC craneal es una técnica fácilmente accesible que proporciona una 

valoración rápida y no invasiva de la vascularización cerebral. Por ello, se ha extendido su 

uso para la valoración urgente de la patología vascular estructural cerebral, pudiendo 

identificar causas secundarias de HIC como malformaciones arteriovenosas o aneurismas. 87 

Por otra parte, además de su utilidad para descartar causas secundarias de HIC, la 

angioTC craneal es capaz de detectar pacientes con un riesgo aumentado de CH. Así 

aquellos pacientes que presentan extravasación de contraste en la angioTC, bien en las 

imágenes de primer paso o spot sign (Figura 9),42,60,62 bien en las imágenes realizadas unos 

minutos tras la administración del bolus de contraste (segundo paso),63,64 presentan mayor 

riesgo de CH. 

 

Figura 9. Spot sign en angioTC craneal 

 

El spot sign aparece en las imágenes fuente de la angioTC craneal como un foco de realce de 

contraste en el seno de la HIC. En la imagen, HIC talámica derecha de 129 minutos de evolución en 

la que se objetiva la presencia de un spot sign en la periferia (flecha). 
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1.7.5. Angiografía cerebral convencional 

Pese a la posibilidad de realizar una valoración angiográfica mediante angioTC o 

angiografía por RM, la angiografía cerebral convencional continúa siendo la técnica de 

elección ante la sospecha de patología vascular estructural subyacente a una HIC.7 Así, en 

pacientes seleccionados debe considerarse la realización de una angiografía para descartar 

causas como malformaciones arteriovenosas (Figura 10), aneurismas o vasculitis. 

 

Figura 10. Malformación arteriovenosa por angiografía cerebral convencional 

  

Angiografía por sustracción digital mediante cateterización selectiva de la arteria carótida interna 

derecha. Malformación arteriovenosa nutrida por ramas prerolándicas y rolándica de la arteria 

cerebral media (A) con drenaje a los senos venosos durales sagital superior, transverso y 

cavernoso (B). 

 

Varios trabajos han estudiado la rentabilidad diagnóstica de la angiografía cerebral 

convencional en base a datos clínicos o radiológicos en pacientes con hemorragia 

intracraneal espontánea (no traumática). Así, un estudio que incluía hemorragias 

intracerebrales e intraventriculares mostró que en base a hallazgos de la TC craneal basal 

(sangre subaracnoidea o intraventricular, calcificaciones intracraneales, estructuras 

vasculares prominentes o determinada localización de la HIC como perisilviana) la 

angiografía era positiva hasta en un 84'2% de los casos, frente a un 23’8% de los casos en 

que no existía ninguno de estos hallazgos.88 Por su parte, y tomando no sólo parámetros 

A B 
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radiológicos, otro estudio que incluía hemorragias intracerebrales, intraventriculares y 

subdurales objetivó que, mientras que la angiografía era positiva en el 34’5% del total de la 

muestra, ascendía a un 44’6% en pacientes no hipertensos (frente al 8’6% en hipertensos), 

a un 48’9% en HIC de localización lobular (frente al 23’3% en no lobulares), y a un 50’5% en 

sujetos menores de 46 años (frente al 17’8% en mayores de 45 años), llegando a un 65% en 

pacientes menores de 46 años no hipertensos con HIC lobular.89 

Por tanto, la angiografía cerebral convencional ha de considerarse en aquellos 

pacientes en los que exista alta sospecha clínica o radiológica de una anomalía vascular 

subyacente.7 

 

 

1.8. TRATAMIENTO 

Pese a la elevada morbilidad y mortalidad asociada a la HIC,2 ningún tratamiento ha 

demostrado ser claramente eficaz en la HIC.7,90,91 Es por ello que el tratamiento actual se 

basa fundamentalmente en medidas de soporte, principalmente en el control de la PA. 

Revisaremos brevemente las principales medidas terapéuticas generales así como 

las dianas terapéuticas consideradas actualmente más importantes en la HIC aguda, como 

son el CH, la evacuación quirúrgica del hematoma y la hemorragia intraventricular e 

hidrocefalia.92 

 

1.8.1. Medidas generales 

Todo paciente con una HIC debería ser tratado en una Unidad de Ictus, o bien en 

una Unidad de Cuidados Intensivos si fuera necesario.90 Los cuidados en una Unidad de 

Ictus reducen la mortalidad e incrementan la probabilidad de un pronóstico funcional 

favorable tras una HIC.93,94 



28 
 

Entre las medidas generales se incluyen la monitorización de funciones vitales y de 

la situación neurológica, el mantenimiento de la homeostasis y la prevención y tratamiento 

de complicaciones. 

a) Monitorización de funciones vitales y de la situación neurológica 

Funciones vitales como la oxigenación, la PA, la frecuencia cardiaca y la temperatura 

deben ser continua o regularmente monitorizadas. Para la monitorización del estado 

neurológico de los pacientes con HIC es preferible la utilización de escalas neurológicas 

validadas, como la escala de ictus del National Institute of Health (NIHSS)95,96 o la escala de 

coma de Glasgow.97 En general, en pacientes con una puntuación en la escala de coma de 

Glasgow menor a 8, está indicada la intubación endotraqueal y la ventilación mecánica.91 

b) Mantenimiento de la homeostasis 

Los aspectos fundamentales sobre los que se debe incidir para evitar problemas 

sistémicos que pudieran influir negativamente en la evolución de la HIC son los gases 

sanguíneos, la PA, la glucemia y la temperatura.91 

La hipoxemia debe evitarse ya que aumenta el flujo sanguíneo cerebral y por tanto la 

PIC. Por ello, es necesaria una adecuada oxigenación en pacientes con disminución de la 

presión parcial de oxígeno en sangre arterial mediante la administración de oxígeno por vía 

nasal o mediante respiración asistida si fuera necesario. 

La PA elevada se ha relacionado con el CH40,46 y con una mala evolución tras una 

HIC.98 Por ello, la mayoría de guías actuales recomiendan mantener la PA sistólica por 

debajo de 180 mmHg en la fase aguda.7,91 

La hiperglucemia debe evitarse por el riesgo de aumentar el daño cerebral mediado 

por la glucosa. Así, los niveles de glucemia elevados tras una HIC se relacionan con un peor 

pronóstico en pacientes con o sin diabetes previa.99-101 Sin embargo, se desconoce cuáles 

son los niveles óptimos de glucemia en la HIC aguda, por lo que actualmente se recomienda 

mantener la normoglucemia evitando la hipoglucemia.7 
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La duración de la fiebre se relaciona con una peor evolución tras una HIC,102 por lo 

que requiere, además del tratamiento etiológico de la misma, tratamiento sintomático con 

fármacos antipiréticos. 

c) Prevención y tratamiento de complicaciones 

Las complicaciones deben ser correctamente prevenidas y tratadas ya que son una 

de las principales causas de mortalidad en la HIC aguda. Entre ellas, destacan la trombosis 

venosa profunda, las crisis comiciales y la hipertensión intracraneal. 

Los pacientes con HIC tienen un riesgo aumentado de trombosis venosa profunda.103 

Sin embargo, se desconoce cuál es el mejor tratamiento en la prevención de la misma. Las 

dosis bajas de heparina subcutánea, pese a no incrementar el resangrado de la HIC104,105 y 

a asociarse con un menor riesgo de embolismo pulmonar al iniciarse el segundo día desde 

el inicio,105 no han demostrado disminuir el riesgo de trombosis venosa profunda en 

pacientes con HIC aguda.104,105 Por su parte, mientras que las medias con compresión 

graduada solas no son eficaces,106 las medias elásticas con compresión neumática 

intermitente son superiores a las medias elásticas solas.107 En base a esto, se recomienda la 

utilización de medias elásticas con compresión neumática intermitente o el inicio de heparina 

de bajo peso molecular subcutánea a partir del segundo día desde el inicio de la HIC y tras 

haberse documentado que ha cedido la hemorragia.7 

Las crisis comiciales ocurren mayoritariamente en las primeras 24 horas tras la 

HIC,72,108,109 y se han descrito hasta en un 17% de los pacientes con HIC supratentorial 

aguda.108 En pacientes con HIC aguda, mientras que las crisis comiciales no se relacionan 

con un peor pronóstico72,109,110 ni el estatus epiléptico con una mayor mortalidad,109 el 

tratamiento preventivo primario con fenitoína se asocia con una peor evolución.111,112 Por 

ello, se recomienda tratar las crisis comiciales manifiestas clínicamente, no estando 

recomendado utilizar fármacos antiepilépticos de forma preventiva. 

El incremento de la PIC se produce habitualmente por el efecto masa del hematoma 

o por la hidrocefalia secundaria a la hemorragia intraventricular. Sin embargo, debido a la 
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escasez de estudios acerca de la frecuencia del aumento de la PIC en la HIC y su 

tratamiento, los principios de su manejo son adaptados de las guías de daño cerebral 

traumático, recomendándose un mantenimiento de la presión de perfusión cerebral entre 50 

y 70 mmHg.7,113 Así, se recomienda tanto la monitorización invasiva de la PIC con 

dispositivos intraventriculares o intraparenquimatosos como el tratamiento de la misma en 

aquellos pacientes con una puntuación en la escala de coma de Glasgow menor a 9, 

herniación transtentorial o hemorragia intraventricular y/o hidrocefalia significativas.7 No 

obstante, y pese a que diversos métodos han sido descritos para disminuir la PIC como la 

elevación de la cabecera de la cama a 30º, la analgesia y sedación, el bloqueo 

neuromuscular, la hiperventilación controlada, los diuréticos osmóticos o el coma 

barbitúrico,114 el tratamiento de la hipertensión intracraneal debe dirigirse a la causa 

subyacente, especialmente si es debido al efecto masa del hematoma o a la hidrocefalia.7 

 

1.8.2. Crecimiento del hematoma 

El CH es un predictor independiente de deterioro neurológico precoz (DNP), 

mortalidad y discapacidad en pacientes con HIC.71,115 Por ello, limitar el CH es uno de los 

principales objetivos de las terapias emergentes en la HIC.7 Los tratamientos hemostáticos y 

el control de la PA son actualmente las dos dianas terapéuticas principales para limitar el 

CH. 

a) Tratamientos hemostáticos 

El factor VII recombinante activado (rFVIIa) promueve la hemostasia en lugares de 

ruptura vascular y ha demostrado limitar el CH tras una HIC en ensayos en fase 2b y 3.43,116 

Un ensayo clínico en fase 2b, aleatorizado placebo-control, mostró que el rFVIIa 

administrado dentro de las primeras 4 horas tras el inicio de la HIC limitaba el CH y 

mejoraba la evolución clínica en comparación con el placebo, pese a un incremento en la 

frecuencia de fenómenos tromboembólicos arteriales.43 Sin embargo, y en contraste con 

este estudio, el ensayo en fase 3 denominado FAST (Factor seven for Acute hemorrhagic 
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Stroke Trial) no demostró diferencias en la evolución de los pacientes.116 Aunque el ensayo 

FAST confirmó el efecto del rFVIIa para limitar el CH en comparación con placebo, su 

administración no mejoró ni la mortalidad ni la discapacidad severa tras la HIC. Además, los 

fenómenos tromboembólicos fueron más frecuentes en el grupo tratado con dosis mayores 

de rFVIIa que en el grupo tratado con dosis menores y que en el grupo tratado con placebo. 

Un análisis post-hoc del ensayo FAST apuntó que aquellos pacientes menores de 71 

años con un volumen de HIC menor a 60 mL y de hemorragia intraventricular menor a 5 mL 

podrían beneficiarse de tratamiento con rFVIIa si se administraba en las dos primeras horas 

y media desde el inicio de los síntomas.117 Sin embargo, actualmente se desconoce si el 

rFVIIa puede beneficiar a un subgrupo concreto de pacientes con HIC, especialmente en 

aquellos con un mayor riesgo de CH. En este sentido, y puesto que el spot sign se considera 

un indicador de hemorragia activa y es un potente predictor de CH,42,60,62 diversos estudios 

están siendo desarrollados para investigar el efecto del rFVIIa en pacientes con spot sign, 

como los denominados SPOTLIGHT (spot sign selection of intracerebral hemorrhage to 

guide hemostatic therapy) y STOP-IT (the spot sign for predicting and treating intracerebral 

hemorrhage growth study). Sin embargo, y en base a los resultados del ensayo FAST, el 

tratamiento con rFVIIa no se recomienda actualmente en pacientes con HIC.7 

Respecto a la HIC asociada a la toma de anticoagulantes orales, la recomendación 

es corregir el INR (international normalized ratio) tan rápido como sea posible. La vitamina K 

endovenosa, el plasma fresco congelado, los concentrados de complejo protrombínico y el 

rFVIIa han sido considerados como tratamientos potenciales. Aunque las perfusiones 

endovenosas de vitamina K y de plasma fresco congelado han sido históricamente 

recomendadas, se necesitan terapias que actúen más rápidamente puesto que ambas 

tardan varias horas en corregir el INR. Los concentrados de complejo protrombínico, que 

contienen factores II, VII, IX y X, están siendo cada vez más recomendados puesto que se 

reconstituyen y se administran rápidamente, contienen concentraciones de factores de la 

coagulación altas en volúmenes pequeños (en contraste con el plasma fresco congelado), y 

normalizan el INR rápidamente (en minutos) en pacientes con anticoagulación oral, con un 
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riesgo relativamente bajo de complicaciones tromboembólicas. Respecto al rFVIIa, aunque 

puede normalizar rápidamente el INR en pacientes con HIC asociada a la toma de 

anticoagulantes orales, no repone todos los factores de la coagulación dependientes de la 

vitamina K, por lo que actualmente no está recomendado.7 

Por tanto, en pacientes con HIC asociada a la toma de anticoagulantes orales, el 

tratamiento actualmente más aceptado son los concentrados de complejo protrombínico 

(para normalizar el INR rápidamente) junto con suplementos de vitamina K endovenosa 

(para mantener la reversión de la anticoagulación durante días).7 

b) Control de la presión arterial 

Aunque la PA elevada podría contribuir al CH, una asociación clara entre la PA en 

las primeras horas de la HIC y el riesgo de CH no ha sido demostrada. No obstante, el 

control de la PA es considerado como una importante diana terapéutica en la HIC aguda, y 

las guías actuales recomiendan mantener la PA sistólica por debajo de 180 mmHg en la 

fase aguda con fármacos antihipertensivos endovenosos de vida media corta.7,91 Sin 

embargo, y aunque las recomendaciones acerca del manejo de la PA en las guías no han 

cambiado sustancialmente en la última década,7,118 la demostración de la seguridad de una 

reducción mayor de la PA tras la publicación de los ensayos denominados INTERACT49 y 

ATACH (Antihypertensive Treatment in Acute Cerebral Hemorrhage)119 puede cambiar el 

manejo de la PA en pacientes con HIC aguda en el futuro. 

El INTERACT fue un ensayo clínico abierto, controlado y aleatorizado de pacientes 

tratados en las primeras 6 horas de la HIC que mostró una tendencia a disminuir el CH 

relativo y absoluto a las 24 horas en el grupo de tratamiento intensivo de la PA (con objetivo 

de PA sistólica menor a 140 mmHg) comparado con el grupo control (menor a 180 mmHg) 

sin incrementar los efectos adversos.49 De forma similar, el ensayo ATACH también 

demostró la factibilidad y seguridad de un descenso de la PA precoz intensivo (PA sistólica 

menor a 140 mmHg).119 
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Los resultados de estos estudios deben sin embargo ser respaldados por datos 

adicionales de estudios multicéntricos prospectivos mayores, como el denominado 

INTERACT2 (Second INTEnsive blood pressure Reduction in Acute Cerebral haemorrhage 

Trial),120 que actualmente se está llevando a cabo. 

 

1.8.3. Evacuación quirúrgica del hematoma 

La evacuación quirúrgica del hematoma puede teóricamente prevenir el CH, 

disminuir el efecto masa y bloquear la liberación de productos sanguíneos neurotóxicos. Sin 

embargo, los riesgos quirúrgicos pueden ser mayores a este hipotético beneficio, por lo que 

la decisión de a qué pacientes y cuándo se les debe realizar una evacuación quirúrgica del 

hematoma sigue siendo controvertida.7 

a) Craneotomía 

El STICH (Surgical Trial in IntraCerebral Haemorrhage) es el ensayo reciente más 

grande, aleatorizado y controlado comparando cirugía precoz (mediana de tiempo de 30 

horas desde el inicio de la HIC hasta la cirugía) con tratamiento médico en pacientes con 

HIC.121 Este ensayo no objetivó beneficio en cuanto a mortalidad y discapacidad a los 6 

meses de la HIC en el grupo quirúrgico. Sin embargo, el análisis de subgrupos mostró que 

HIC lobulares a menos de 1 cm de la superficie cortical posiblemente podrían beneficiarse 

de cirugía precoz. Así, en base a estos resultados, el ensayo STICH II (Surgical Trial in lobar 

IntraCerebral Haemorrhage) tiene por objetivo valorar si la evacuación quirúrgica precoz en 

este subgrupo de pacientes mejoraría la evolución en comparación con el tratamiento 

conservador.122 

Los desesperanzadores resultados del STICH pueden ser explicados en parte por el 

daño neuronal y el alto riesgo de resangrado debido a la craneotomía abierta, sobre todo en 

HIC profundas. Por ello, algunos estudios se centran actualmente en la evacuación del 

hematoma mediante cirugía mínimamente invasiva. 
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b) Cirugía mínimamente invasiva 

Las técnicas mínimamente invasivas tienden a realizar una aspiración del hematoma 

mejorada con trombolíticos123-125 o con endoscopia126-128 con o sin guía estereotáctica. 

Aunque estas técnicas han mostrado un aumento en la eliminación de coágulos, no han 

demostrado de forma consistente mejorar la evolución funcional de los pacientes con HIC en 

comparación con el tratamiento conservador, por lo que actualmente se encuentran en 

estudio.  

Así, el ensayo MISTIE (Minimally Invasive Surgery plus Tissue plasminogen activator 

for Intracerebral hemorrhage Evacuation) está actualmente bajo reclutamiento de pacientes. 

El MISTIE tiene como objetivo principal el determinar la seguridad de la combinación de la 

cirugía mínimamente invasiva con la lisis del coágulo con el activador tisular del 

plasminógeno (tPA), así como su impacto en la mortalidad y el pronóstico funcional tras la 

HIC en comparación con el tratamiento médico convencional.124 

c) HIC cerebelosa 

La HIC cerebelosa ha sido excluida de la mayoría de los ensayos aleatorizados de 

evacuación quirúrgica en HIC, como el STICH. Sin embargo, la HIC cerebelosa puede 

causar compresión del tronco encefálico o del cuarto ventrículo causando una hidrocefalia 

secundaria. Por ello, las guías actuales recomiendan la evacuación quirúrgica del hematoma 

tan pronto como sea posible, independientemente del tamaño, en aquellos pacientes con 

HIC cerebelosa que experimenten deterioro neurológico o que tengan comprensión del 

tronco encefálico y/o hidrocefalia por compresión del cuarto ventrículo.7 

 

1.8.4. Hemorragia intraventricular e hidrocefalia 

La hemorragia intraventricular es una complicación frecuente de la HIC (alrededor de 

un 45% de los casos)129 que se asocia con un importante incremento de la 

morbimortalidad.130-132 Esta mala evolución se relaciona con el desarrollo de hidrocefalia 

aguda secundaria a la obstrucción de la circulación de líquido cefalorraquídeo a través del 
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tercer y cuarto ventrículo, lo que conlleva un incremento progresivo de la PIC que puede 

llegar a ser letal en caso de no ser tratado de forma urgente. 

Pese a que la colocación de un catéter de drenaje ventricular externo puede facilitar 

el drenaje de la sangre y del líquido cefalorraquídeo de los ventrículos evitando el deterioro 

neurológico secundario a la hidrocefalia,133 su uso de forma aislada puede ser inefectivo 

debido a la dificultad para mantener su permeabilidad y a la lentitud en la evacuación de la 

sangre intraventricular.7,134 Por ello, se ha planteado el uso de agentes trombolíticos en 

adición al drenaje ventricular externo. 

La trombólisis intraventricular se está evaluando en los últimos años para intentar 

evitar la trombosis y la obstrucción del drenaje ventricular externo. Tanto la urokinasa como 

el tPA han mostrado un mejor mantenimiento del drenaje ventricular externo así como una 

resolución del trombo intraventricular más rápida,134,135 lo que podría mejorar la evolución de 

los pacientes con HIC y extensión intraventricular.135-138 

Estos prometedores resultados llevaron al diseño del ensayo clínico en fase 2 

denominado CLEAR-IVH (Clot Lysis: Evaluating Accelerated Resolution of IntraVentricular 

Hemorrhage), el cual mostró tanto la seguridad de la administración de dosis repetidas de 1 

mg de tPA cada 8 horas como un posible efecto beneficioso en la evolución clínica.139 Por 

ello, el ensayo en fase 3 denominado CLEAR III (Clot Lysis: Evaluating Accelerated 

Resolution of Intraventricular Hemorrhage Phase III) está actualmente en curso con el 

objetivo de demostrar la eficacia de la trombólisis intraventricular con 1 mg de tPA cada 8 

horas en la evolución clínica de pacientes con hemorragia intraventricular.140 Entretanto, y 

en esta misma línea, se ha descrito recientemente en un ensayo en fase 2 la seguridad de 

dosis repetidas de 3 mg de tPA cada 12 horas, con una tendencia a una mejor evolución 

clínica aunque también a mayores complicaciones hemorrágicas.141 

Por otra parte, pese a que se han planteado procedimientos alternativos para el 

tratamiento de la hemorragia intraventricular y la hidrocefalia, como la evacuación 

endoscópica con ventriculostomía, la derivación ventrículo-peritoneal o el drenaje lumbar, 

existe poca evidencia acerca los mismos.7 
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1.9. PRONÓSTICO 

La HIC es el subtipo de ictus más devastador. Se ha descrito que hasta un 52% de 

los pacientes que presentan una HIC fallecen durante los primeros 30 días (la mitad en los 

primeros dos días), siendo funcionalmente independientes a los 6 meses sólo un 20%.6  

Diferentes estudios han identificado factores basales predictores de la evolución 

clínica y el pronóstico funcional tras una HIC. Entre ellos destacan la puntuación en la escala 

de coma de Glasgow o en la NIHSS, la edad, el volumen basal de la HIC, la localización del 

hematoma y la presencia de hemorragia intraventricular.69,130,142-145 Utilizando estos y otros 

factores se han desarrollado escalas pronósticas de evolución tanto clínica como funcional 

en la HIC, como son el ICH score130 o el FUNC score,145 dos escalas fácilmente aplicables. 

El ICH score es una escala pronóstica de mortalidad a los 30 días de una HIC. 

Compuesta por 5 ítems, la puntuación total se sitúa entre 0 y 6 (tabla 4). En el estudio en 

que se desarrolló se objetivó que mientras que la mortalidad a los 30 días en el grupo con 

una puntuación de 0 en la ICH score era del 0%, ésta aumentaba progresivamente hasta 

llegar a ser el 100% en el grupo con 5 puntos (ningún paciente obtuvo 6 puntos).130 

 

Tabla 4. ICH score 

Componente  Puntuación (0-6) 

Escala de coma de Glasgow 3-4 2 

 5-12 1 

 13-15 0 

Volumen HIC, mL ≥30 1 

 <30 0 

Hemorragia intraventricular Sí 1 

 No 0 

Localización infratentorial Sí 1 

 No 0 

Edad, años ≥80 1 

 <80 0 

Adaptada de Hemphill et al.130 
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Esta escala ha sido posteriormente validada externamente por diversos grupos 

independientes en diferentes comunidades con resultados similares.143,146-148 Asimismo, ha 

sido validada de forma prospectiva para la evaluación del pronóstico funcional a los 12 

meses de la HIC.149 

El FUNC score, por su parte, es una escala pronóstica de independencia funcional a 

los 90 días de una HIC. Compuesta por 5 ítems, la puntuación total se sitúa entre 0 y 11 

(tabla 5). En el estudio en que se desarrolló se objetivó que ningún paciente con una 

puntuación en la escala menor a 5 alcanzó la independencia funcional a los 90 días, definida 

ésta como una puntuación en la escala Glasgow Outcome Score150 mayor a 3. Por el 

contrario, más del 80% de los pacientes con una puntuación en la FUNC score de 11 

lograron la independencia funcional a los 3 meses.145 

 

Tabla 5. FUNC score 

Componente  Puntuación (0-11) 

Volumen HIC, mL <30 4 

 30-60 2 

 >60 0 

Edad, años <70 2 

 70-79 1 

 >79 0 

Localización de la HIC Lobular 2 

 Profunda 1 

 Infratentorial 0 

Escala de coma de Glasgow >8 2 

 ≤8 0 

Deterioro cognitivo previo No 1 

 Sí 0 

Adaptada de Rost et al.145 
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Sin embargo, no sólo las características basales de los pacientes con HIC son 

predictores pronósticos de la misma. De hecho, el CH desde la TC basal a la de control es 

uno de los factores pronósticos más potentes en la HIC. Así, se ha demostrado que el CH es 

un predictor independiente de DNP, mortalidad y discapacidad tras una HIC.71,115 

Debido a la elevada morbilidad y mortalidad que asocia la HIC y a la inexistencia de 

tratamientos claramente eficaces, es muy importante la identificación de factores que 

puedan contribuir tanto al CH como al deterioro clínico y funcional de estos pacientes.  
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2. OBJETIVOS 
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Los objetivos principales de la presente Tesis Doctoral son: 

1. Investigar la relación entre los niveles de colesterol LDL y el crecimiento del hematoma 

en pacientes con HIC aguda. 

2. Evaluar el impacto de los niveles de colesterol LDL en la evolución clínica y el pronóstico 

funcional tras una HIC aguda. 

3. Estudiar la relación existente entre el crecimiento ultraprecoz del hematoma, la presencia 

del spot sign y el crecimiento del hematoma en pacientes con HIC aguda. 

4. Determinar el impacto del crecimiento ultraprecoz del hematoma en la evolución clínica y 

el pronóstico funcional tras una HIC aguda. 
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3. METODOLOGÍA 
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La metodología de los dos trabajos fue similar, por lo que la expondremos 

conjuntamente en los siguientes apartados. 

 

 

3.1. SELECCIÓN DE PACIENTES 

Ambos trabajos incluyeron a pacientes atendidos consecutivamente en el Servicio de 

Urgencias del Hospital Universitari Vall d’Hebron con diagnóstico de HIC primaria 

supratentorial. El periodo de inclusión del primer trabajo, en el que se determinó el papel del 

colesterol LDL, fue de abril de 2009 a junio de 2010; mientras que el del segundo trabajo, en 

el que se valoró el impacto del crecimiento ultraprecoz del hematoma (CuH), fue de marzo 

de 2009 a agosto de 2010. 

Los criterios de inclusión fueron los siguientes: 

- Pacientes con una HIC primaria de localización supratentorial diagnosticados mediante la 

práctica de una TC craneal. 

- Tiempo de evolución desde el inicio de los síntomas menor a 6 horas. En aquellos 

pacientes con inicio de la sintomatología indeterminado, se consideró el momento de inicio 

aquél en que fueron vistos asintomáticos por última vez. 

- Firma del consentimiento informado por parte de los pacientes o de sus familiares para 

participar en los estudios. 

Fueron considerados criterios de exclusión los siguientes: 

- Pacientes con una puntuación en la escala de coma de Glasgow menor a 8. 

- Pacientes que requirieron una evacuación quirúrgica del hematoma. 

- En el primer trabajo, pacientes bajo tratamiento anticoagulante. 

- En el segundo trabajo, pacientes que, aunque con tiempo desde el inicio de los síntomas 

menor a 6 horas, con momento exacto de inicio de síntomas incierto. 

Siguiendo estos criterios, en el primer trabajo se incluyeron 108 pacientes, mientras 

que en el segundo trabajo se incluyó a un total de 133 pacientes. 
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3.2. VARIABLES BASALES 

 

3.2.1. Variables clínicas 

Las variables clínicas basales estudiadas fueron la edad, el sexo, los hábitos tóxicos 

(tabaquismo, enolismo), los principales factores de riesgo vascular (HTA, diabetes mellitus y 

dislipemia), y la medicación previa que tomaban los pacientes (antihipertensivos, 

antidiabéticos, estatinas, antiagregantes, anticoagulantes). 

En la evaluación inicial se determinó la temperatura corporal axilar así como la PA 

sistólica y diastólica. Asimismo, se valoró el nivel de consciencia mediante la escala de 

coma de Glasgow (Anexo 8.1.1.)97 y la situación neurológica mediante la NIHSS (Anexo 

8.1.2).95,96 

En el primer trabajo, las puntuaciones basales en la NIHSS y en la escala de coma 

de Glasgow fueron utilizadas como marcadores clínicos de severidad de la HIC. 

 

3.2.2. Variables radiológicas 

En la TC craneal inicial los parámetros recogidos fueron el tiempo transcurrido desde 

el inicio de los síntomas hasta la realización de la TC, el volumen del hematoma, la 

localización del hematoma (lobular, profundo) y la extensión intraventricular y/o 

subaranoidea. El cálculo del volumen del hematoma se realizó mediante la fórmula ABC/2.75 

En el primer trabajo, el volumen basal del hematoma fue utilizado como marcador 

radiológico de severidad de la HIC. 

En el segundo trabajo, se definió CuH como la relación entre el volumen basal del 

hematoma y el tiempo desde el inicio de los síntomas hasta la realización de la TC craneal, 

como se ilustra en la figura 11. 
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Figura 11. Caso ejemplo de crecimiento ultraprecoz del hematoma 

 

Paciente con un volumen basal de HIC de 44’6 mL y tiempo desde inicio de síntomas hasta TC de 3 

horas. Por tanto, el crecimiento ultraprecoz del hematoma fue de 14’87 mL/h. 

 

A un amplio subgrupo de pacientes del segundo trabajo (89 de 133) se le realizó 

además una angioTC craneal para la evaluar la presencia del spot sign. 

Todas las TC y las angioTC fueron evaluadas por 2 neurorradiólogos ciegos para el 

resto de datos de los estudios. 

 

3.2.3. Parámetros de laboratorio 

A todos los pacientes se les realizó una extracción de sangre venosa mediante 

venopunción a su llegada a Urgencias. Los principales parámetros de rutina recogidos 

fueron: glucosa, creatinina, hemoglobina, leucocitos, plaquetas, tiempo de protrombina, 

tiempo de tromboplastina parcial activado y fibrinógeno. 

A los pacientes del primer estudio se les realizó además una segunda extracción de 

sangre venosa por venopunción en las primeras 24 horas tras el inicio de los síntomas y tras 

un periodo mínimo de ayuno de 12 horas. En esta muestra sanguínea se determinaron los 

siguientes parámetros: albúmina, colesterol total, colesterol LDL, high-density lipoprotein 
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colesterol y trglicéridos. Los niveles de albúmina se utilizaron como marcador del estado 

nutricional de los pacientes.151 Los niveles de colesterol LDL fueron calculados según la 

fórmula de Friedewald.152 En los casos en que los niveles de triglicéridos fueron mayores a 

300 mg/dL, los niveles de colesterol LDL fueron determinados por métodos de 

ultracentrifugación. 

 

 

3.3. HOSPITALIZACIÓN Y MANEJO TERAPÉUTICO 

Los pacientes fueron ingresados durante las primeras 24 horas en la Unidad de 

Ictus, donde se aplicó un protocolo diagnóstico-terapéutico siguiendo la “Guía para el 

diagnóstico y tratamiento del ictus” de la Sociedad Española de Neurología.91 

Así, entre otras medidas, se administró tratamiento hipotensor endovenoso cuando la 

PA sistólica era mayor o igual a 180 mmHg, así como cuando la PA diastólica era mayor o 

igual a 105 mmHg. Los fármacos de primera elección utilizados fueron el labetalol o el 

urapidil.  

 

 

3.4. SEGUIMIENTO CLÍNICO-RADIOLÓGICO 

 

3.4.1. Seguimiento clínico 

El seguimiento clínico se realizó a las 24 horas y a los 3 meses tras el inicio de los 

síntomas.  

En la evaluación de las 24 horas se valoró tanto la situación neurológica mediante la 

NIHSS como la mortalidad. Definimos DNP como un incremento de 4 o más puntos en la 

NIHSS a las 24 horas con respecto a la basal153 o muerte en las primeras 24 horas. 
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En la evaluación de los 3 meses se evaluó la puntuación en la escala modificada de 

Rankin (mRS; Anexo 8.1.3.).154,155 Definimos pronóstico funcional desfavorable como una 

puntuación mayor a 2 en la mRS a los 3 meses. 

Así, los parámetros pronósticos utilizados fueron DNP, mortalidad a los 3 meses y 

pronóstico funcional desfavorable. 

 

3.4.2. Seguimiento radiológico 

El seguimiento radiológico se realizó mediante una TC craneal a las 24 horas tras el 

inicio de los síntomas en la que se valoró el tamaño del hematoma por 2 neurorradiólogos 

ciegos para el resto de datos de los estudios. En el caso de que a algún paciente se le 

realizara una TC craneal previa a la de control 24 horas por haber presentado un deterioro 

neurológico, ésta no fue utilizada para el análisis. 

Definimos crecimiento significativo del hematoma como un aumento del volumen 

superior a 33% o a 6 mL del volumen inicial a las 24 horas.39,42 

 

 

3.5. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

El análisis estadístico fue realizado utilizando el paquete estadístico SPSS 17.0. Las 

variables categóricas se presentan como porcentajes, mientras que las continuas son 

presentadas como medias y desviación estándar si están distribuidas normalmente o como 

medias y rangos intercuartílicos si no siguen una distribución normal. 

La significación estadística para diferencias intergrupo se evaluó mediante los tests 

Chi cuadrado de Pearson o exacto de Fisher para variables categóricas, o mediante los 

tests t de Student o Mann-Whitney U para variables continuas. Para estudiar correlaciones 

entre variables continuas se utilizó el coeficiente de correlación de Spearman. El punto de 

corte de cada variable que mejor predijo el crecimiento del hematoma o la evolución clínica 

se estableció mediante la utilización de curvas ROC. 
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Para determinar los factores que pudieran ser considerados predictores 

independientes de crecimiento del hematoma y de evolución clínica se realizó un análisis 

multivariable de regresión logística. Éste se ajustó para variables confusoras en función de 

los resultados del análisis univariante (en el primer trabajo se ajustó además para niveles de 

albúmina y tratamiento previo con estatinas). Las variables con un valor de p menor a 0’1 en 

el análisis univariante fueron incluidas en el modelo multivariante. Los resultados de la 

regresión logística se presentan como odds ratio (OR) y 95% de intervalo de confianza. Un 

valor de p menor a 0’05 fue considerado significativo para todos los tests. 
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5. SÍNTESIS DE RESULTADOS Y DISCUSIÓN 
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5.1. CRECIMIENTO DE LA HIC AGUDA 

 

5.1.1. Frecuencia 

El crecimiento significativo del hematoma a las 24 horas en pacientes con HIC aguda 

es un fenómeno frecuente, apareciendo en aproximadamente un tercio de los pacientes de 

nuestros trabajos. Así, en el primero se objetivó un crecimiento significativo en el 31’9% de 

los casos, mientras que en el segundo en un 33’3% de ellos. Estos datos están en 

concordancia con los publicados en anteriores estudios con similares puntos de corte de 

CH.39,42 

 

5.1.2. Repercusión clínica y funcional 

El CH se asocia con una peor evolución clínica a corto y largo plazo. Como se 

muestra en el primer trabajo, la presencia de CH se asoció a una mayor frecuencia de DNP 

y de mortalidad a los 3 meses. Contrariamente, en este estudio el CH no se asoció a un 

peor pronóstico funcional a los 3 meses. 

Sin embargo, hay que tener en cuenta que en los pacientes que fallecieron en las 

primeras 24 horas no se pudo valorar la existencia de CH, lo que podría subestimar el 

potencial impacto del CH tanto en la evolución clínica como en el pronóstico funcional. 

 

5.1.3. Factores asociados y predictores independientes 

Los factores asociados con crecimiento significativo del hematoma a las 24 horas en 

nuestros trabajos fueron: 

- Niveles menores de colesterol total y colesterol LDL. 

- Crecimiento ultraprecoz del hematoma más rápido. 

- Presencia del spot sign. 

- Mayor volumen basal de la HIC. 

- Mayor edad. 



65 
 

- Menor puntuación basal en la escala de coma de Glasgow. 

- Mayor puntuación basal en la NIHSS. 

- Toma de tratamiento antiagregante previamente. 

- Mayores niveles séricos de creatinina. 

Así, nuestros trabajos aportan información del papel de los niveles de colesterol y del 

crecimiento ultraprecoz del hematoma en el crecimiento significativo del hematoma a las 24 

horas, además de confirmar otros factores descritos previamente. 

De entre todos estos factores, se asociaron de forma independiente con un 

crecimiento significativo del hematoma a las 24 horas: en el primer trabajo, los niveles de 

colesterol LDL (<95 mg/dL) y el volumen basal de la HIC (>21’9 mL); mientras que en el 

segundo, el crecimiento ultraprecoz del hematoma (>10’2 mL/h) y la edad (>75 años). 

 

 

5.2. EVOLUCIÓN CLÍNICA Y PRONÓSTICO FUNCIONAL TRAS UNA HIC AGUDA 

El análisis conjunto de nuestros datos en los dos trabajos confirma el conocido mal 

pronóstico tanto clínico como funcional de la HIC aguda. Así, la presencia de DNP (20’4% y 

22’6%), mortalidad a los 3 meses (25’9% y 30’8%) y pronóstico funcional desfavorable 

(74’4% y 76’9%) en nuestros trabajos se ajusta a la publicada en la literatura.6,71,156 

Cabe destacar que en ambos trabajos excluimos a aquellos pacientes con una 

puntuación basal en la escala de coma de Glasgow menor a 8, lo que puede minimizar los 

datos de mal pronóstico clínico y funcional. Asimismo, remarcar que en el primer trabajo se 

excluyeron aquellos pacientes con toma de tratamiento anticoagulante previamente (no así 

en el segundo), lo que puede haber influido en que la mortalidad a los 3 meses sea mayor 

en el segundo trabajo (30’8%) que en el primero (25’9%). 
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5.2.1. Deterioro neurológico precoz 

Los factores asociados con DNP en nuestros trabajos fueron: 

- Niveles menores de colesterol LDL. 

- Crecimiento ultraprecoz del hematoma más rápido. 

- Mayor volumen basal de la HIC. 

- Extensión intraventricular o subaranoidea de la HIC. 

- Localización lobular de la HIC. 

- Menor puntuación basal en la escala de coma de Glasgow. 

- Mayor puntuación basal en la NIHSS. 

- Mayores niveles de glucosa. 

De ellos, se asociaron de forma independiente con un DNP: los niveles de colesterol 

LDL (<95 mg/dL) y el volumen basal de la HIC (>21’9 mL) en el primer trabajo; el 

crecimiento ultraprecoz del hematoma (>10’2 mL/h) en el segundo; y la presencia de 

extensión intraventricular de la HIC en ambos trabajos. 

 

5.2.2. Mortalidad a los 3 meses 

Los variables que se relacionaron en nuestros trabajos con la mortalidad a los 3 

meses fueron: 

- Niveles menores de colesterol LDL. 

- Crecimiento ultraprecoz del hematoma más rápido. 

- Presencia del spot sign. 

- Mayor volumen basal de la HIC. 

- Extensión intraventricular o subaranoidea de la HIC. 

- Localización lobular de la HIC. 

- Mayor edad. 

- Menor puntuación basal en la escala de coma de Glasgow. 

- Mayor puntuación basal en la NIHSS. 

- Toma de tratamiento anticoagulante previamente. 
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- Mayores niveles de glucosa. 

- Mayor número de leucocitos. 

- Niveles menores de hemoglobina. 

- Mayor tiempo protrombina. 

De todas estas variables, se asociaron de forma independiente con la mortalidad a 

los 3 meses: los niveles de colesterol LDL (<95 mg/dL), el volumen basal de la HIC (>26 mL) 

y la presencia de extensión intraventricular de la HIC en el primer trabajo; el crecimiento 

ultraprecoz del hematoma (>10’2 mL/h) en el segundo; y la edad (>75 años) en ambos 

trabajos. 

 

5.2.3. Pronóstico funcional desfavorable 

Los factores que se asociaron a un pronóstico funcional desfavorable (mRS >2) a los 

3 meses fueron: 

- Crecimiento ultraprecoz del hematoma más rápido. 

- Mayor volumen basal de la HIC. 

- Extensión intraventricular de la HIC. 

- Mayor edad. 

- Menor puntuación basal en la escala de coma de Glasgow. 

- Mayor puntuación basal en la NIHSS. 

- Mayores niveles de glucosa. 

- Mayor temperatura corporal. 

Los factores que se asociaron de forma independiente con un pronóstico funcional 

desfavorable fueron: en el primer trabajo, la edad (>67 años), el volumen basal de la HIC 

(>14’2 mL) y la presencia de extensión intraventricular de la HIC; mientras que en el 

segundo el crecimiento ultraprecoz del hematoma (>10’2 mL/h) y la situación neurológica 

basal (NIHSS >14). 
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5.3. COLESTEROL LDL COMO PREDICTOR DE CRECIMIENTO DEL HEMATOMA Y 

EVOLUCIÓN CLÍNICA 

Nuestro primer trabajo muestra cómo niveles más bajos de colesterol LDL se asocian 

con el riesgo de CH significativo a las 24 horas, así como con el DNP y la mortalidad a los 3 

meses, sin observarse relación sin embargo con el pronóstico funcional desfavorable (Figura 

12). Además, tras el análisis multivariante, niveles de colesterol LDL <95 mg/dL emergieron 

como predictores independientes de CH, DNP y mortalidad a los 3 meses. 

 

Figura 12. Papel del colesterol LDL en la HIC 
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Relación entre los niveles de colesterol LDL y el crecimiento del hematoma, el DNP, la mortalidad a 

los 3 meses y el pronóstico funcional desfavorable (mRS >2). 

 

La asociación entre colesterol LDL y crecimiento de la HIC no se relacionó con la 

localización del hematoma, siendo los niveles más bajos en aquellos pacientes que 

presentaron crecimiento de la HIC, tanto en hematomas lobulares como profundos.  

      p = 0’003              p = 0’012               p = 0’029             p = 0’875 
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Estudios previos sobre la relación de los niveles de colesterol y el riesgo de HIC 

sugieren un aumento del riesgo de sufrir una HIC con niveles menores de colesterol LDL19 y 

colesterol total.10,20,21 Esta relación, sin embargo, no parece estar relacionada con el 

tratamiento previo con estatinas en pacientes que no han sufrido un ictus previamente.157,158 

En nuestro primer trabajo, los niveles de colesterol LDL <95 mg/dL fueron predictores de 

CH, DNP y mortalidad a los 3 meses. Pese a que niveles más bajos de colesterol total 

habían sido relacionados previamente con CH45 y de colesterol LDL con mortalidad a los 3 

meses,156,159 nuestro trabajo es el primero que informa de la asociación entre colesterol LDL, 

CH y DNP en pacientes con HIC aguda. 

Sin embargo, hay que tener en cuenta que los niveles de colesterol LDL podrían 

representar un marcador de la severidad de la HIC más que un predictor de crecimiento o 

evolución clínica. Además, estos niveles podrían verse influenciados tanto por el estado 

nutricional previo de los pacientes como por el tratamiento previo con estatinas.  

Referente al hecho de que los niveles de colesterol LDL podrían representar un 

marcador de la severidad de la HIC, en nuestro estudio no se relacionaron ni con el volumen 

basal de la HIC ni con las puntuaciones basales en la escala de coma de Glasgow o en la 

NIHSS. Es más, éstos se correlacionaron inversamente tanto con la cantidad de crecimiento 

del hematoma como con el volumen de la HIC a las 24 horas, reforzando así la relación 

entre los niveles de colesterol bajos y el crecimiento del hematoma. 

Respecto al estado nutricional, los niveles de colesterol bajos podrían reflejar un mal 

estado nutricional, lo que podría relacionarse con una peor evolución clínica o funcional tras 

una HIC.151 Sin embargo, no encontramos relación entre los niveles de albúmina (como 

marcador de estado nutricional) y la evolución clínica o funcional tras una HIC, por lo que 

esta mala evolución en pacientes con niveles de colesterol LDL bajos no podría explicarse 

por un mal estado nutricional.  

Por su parte, el tratamiento previo con estatinas puede modificar los niveles basales 

de colesterol LDL y por tanto influir en el impacto en el crecimiento y en la evolución clínica. 
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Sin embargo, en nuestro trabajo no encontramos ninguna relación entre el tratamiento 

previo con estatinas y el crecimiento del hematoma o la evolución clínica. De forma similar, 

pese a que estudios como el SPARCL han objetivado un riesgo incrementado de HIC en 

pacientes tratados con estatinas tras un infarto cerebral,160 otros estudios llevados a cabo en 

la población general no han objetivado relación entre el tratamiento previo con estatinas y el 

riesgo de HIC.157,158 

Los mecanismos que puedan explicar la asociación entre colesterol LDL y la HIC no 

están claros. Una posible explicación de esta relación podría ser el papel de los niveles de 

colesterol en el mantenimiento de la integridad de los vasos. En este sentido, los niveles 

bajos de colesterol se han relacionado con el desarrollo de necrosis de las células 

musculares lisas de la capa media,22 disminuyendo así la resistencia a la rotura vascular. 

Además, los niveles de colesterol pueden modificar la agregabilidad plaquetar a través de su 

acción en el factor de activación plaquetaria. De este modo, niveles de colesterol bajos 

pueden disminuir la agregación plaquetaria,23,24 predisponiendo así al crecimiento del 

hematoma. 

 

 

5.4. CRECIMIENTO ULTRAPRECOZ DEL HEMATOMA COMO PREDICTOR DE 

CRECIMIENTO DEL HEMATOMA, EVOLUCIÓN CLÍNICA Y PRONÓSTICO 

FUNCIONAL 

Nuestro segundo trabajo muestra cómo el crecimiento ultraprecoz del hematoma 

mejora la precisión del volumen basal de la HIC para predecir crecimiento del hematoma, 

evolución clínica y pronóstico funcional tras una HIC aguda.  

Estudios previos han mostrado cómo el CH ocurre principalmente durante las 

primeras 6 horas de una HIC,37,38,40,41 habiéndose demostrado un crecimiento precoz del 

hematoma tan solo una hora después de la TC craneal basal realizada durante las primeras 

horas tras una HIC.39 Sin embargo, la frecuencia y el ritmo del CH varía ampliamente entre 
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diferentes estudios.37-41,45 Este hecho podría explicarse, al menos en parte, por los diferentes 

criterios utilizados para definir un CH significativo, así como por la variabilidad en el tiempo 

desde el inicio de la HIC hasta la realización de la TC craneal basal. Pese a que un estudio 

mostró que la combinación de un volumen de HIC basal >25 mL con un  tiempo desde el 

inicio de los síntomas hasta la TC craneal <6 horas predecía el CH,40 la mayoría de estudios 

no han analizado específicamente la relación entre volumen basal del hematoma y tiempo 

desde inicio de los síntomas hasta la TC craneal basal.37-39,41,45 

A pesar de que la velocidad del CH previa a la TC basal no puede ser calculada con 

exactitud debido a los cambios de velocidad producidos por el sangrado continuo y 

resangrado, el CuH podría actuar como indicador indirecto de la velocidad de CH. En 

nuestro trabajo, el CuH fue más rápido en los pacientes que presentaron CH significativo a 

las 24 horas, siendo el CuH >10’2 mL/h el predictor más potente de CH. De forma similar, el 

CuH fue más rápido en pacientes con presencia spot sign en la angioTC, lo que apoyaría la 

idea del spot sign como marcador de hemorragia activa.42,60,62 

Tanto el volumen basal de la HIC130,142 como el CH115 han demostrado ser 

predictores independientes de mortalidad tras una HIC. No obstante, su impacto en la 

evolución clínica también puede variar dependiendo del tiempo desde el inicio de los 

síntomas. Nuestro segundo trabajo confirma cómo el CuH mejora la capacidad predictiva 

clínica del volumen basal de la HIC (Tabla 6). 

 

Tabla 6. Capacidad predictiva clínica del CuH frente al volumen basal de la HIC 

 Deterioro neurológico precoz Mortalidad a los 3 meses 

 CuH 

>10’2 mL/h 

Volumen HIC  

>25 mL 

CuH 

>10’2 mL/h 

Volumen HIC  

>25 mL 

Sensibilidad 93’1% 82’8% 77’5% 70% 

Especificidad 85’3% 82’4% 87’9% 84’6% 

VPP 64’3% 57’1% 73’8% 66’7% 

VPN 97’8% 94’4% 89’9% 86’5% 
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Así, pacientes con un CuH más rápido con mayor frecuencia presentaron DNP o 

habían fallecido a los 3 meses (Figura 13), y más frecuentemente presentaron un pronóstico 

funcional desfavorable. De forma similar al CH, el CuH >10’2 mL/h fue el predictor más 

potente de DNP, mortalidad a los 3 meses y pronóstico funcional desfavorable. 

 

Figura 13. Relación del CuH con el DNP y la mortalidad a los 3 meses 

 

Los diagramas de cajas muestran un CuH más rápido en pacientes que presentaron deterioro 

neurológico en las primeras 24 horas o habían muerto a los 3 meses. 

 

Por ello, el CuH es una potente herramienta de fácil aplicación que mejora la 

predicción del CH y de la evolución clínica en pacientes con HIC aguda. La validación 

externa en series mayores podría validar su uso para poder seleccionar pacientes con alto 

riesgo de CH para futuros ensayos médicos o quirúrgicos en pacientes con HIC aguda. 
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6. CONCLUSIONES 
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En pacientes que presentan una HIC primaria supratentorial aguda: 

1. Los niveles de colesterol LDL predicen de forma independiente el crecimiento del 

hematoma a las 24 horas. 

2. Los niveles de colesterol LDL se asocian de forma independientemente con deterioro 

neurológico precoz y mortalidad a los 3 meses; no se relacionan sin embargo con un 

pronóstico funcional desfavorable. 

3. El crecimiento ultraprecoz del hematoma es más rápido en pacientes con spot sign, y se 

relaciona independientemente con el crecimiento del hematoma a las 24 horas. 

4. El crecimiento ultraprecoz del hematoma mejora la precisión del volumen basal del 

hematoma en la predicción de evolución clínica, y es predictor independiente de 

deterioro neurológico precoz, mortalidad a los 3 meses y pronóstico funcional 

desfavorable. 
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8. ANEXOS 
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8.1. ESCALAS 

 

8.1.1. Escala de coma de Glasgow97 

Apertura ocular   

 Espontánea            4 

 Tras estímulo verbal           3 

 Tras estímulo doloroso          2 

 Ausente            1 

Respuesta verbal   

 Orientado            5 

 Conversación confusa          4 

 Palabras inapropiadas          3 

 Incomprensible           2 

 Ausente            1 

Respuesta motora   

 Obedece órdenes           6 

 Localiza el dolor           5 

 Flexión al dolor           4 

 Flexión anormal           3 

 Extensión al dolor           2 

 Ausente            1 
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8.1.2. Escala de ictus del National Institute of Health (NIHSS)95,96 

Versión española simplificada de la NIHSS con algunas “ayudas” para pasarla en 

español. 

 

1a. Nivel de consciencia 

0. Alerta 

1. Somnoliento 

2. Estuporoso 

3. Coma 

1b. Preguntas LOC 

0. Responde ambas correctamente 

1. Responde una correctamente 

2. Incorrecto 

1c. Órdenes LOC 

0.  Realiza ambas correctamente 

1.  Realiza una correctamente 

2.  Incorrecto 

2. Mirada 

0. Normal 

1. Parálisis parcial de la mirada 

2. Desviación óculocefálica 



98 
 

3.  Campos visuales 

0. Sin déficits campimétricos 

1. Cuadrantanopsia 

2. Hemianopsia homónima 

3. Hemianopsia homónima bilateral, ceguera 

4. Parálisis facial 

0. Movimientos normales y simétricos 

1. Paresia ligera 

2. Parálisis parcial 

3. Parálisis completa 

5. Motor. Brazo (5a. Izquierdo, 5b. Derecho) 

0. No claudica 

1. Claudica 

2. Algún esfuerzo contra gravedad 

3. Sin esfuerzo contra gravedad 

4. Ningún movimiento 

6. Motor. Pierna (6a. Izquierda, 6b. Derecha) 

0. No claudica 

1. Claudica 

2. Algún esfuerzo contra gravedad 

3. Sin esfuerzo contra gravedad 

4. Ningún movimiento 
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7. Ataxia de miembros 

0. Ausente 

1. Presente en una extremidad 

2. Presente en dos extremidades 

8. Sensibilidad 

0. Normal 

1. Hipoestesia ligera a moderada 

2. Hipoestesia severa o anestesia 

9. Lenguaje 

0. Normal 

1. Afasia ligera a moderada 

2. Afasia severa 

3.  Afasia global o mutismo 

10. Disartria 

0. Articulación normal 

1. Ligera a moderada 

2. Severa o anartria 

11. Extinción e inatención (negligencia) 

0. Sin anormalidad 

1. Parcial (sólo una modalidad afecta) 

2. Completa (más de una modalidad) 
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8.1.3. Escala de Rankin modificada (mRS)154,155 

0. Asintomático. 

1. Discapacidad no significativa pese a la existencia de síntomas: capaz de llevar a 

cabo todas las tareas y actividades habituales. 

2. Discapacidad ligera: incapaz de llevar a cabo todas sus actividades habituales 

previas, pero es capaz de realizar sus necesidades personales sin ayuda. 

3. Discapacidad moderada: requiere alguna ayuda, pero es capaz de caminar sin 

ayuda de otra persona. 

4. Discapacidad moderadamente severa: incapaz de caminar y de atender sus 

necesidades personales sin ayuda. 

5. Discapacidad severa: confinamiento a la cama, incontinencia, requerimiento de 

cuidados y atenciones constantes. 

6. Muerte. 
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8.3. ACRÓNIMOS Y ABREVIACIONES 

 

AAC Angiopatía amiloide cerebral 

angioTC Angiografía por tomografía computarizada 

ATACH Del inglés, Antihypertensive Treatment in Acute Cerebral Hemorrhage 

CLEAR III Del inglés, Clot Lysis: Evaluating Accelerated Resolution of Intraventricular 

Hemorrhage Phase III 

CLEAR-IVH Del inglés, Clot Lysis: Evaluating Accelerated Resolution of IntraVentricular 

Hemorrhage 

cm Centímetro 

dL Decilitro 

DNP Deterioro neurológico precoz 

FAST Del inglés, Factor seven for Acute hemorrhagic Stroke Trial 

HIC Hemorragia intracerebral 

HTA Hipertensión arterial 

INR Del inglés, International Normalized Ratio 

INTERACT Del inglés, INTEnsive blood pressure Reduction in Acute Cerebral 

haemorrhage Trial 

INTERACT2 Del inglés, Second INTEnsive blood pressure Reduction in Acute Cerebral 

haemorrhage Trial 

LDL Del inglés, Low-Density Lipoprotein 

mg Miligramo 

MISTIE Del inglés, Minimally Invasive Surgery plus Tissue plasminogen activator for 

Intracerebral hemorrhage Evacuation 

mL Mililitro 

mmHg  Milímetros de mercurio 

mRS Del inglés, modified Rankin Scale (escala modificada de Rankin) 
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NIHSS Del inglés, National Institute of Health Stroke Scale (escala de ictus del 

National Institute of Health) 

OR Odds ratio 

PA Presión arterial 

PIC Presión intracraneal 

PREDICT Del inglés, PRedicting hEmatoma growth anD outcome in Intracerebral 

hemorrhage using contrast bolus CT 

rFVIIa Del inglés, recombinant Factor VII activated (factor VII recombinante 

activado) 

RM Resonancia magnética 

ROC Del inglés, Receiver Operating Characteristic 

SPOTLIGHT Del inglés, Spot sign selection of intracerebral hemorrhage to guide 

hemostatic therapy  

STICH II Del inglés, Surgical Trial in lobar IntraCerebral Haemorrhage 

STICH Del inglés, Surgical Trial in IntraCerebral Haemorrhage 

STOP-IT Del inglés, The spot sign for predicting and treating intracerebral hemorrhage 

growth study 

TC Tomografía computarizada 

tPA Del inglés, tissue Plasminogen Activator (activador tisular del plasminógeno) 

VPN Valor predictivo negativo 

VPP Valor predictivo positivo 


