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RESUMEN

OBJETIVO

Evaluar el riesgo de complicaciones en los pacientes adultos sometidos a
cirugia de revascularizacion miocardica electiva cuando se utiliza una terapia
de reposicién de volumen de liberal comparada con una estrategia restrictiva

de liquidos en el posoperatorio inmediato.

METODOLOGIA

Estudio observacional de tipo cohorte retrospectiva. Se definié el grupo de
expuestos, como aquellos que alcanzaron un balance de liquidos igual o
superior a 100 mi/kg a las 24 horas de la cirugia y grupo no expuesto los

pacientes con balance de liquidos inferior a esa cifra.

RESULTADOS

Se analizaron 231 pacientes, 13,9% tuvieron un balance positivo mayor o
igual a 100 ml/kg en 24 horas luego de la cirugia (grupo A) y 86,1% tuvieron
balance inferior a 100 ml/kg (grupo B). No se encontraron diferencias en
cuanto al desarrollo de falla renal 6,3% en el grupo expuesto vs 6,0% en los
no expuestos, tampoco hubo diferencias en la oxigenacion a las 24 horas de
la cirugia con Presion alveolar/Fraccién inspirada de Oxigeno inferior a 300
en 93,8% vs 83,4% respectivamente. Las infecciones fueron mas frecuentes
en el grupo A 43,8% mientras en el grupo B 22,6%, Riesgo Relativo (RR)
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1,93; (IC 95% 1,21-3,09). El grupo A necesitd mas transfusiones 56,3% vs
24,6%; RR 2,28 (IC 95% 1,55-3,38). El uso de vasopresores fue mas
frecuente en el grupo expuesto. La probabilidad de muerte fue mayor en el
grupo expuesto 9,4% vs 1% RR 9,33; (IC 95 % 1,62-53,67). Para el
desenlace agrupado de infecciones, transfusiones, uso de vasopresores y
muerte, el grupo expuesto tiene un riesgo 4,3 veces superior de desarrollar
las complicaciones. En el andlisis mutivariado, la falla renal aguda
posoperatoria y el balance de liquidos igual o superior a 100 mil/kg en las

primeras 24 horas permanecieron como variables predictoras de muerte.

CONCLUSIONES

El balance de liquidos por encima de 100 ml/kg en las primeras 24 horas
después de la cirugia, estad asociado con una mayor probabilidad de muerte,
mas infecciones, necesidad de transfusiones y uso de vasopresores. El
balance de liquidos muy positivo y el desarrollo de falla renal aguda, fueron
variables que se asociaron con mayor riesgo de muerte en el posquirdrgico

de cirugia de revascularizacién miocardica.

PALABRAS CLAVE
Terapia de liquidos, cirugia de revascularizacion miocéardica, complicaciones,

muerte.



ABSTRACT

OBJECTIVE
To evaluate the risk of complications in adult patients undergoing elective
coronary artery bypass grafting when compared liberal versus restrictive

perioperative fluid therapy.

METHODS

In a retrospective, observational cohort study, the authors studied an exposed
group, as those who achieved a balance of fluids equal or greater than 100
ml/kg in the first 24 hours after surgery and a non-exposed group with a fluid

balance below this figure.

RESULTS

231 patients were recruited. 32 patients 13.9% had a positive balance greater
than or equal to 100 ml/kg in 24 hours (group A) and 199 patients 86.1% had
balance less than 100 mi/kg after 24 hours surgery (group B).

There were no differences in renal failure 6.3% in group A versus 6% in group
B; neither were significative differences in 24 hours of Alveolar pressure/
Inspirated fraction of O2 values under 300 (93.8 vs 83.4%). Infections were
more frequent in group A 43.8% while group B had 22.6% incidence, Relative
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Risk (RR) 1.93; (IC 95% 1.21-3.09). Transfusion were higher in group A
56.3% versus 24.6%; RR 2.28 (IC 95% 1.55-3.38). Vasopressor indication
was more frequent in the exposed group and death probability was higher in
group A 9.4% versus 1% in group B. The outcome as a whole that included
infections, transfusions, vasopressor/inotropes use and death the probability
was 4,3 times higher in the exposed group. In the multivariate analysis acute
renal failure in postoperative and fluid balance equal or higher than 100 ml/kg

in first 24 hours were predictors variables of death.

CONCLUSIONS

Fluid balance equal or over 100 ml/kg enhanced the probability of death,
infections, transfusions and vasopressor use. The group with a more positive
fluid balance as well as acute renal failure during the first 24 hours of cardiac

surgery are associated with an increased risk of death.

KEYWORDS

Fluid balance, coronary artery bypass grafting, complications, death.
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INTRODUCCION

La reposicion con volumen es una estrategia usada rutinariamente en
pacientes que son sometidos a cirugia; en cirugia cardiaca, esta situacion
cobra gran importancia debido a varios factores que influyen en la pérdida de
volumen de los pacientes, entre los cuales se incluye las grandes pérdidas
sanguineas dentro del procedimiento y el uso de la bomba para circulacion
extracorpérea, la cual, ademas de favorecer dichas pérdidas, produce
alteraciones en la hemostasia incrementando el fendbmeno de pérdida de

liquidos corporales?.

No hay claridad sobre qué tipo de reposicion hidrica ofrecer a estos
pacientes, si es superior el uso de cristaloides o de coloides, tampoco se
conoce el mejor momento para el uso de hemoderivados y dicha situacion
gqueda en manos del médico encargado de la reanimacion; tampoco hay
certeza sobre el efecto que pueda tener el aporte excesivo de liquidos en los

desenlaces de los pacientes que son llevados a cirugia cardiaca®.

A este respecto hay evidencia marginal en cirugia, y es practicamente
inexistente en pacientes sometidos a cirugia cardiaca. El aporte excesivo de
liquidos puede modificar algunos mecanismos hemostaticos y alterar de esta
forma la coagulacién con mayor riesgo de sangrado. De igual forma, se ha
descrito que el exceso de liquidos puede retrasar la cicatrizacion y favorecer
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el desarrollo de infecciones de heridas o infecciones profundas con cursos

postquirirgicos mas térpidos y prolongados®.

La propuesta de este trabajo fue describir el uso de liquidos en cirugia
cardiaca de revascularizacion electiva y analizar el comportamiento de los
pacientes de acuerdo al balance hidrico obtenido en las primeras 24 horas
del acto quirargico. Se buscd establecer relacién, entre el grado de
positividad del balance hidrico con desenlaces inmediatos y tardios del
proceso, tales como uso de vasopresores, necesidad de trasfusiones,
complicaciones cardiovasculares, desarrollo de falla renal o infecciones y
dias de hospitalizacién, asi como el desenlace de mortalidad, bien fuese

temprana o tardia en el trans y posoperatorio.

El estudio fue una cohorte retrospectiva que plante6 como hipétesis nula que
no hay diferencias en cuanto a complicaciones y mortalidad en pacientes
sometidos a cirugia cardiaca con un balance de liquidos igual o superior a
100 ml/kg a las 24 horas. El grupo A o cohorte expuesta, son los pacientes
gue alcancen un balance de liquidos mayor o igual de 100 mi/kg en las
primeras 24 horas luego de la cirugia, entre cristaloides, coloides o
hemoderivados; el grupo B o pacientes no expuestos son quienes tengan un

balance menor a 100 ml/kg de peso.
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El propésito fundamental del trabajo es contribuir a un mejor manejo de los
liquidos en pacientes sometidos a revascularizacion coronaria bajo
circulacién extracorpérea y avanzar en el desarrollo del manejo de estos
pacientes buscando mejores desenlaces a través de un manejo hidrico mas

racional.
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1 FORMULACION DEL PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Desde sus inicios en la década de los afios 60, la cirugia cardiovascular es
una alternativa terapéutica muy indicada, dada la elevada carga que a los
sistemas de salud le imprime la enfermedad aterosclerética. Es ademas muy
frecuente la presencia de enfermedad coronaria severa a edades tempranas
s6lo susceptible de manejo quirdrgico. Debido al aumento en la expectativa
de vida, también es mas comun la enfermedad coronaria de multiples vasos
0 en sitios anatdbmicos complejos, lo cual indica cirugia, en pacientes de edad
avanzada y con mayor probabilidad que cursen con otras comorbilidades lo

cual dificulta el manejo™?.

Bajo circunstancias normales, el estado de hidratacién y de volumen del
paciente antes de un procedimiento quirdrgico es desconocido, ademas las
metas exactas no pueden ser determinadas con precision desde el punto de
vista clinico en cada paciente®. La meta principal es optimizar la precarga
cardiaca, sin embargo, el concepto de 6ptimo en la mayoria de los casos no
significa maximizar como errGbneamente se interpreta y por tal razon, el
volumen total efectivo no puede ser evaluado en forma precisa. Algunos
métodos usan técnicas invasivas, complejas y costosas®, otros métodos
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distan de ser precisos® y otras medidas solo se aproximan a la condicién
intravascular del paciente lo cual tampoco es real’, ya que ignoran un

importante componente hidrico corporal, que es la porcion no circulatoria.

Dadas estas limitantes en la atencion de los pacientes y las diferencias en el
manejo del volumen aportado en el intra y posoperatorio entre los centros e
incluso al interior de cada uno de los grupos del personal a cargo de esta
situacion; este trabajo buscé establecer como influye en el prondstico de los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca el exceso de hidratacion en factores
tan determinantes como desarrollo de infeccién, complicaciones

cardiopulmonares, renales, estancia hospitalaria y mortalidad.

La Clinica Cardiovascular es un centro de cuarto nivel, altamente
especializado en la atencion de pacientes con enfermedades de tipo
cardiovascular, pulmonar y neurolégica con amplia experiencia en sus
grupos de anestesia, cirugia y cuidado intensivo cardiaco; que dispone de
todo el recurso tecnolégico para la vigilancia y recuperacion de pacientes
sometidos a cualquier tipo de cirugia cardiovascular donde se incluyen los

trasplantes de corazén y pulmon.
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1.2 JUSTIFICACION

La evidencia en contra del aporte de liquidos en forma excesiva en cirugia
cardiaca es marginal. Este estudio, pretendera demostrar el efecto benéfico
de la terapia restrictiva en pacientes en cirugia cardiaca; y probablemente,
orientar a favor de otro tipo de terapias que aumentan las cifras de presion
arterial como es el uso de vasopresores 0 inotropicos cuando se demuestre

disfuncion cardiaca o hipotensién en pacientes sometidos a cirugia cardiaca.

La disminucion esperada en los desenlaces adversos en el grupo de
pacientes sometidos a una terapia restrictiva de liquidos es un aporte valioso
para la comunidad cientifica nacional e internacional y probablemente costo
— efectiva para pacientes sometidos a cirugia cardiaca, considerando que es
una situacion facil de aplicar y que puede asociarse con el ahorro de
recursos en la atencion de estos pacientes de alto costo. El supuesto de
impacto a favor en los desenlaces propuestos tendra un beneficio universal
innegable y propicio en una situacion de cirugia cardiaca que siempre esta

asociada a elevados riesgos de complicaciones y mortalidad.

Los beneficios obtenidos con el presente estudio podran ser aplicados en
otro tipo de cirugia mayor y de cirugia cardiaca en nuestra institucién y en
otros servicios cardiovasculares. Se abrira paso para la realizacién posterior
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de estudios clinicos controlados con respecto a esta pregunta de
investigacion. Se dara a conocer el grupo de investigacion de nuestra clinica
en el ambito nacional e internacional y se fortalecera el mismo con miras a

realizar investigaciones futuras.

De obtener resultados positivos se beneficiaran: 1. directamente los
pacientes ya que se podrd mejorar de manera importante el desenlace
clinico de los mismos, 2. la comunidad cientifica ya que se ampliara este
tratamiento a un nimero mayor de pacientes, 3. los servicios de salud al
disminuir los costos en la prestacion de servicios que este tipo de pacientes
generan al disminuir complicaciones y estancia hospitalaria y 4. la Clinica
Cardiovascular Santa Maria le ayudard a la consolidacion de un grupo de

investigacion y mayor proyeccion al ambito cientifico internacional.

1.2 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ En pacientes sometidos a cirugia de revascularizacion miocardica electiva,
una terapia de reposicién de volumen con balance positivo de liquidos igual o
mayor de 100 ml/kg de peso en las primeras 24 horas del postquirlrgico,
comparada con una reposiciéon inferior a 100 ml/kg de peso; aumenta la

probabilidad de complicaciones?
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2 MARCO TEORICO

La administracion de liquidos perioperatorios y en cirugia mayor ha sido por
mucho tiempo un tépico de debate®. Luego de la controversia, ain no

3

resuelta, sobre coloides versus cristaloides®®, el enfoque principal se ha

centrado en la cantidad de liquidos administrados y la discusion ha sido
manejada por aquellos que proponen un régimen liberal*,

La sobrecarga hidrica en el postoperatorio se ha considerado como un
problema menor y para algunos como una estrategia fundamental dentro del
manejo lo que permite el uso de bolos de liquidos intravenosos en el cuidado
post operatorio de los pacientes; sin embargo solo el 50 % de los pacientes
responden con un aumento en el gasto cardiaco cuando se administra este

tipo de terapias™**°.

Los principios de la terapia de liquidos en el perioperatorio fueron
establecidos en la década de los afios 50 y 60. La recomendacién de un
régimen restrictivo de liquidos, vino inicialmente de Francis Moore,
argumentando que el efecto neto de la respuesta endocrina y metabdlica al
trauma, era una conservacion de agua y sodio, lo cual implicaba una
restriccibn en la administracion de ambos componentes, es decir, una
restriccion de liquidos. Por el contrario, Tom Shires postulaba una
disminucién del volumen del liquido extracelular después de cirugia que se
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producia en razén de una redistribucion interna de los liquidos corporales,
estas pérdidas de liquidos a terceros espacios debian ser reemplazadas por
una infusion adicional de liquidos. Estas aseveraciones fueron confirmadas
en la guerra de Corea donde grandes cantidades de liquidos fueron
administradas en pacientes de trauma, mejorando la supervivencia de los
pacientes, hecho que influencié la administracion de liquidos en los pacientes

de cirugia electiva™®*’.

2.1 FISIOLOGIA DE LOS COMPARTIMIENTOS CORPORALES

El agua corporal total por una persona de 75 kg es aproximadamente 45
litros (60 %), 2/3 de este volumen son liquidos intracelulares,
aproximadamente 30 litros, los restantes 15 litros son liquidos extracelulares
gue se dividen en tres litros intravasculares y 12 litros extravasculares. El
volumen sanguineo intravascular es alrededor de cinco litros de los cuales 3
litros corresponden al plasma y 2 litros a los liquidos contenidos en los
elementos formes de la sangre como glébulos rojos y leucocitos. El plasma
es una solucion de agua con iones inorganicos predominantemente el cloruro
de sodio, moléculas simples como la urea y grandes moléculas como la
albumina y las globulinas. La pared celular separa el compartimento
intracelular del extracelular, el endotelio capilar y las paredes de las arterias y
las venas dividen el compartimiento extracelular en intravascular e intersticial.
Ciertas alteraciones de la permeabilidad vascular debidas a la activacion de
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vias inflamatorias con alteracion de la funcion endotelial puede presentarse
con bastante frecuencia durante y después de procedimientos quirdrgicos
mayores con grandes extensiones de trauma tisular, hipoperfusion de los
tejidos secundaria a una inadecuada reposicion del volumen, sindrome de
isquemia reperfusion, sepsis y el uso de la circulacion extracorporea, todos
los anteriores estimulos disparan la cadena inflamatoria y pueden

comprometer la integridad vascular®.

La aplicacion de agua en el espacio intravascular solo logra que
aproximadamente el 7 % de ella permanezca intravascular. El uso de
cristaloides del tipo de la solucion salina o el lactato de Ringer solo el 20 %
de los liguidos administrados permanece intravascular, la infusibn de un
coloide con el adecuado peso molecular puede expandir el volumen

intravascular un 100 %%

En muchos casos los liquidos son administrados sin un adecuado monitoreo
para guiar correctamente la dosis, esto puede resultar en efectos adversos
relacionados a la excesiva cantidad o a la inadecuada reposicion, lo ideal es
que la estrategia de administracion permita una adecuada titulacion de la
dosis, teniendo como base puntos fisioldogicos usando un adecuado

monitoreo, mejorando asi el pronéstico de los pacientes®.

La poca evidencia que se puede recolectar demuestra que en general, el
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monitoreo de flujo como la medicion del gasto cardiaco no es usado muy a
menudo en el periodo perioperatorio para definir la estrategia del reemplazo
de volumen. Los estudios comparando las estrategias secas versus
estrategias humedas en la administracion de liquidos son realmente dificiles
de interpretar, el balance entre la inadecuada resucitacién con liquidos y la
disminucion de la perfusion tisular contra el exceso de liquidos y la formacién

de edemas puede variar de acuerdo al tipo especifico de cirugia®- .

El estado de volumen del paciente varia significativamente de paciente a
paciente y en cada tipo de cirugia. Las alteraciones fisiopatoldgicas son
diferentes, por lo tanto, el abordaje en el manejo de los liquidos exige
considerar esta situacion. Por ejemplo, la cirugia intestinal mayor que
requiere una gran preparaciéon como el ayuno, hace que estos pacientes
llegan a la cirugia con déficit de volumen; el cual debe ser corregido, pero
nunca de manera excesiva puesto que el edema causado puede alterar el
prondstico de la cirugia. Por el contrario, los pacientes en cirugia plastica de
colgajos o cirugia maxilofacial en quienes el edema puede ser causal de

pérdida de los mismos, requieren un manejo restrictivo de los liquidos?.

Balance hidrico luego de estrés traumatico:

Luego del trauma y del estrés quirtrgico la permeabilidad capilar aumenta

con una disminucién de la presion coloido-osmatica del plasma y pérdida del
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liquido intravascular al espacio intersticial. En forma méas tardia, como
respuesta a la disminucion de la presion intravascular, el volumen de liquido
perdido previamente retorna al espacio intravascular debido a la hipovolemia,

en un intento fisioldgico por restablecer el volumen del espacio vascular®.

Ademas, la acidosis relacionada con el trauma quirdrgico disminuye la
contractilidad, afecta la respuesta de los receptores adrenérgicos a los
farmacos inotrépicos y deteriora la perfusién renal que en conjunto con la
hipotermia y la coaguolopatia hacen parte de la triada de la muerte en los
pacientes criticos. A pesar de ello, los pacientes luego en cirugia mayor
reciben grandes cantidades de soluciones que contienen cloruro de sodio lo
cual puede empeorar la acidosis ya existente. El lactato de Ringer, aunque
con menor cantidad de cloruro de sodio, no estq asociado con acidosis
hiperclorémica; no obstante, se ha demostrado acidosis respiratoria cuando
se usa en grandes cantidades y se ha reconocido como un peligro potencial

en pacientes con enfermedad pulmonar severa®.

El edema celular también participa en el efecto deletéreo de la hipervolemia.
Esta situacion, resulta en acidificacion citosdlica, dilucion de las proteinas
celulares e inactivacion de importantes protein kinasas con alteraciéon en la
fosforilacion. Por esta razon, numerosas funciones celulares son alteradas
donde se incluyen los hepatocitos que ven afectada la produccién y
metabolismo de la glucosa. El edema celular empeora la actividad de la
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proteasa acida de la célula beta pancreética y disminuye la liberacion de
insulina. En el miocito cardiaco, la acidosis lleva a despolarizacién de
canales de calcio sensibles a volumen con aumento en la despolarizacion de
membrana, aumento de la excitabilidad y acortamiento en el potencial de

accion?.

En los ultimos 40 afios, varios autores notaron el desarrollo de edema
pulmonar post operatorio en ausencia de otras patologias y demostraron que
la dilucion del plasma por soluciones balanceadas de electrolitos, disminuia
la presion coloido-osmatica del plasma generando la transferencia de agua al
intersticio pulmonar. Esta presién coloido osmdtica es importante ya que una
disminucién de la misma en un 50 %, aumenta el flujo de liquidos a través

del endotelio 4 veces?"%,

2.2 EXPANSION COMPENSATORIA DEL VOLUMEN INTRAVASCULAR

La depresion cardiaca causada por la anestesia va en contra del
mantenimiento de un adecuado suplemento de oxigeno a los tejidos en
relacion al consumo como obijetivo final de la terapia. El envio de oxigeno a
los tejidos depende de la concentracién de la hemoglobina, la tensién de
oxigeno, la presion de perfusion de los 6rganos y la resistencia vascular
periférica. La presion de perfusion de los 6rganos depende de la presion
arterial sistémica, esta a su vez depende del gasto cardiaco y de la
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resistencia vascular periférica. El gasto cardiaco, a su vez, esta relacionado
con el volumen sistdlico y a la frecuencia cardiaca y el volumen sistélico

depende de la precarga, la contractilidad y de la postcarga.

La mayoria de los anestésicos generales y de los anestésicos locales
producen dilatacién arteriolar y dilatacién venosa, expandiendo la capacidad
del arbol vascular, esto ultimo produce reduccién de la presién venosa
periférica, del retorno venoso y del gasto cardiaco. Los liquidos deben ser
administrados para expandir el volumen intravascular y compensar la
venodilatacion. Los anestésicos generales producen depresién miocardica,
por lo tanto la administracién de liquidos toma ventaja de la ley de Frank-
Starling para compensar la disminucién del volumen sistélico®. La
venodilatacion y la depresion miocardica pueden ceder rapidamente una vez
la administracion de los anestésicos es suspendida, por eso en pacientes
con enfermedad renal o con limitada reserva cardiaca debe tenerse sumo
cuidado porque ellos pueden tornarse agudamente hipervolémicos en el

postoperatorio inmediato®.

Todos los substitutos del plasma coloides y cristaloides disminuyen la
concentracion de las proteinas de la coagulacién por hemodilucién. La poca
aceptacion del hidroxietilalmidon como expansor de volumen en cirugia
cardiaca es mas probable debido a los reportes de la mayor alteracion de la
coagulacién. Esto es mas frecuente en los expansores de primera
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generacion aquellos de alto peso molecular 450 kD con un alto grado de
sustitucion molar (SM) de 0,7; este grupo de coloides se ha visto que

produce alteracién del factor VIII de la coagulacion®.

En un estudio doble ciego multicéntrico® se compararon los nuevos
hidroxietilaimidones de 130 kDa y 0,4 de SM, con el hidroxietilstarcht (HES)
de 200 kDa/0,5 en pacientes programados para cirugia de bypass coronario;
las soluciones fueron utilizadas para hemodilucién, para primar el circuito y
para sustituir de volumen. A los pacientes a quienes se les administré el HES
130/0,4, el factor VIl se incremento, la pérdida sanguinea fue menor y el uso

de glébulos rojos empacados fue menor.

La terapia de volumen sigue siendo la piedra angular para lograr la
estabilidad hemodinamica. El remplazo del déficit de volumen requiere un
entendimiento de la fisiologia de los compartimientos corporales, del volumen
de distribucién y de la fisiopatologia de la enfermedad subyacente. La terapia
de volumen no solamente debe tratar de optimizar la macrocirculacion y el
transporte de oxigeno; también debe perseguir como objetivo la perfusion de

organos, la microcirculacion y la respuesta inflamatoria.

No parece haber un liquido ideal para el reemplazo de volumen en cirugia
cardiaca, los coloides parecen ser Utiles especialmente en aquellos pacientes
con limitada reserva cardiaca debido a que estos pacientes pueden tolerar
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muy mal las grandes cantidades de cristaloides que son necesarias para la

estabilizacion del volumen circulante.

Los pacientes de cirugia cardiaca especialmente aquellos que requieren
bypass cardiopulmonar son bastante diferentes de los pacientes criticamente
enfermos de la unidad de cuidados intensivos, los pacientes quirdrgicos
cardiacos reciben grandes cantidades de liquidos tratando de mantener el
volumen sanguineo efectivo, ello porque la circulacién extracorpdrea genera
una fuerte reaccion inflamatoria, lo cual puede producir una acumulacion de
liquidos extracelulares. Los pacientes cardiacos debido a la alteracidon de las

fuerzas de Starling tienen una marcada hipovolemia intravascular®.

A pesar de los recientes avances en la cardiologia intervencionista, la cirugia
de revascularizacion coronaria es el procedimiento que mas se realiza en las
unidades de cardiologia. El uso del bypass cardiopulmonar durante mas de 3
décadas ha sido considerada la primera opcion para el tratamiento de la
enfermedad isquémica del corazén sin que haya logrado ser desplazada con
la introduccibn de nuevas técnicas como la cirugia sin circulacion
extracorpérea o por fuera de bomba. Sin embargo, muchas de las
complicaciones de la cirugia cardiaca son atribuidas a la circulacion
extracorpérea y diversas series demuestran que la mortalidad, en pacientes
con los factores de riesgo convencionales puede ser cercana al 2 %°*3°. Asi
como la probabilidad de muerte otras complicaciones mucho mas frecuentes,
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estan estrechamente relacionadas con el riesgo individual del paciente
estimado antes de la cirugia y la herramienta mas validada para este fin es el
EUROSCORE, el cual permite un calculo del riesgo de complicaciones y
muerte al lado de la cama del paciente®.

Para pacientes con riesgo elevado, la probabilidad de necesitar trasfusiones
es de 60% mientras que la misma probabilidad en pacientes con puntajes
bajos es de 36%, la probabilidad del uso de inotrépicos por mas de 12 horas
es de 84 y 37% respectivamente, el desarrollo de falla renal esta alrededor
de 6% en ambos grupos y la probabilidad de prolongacion en la necesidad
de ventilacion mecénica, asi como una mayor estancia hospitalaria son
situaciones mas frecuentes en los pacientes con puntajes de riesgo mas
altos®.

Se realiz6 una busqueda exhaustiva en pubmed, en inglés, en donde se
incluyeron términos Mesh como: liquidos, balance hidrico, cirugia de
revascularizacion miocéardica y no fue posible encontrar mas soporte
bibliografico o evidencia que demostrara los efectos de una terapia liberal de

liquidos endovenosos luego de un procedimiento de cirugia cardiaca.
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3 HIPOTESIS

Hipotesis nula (Ho): no existen diferencias en la presentacion de
desenlaces adversos, en pacientes que son sometidos a cirugia de
revascularizacion cardiaca electiva con un balance de liquidos igual o
superior a 100 ml/kg de peso en las primeras 24 horas del posoperatorio al

compararla con los pacientes que logran un balance menor.

Hipotesis alterna (Ha): hay diferencias en los desenlaces de pacientes
sometidos a cirugia de revascularizacion cardiaca electiva, en quienes
obtienen un balance hidrico positivo en las primeras 24 horas del
posoperatorio igual o superior a 100 ml/kg de peso, al compararlos con los

pacientes que alcanzan un balance menor.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar el riesgo de complicaciones en los pacientes adultos sometidos a
cirugia de revascularizacibn miocardica electiva, cuando se utiliza una
terapia de reposicion de volumen de tipo liberal (mayor de 100 mi/kg) en las
primeras 24 horas del posoperatorio, comparada con los pacientes que

alcanzan un balance inferior.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las caracteristicas socio-demograficas y clinicas de los
pacientes sometidos a cirugia de revascularizacién miocéardica en forma
electiva.

e Comparar las complicaciones intrahospitalarias de tipo cardiopulmonar y
renal, desarrollo de infecciones, y uso de vasopresores en cada uno de
los grupos.

e Comparar las diferencias de estancia en UCI y estancia hospitalaria en
de los pacientes con un balance hidrico superior o inferior a 100 ml/kg en
las 24 horas del posoperatorio.

e Comparar la mortalidad de los pacientes dependiendo de las estrategias

de aporte hidrico utilizadas en cada uno de los grupos.
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eEstimar la asociaciéon entre el balance de liquidos positivo y otras
condiciones clinicas, con el riesgo de presentar complicaciones

posquirargicas y muerte.

5 METODOLOGIA

5.1 ENFOQUE METODOLOGICO

Cuantitativo, con un disefio de cohorte retrospectiva, en el que se evaluaron
las diferencias en cuanto a desenlaces tales como: muerte, complicaciones
pulmonares, infecciosas, renales, necesidad de transfusiones, horas de
soporte vasopresor o inotrépico y dias de estancia hospitalaria en pacientes
gue alcanzaron un balance mayor o igual de 100 mi/kg entre cristaloides,
coloides o hemoderivados en las primeras 24 horas luego de la cirugia
(grupo expuesto), comparados con pacientes con un balance menor a 100

ml/kg de peso (grupo no expuesto).

5.2 TIPO DE ESTUDIO

Estudio observacional, tipo cohorte retrospectiva, donde se definié un grupo
de expuestos, como aquellos que alcanzaron un balance de liquidos superior
a 100 ml/kg en las primeras 24 horas luego de la cirugia y grupo no expuesto

los pacientes con balance de liquidos inferior a esa cifra.
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5.3 CRITERIOS DE INCLUSION Y DE EXCLUSION
Criterios de inclusién
e Edad igual o mayor a 18 afos
e Pacientes que se sometieron a cirugia de revascularizacién miocardica

de manera electiva bajo circulacién extracorporea

Criterios de exclusion
e Procedimientos de cirugia cardiaca combinados
e Intervenciones cardiacas de reemplazo valvular u otro tipo de

procedimientos.

6 POBLACION Y MUESTRA

6.1 POBLACION DE REFERENCIA

Pacientes sometidos a cirugia electiva de revascularizacién miocardica en la

clinica Cardiovascular Santa Maria, bajo circulacién extracorp6rea (bomba

anesteésica).

6.2 POBLACION ELEGIBLE

Pacientes sometidos a cirugia de revascularizacion miocardica en la clinica
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Cardiovascular Santa Maria que cumplieron los criterios de seleccion, y que
fueron operados en el periodo comprendido entre enero de 2008 y julio de

2009.

7 DISENO MUESTRAL

7.1 MUESTREO

Se hizo un muestreo no probabilistico teniendo en cuenta el cumplimiento de
los criterios de inclusion, ya que se eligieron todos los pacientes intervenidos
por cirugia de revascularizacion coronaria en forma aislada (sin otros
procedimientos o combinacién de ellos), operados desde enero del 2008 y

hasta julio de 2009.

7.1.1 Tamafno de la muestra

Para el célculo del tamafio muestral se utilizo el software Epidat versién 3.1y
se calcul6 para un estudio de cohorte teniendo en cuenta un riesgo global en
los expuestos de desenlaces del 50% y un riesgo en los no expuestos del
25%. Debido a que las complicaciones son tan disimiles en cuanto a la

frecuencia en su presentacion, por ejemplo la probabilidad de muerte es de
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2%, mientras que la probabilidad que el paciente sea transfundido es de
60%, la probabilidad de infecciones es de 18%, el uso de vasopresores 0
inotropicos varia de 35 a 100%*’, se hizo una ponderacioén del riesgo global y
se atribuyd a los expuestos una probabilidad de desenlaces del 50%. La
razon expuestos-no expuestos de 1,5 a 8,5 dado que se ha demostrado en
analisis preliminares que es menor el porcentaje de pacientes que luego de
cirugia cardiaca de revascularizacion tienen balances hidricos iguales o
superiores a 100 ml/kg. El nivel de confianza fue fijado en un 95 %. El célculo
anterior se obtuvo con un poder del 80 % lo cual resulté en una muestra para
el grupo expuesto de 36 pacientes y en el grupo no expuesto de 204

individuos.

8 DESENLACES

8.1 Primario

El desenlace primario se precis6 con la presencia de cualquiera de las

siguientes condiciones:

e Muerte de cualquier origen o complicacion en la hospitalizacién indice,
es decir, la hospitalizacién que correspondi6 a la cirugia.
e Desarrollo de falla renal independiente de la necesidad de terapia de

reemplazo renal o no documentada por la elevacion del valor de
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creatinina en mas de 25 % del valor basal o duplicacién de su valor con
respecto al valor de creatinina antes de la cirugia.

e Compromiso respiratorio a las 24 horas de la cirugia determinado por el
compromiso en la oxigenacion evaluando los gases arteriales con
presion alveolar/ fraccion inspirada de oxigeno (PaFiO2) menor de 300

¢ Infecciones: infeccién superficial o profunda de herida quirdrgica,
neumonia hospitalaria, infeccion asociada a catéter central o infeccion
urinaria.

¢ Necesidad de vasopresores y/o inotropicos determinado en tiempo.

¢ Necesidad de transfusiones

8.2 Secundarios

¢ Dias de estancia en UCI

¢ Dias de estancia hospitalaria

Figura 1. Diagrama de variables

Variables Variables Variables Variables
relacionadas con sociodemogréfica
medicamentos
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9.1 SITIO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

La informacion fue recogida desde el archivo fisico de historias y de la
historia clinica electronica de la Clinica Cardiovascular Santamaria de

Medellin.

9.2 PROCESO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

Se recolecté informacion de lunes a viernes por parte de una médica general,
los investigadores aspirantes a la maestria y una anestesiologa
cardiovascular. Fueron en total doce horas semanales durante la fase de
recoleccion del estudio para un total de 146 horas de toma y consolidacion
de la informacién necesaria para el analisis. Apoyados en la base de datos
de pacientes que son llevados a cirugia cardiovascular que desde hace 12

afos posee el centro en donde se adelanto el estudio.

9.3 FUENTES DE INFORMACION

La informacion se obtuvo a partir de los registros clinicos de los pacientes. Es
importante describir que aunque el numero de variables es grande, la calidad
de la informacion no se afectd, ya que la mayoria de los datos en cuanto a
antecedentes e incidencias quirargicas son recogidos inmediatamente,
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debido a que tanto el cirujano como el anestesiélogo cardiovasculares
consignan esta informacion el mismo dia de la cirugia en una base de datos

disefiada con anterioridad ya descrita y en el registro médico.

Cada uno de los investigadores dedico 3 horas semanales para revision
bibliogréfica, recoleccion y analisis de la informacion, analisis de resultados,

tabulacion de la informacion durante los 8 meses que duré la investigacion.

9.4 INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE INFORMACION

Se disefidé un formato en papel para recolectar la informacién relacionada con
el balance hidrico y las complicaciones desarrolladas en el posquirargico. La
informacion de este formato, fue adjuntada a la base de datos que posee el
servicio. Esto permitié clasificar adecuadamente a los pacientes en el grupo
A (liberal) o grupo B (restrictiva) de balance hidrico y el desarrollo de los

desenlaces considerados en el seguimiento del estudio.

10 PRUEBA PILOTO

Se realiz6 una prueba piloto con el fin de evaluar la calidad de los
instrumentos de medicién de la informacion (formato fisico y base de datos).
Se controlaron las dificultades en la recoleccion de algunos de los datos que
de alguna manera impidieran el analisis propuesto inicialmente (ejemplo el
calculo de los liquidos administrados y eliminados). Esta prueba se realizé
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con los primeros veinte pacientes recolectados, los cuales fueron incluidos

en el andlisis final del estudio.

11 CONTROL DE ERRORES Y SESGOS
Se utilizaron las técnicas adecuadas con el fin de limitar la presencia de

errores sisteméticos que sacrifiquen la validez del estudio (Tabla 1).

Los datos del balance hidrico y el desarrollo de complicaciones fueron
recogidos por el personal médico y de enfermeria de la unidad de cuidado
intensivo (UCI) con gran precisién y actualizacion, ya que la historia clinica
electronica exige que en la UCI los datos sean consignados cada hora. La
recoleccion del balance hidrico en esas primeras 24 horas fue preciso ya que
todos los pacientes luego la cirugia salen con sonda nasogastrica, sonda
vesical, sondas a térax y de esta manera el dato es confiable ya que los
ingresos y la mas minima pérdida de volumen fue adecuadamente

cuantificada.

El error aleatorio fue controlado mediante un calculo adecuado de tamarfio de

muestra y tolerando un error alfa menor al 5%.
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Tabla 1. Estrategias para el control de errores y sesgos

Tipo de sesgo Origen Control

Seleccion Poblacién mal escogida Criterios de seleccion.

Falta de control en la evaluacién de los
Seleccion Prueba piloto.
criterios de seleccion.

Entrenamiento
Mala determinacion del estado de
adecuado del personal
Clasificacion  exposicion o de enfermedad de los
Base de datos
pacientes.
Historia electronica

Posibles variaciones en los resultados
Confusién por presencia de caracteristicas Analisis multivariado.

especiales.

12 PLAN DE ANALISIS

Para el manejo informatico de los datos y la generacion de cuadros de salida
y graficos se utilizé el paquete estadistico SPSS® 16 (SPSS Inc. 16 for
Windows®. Chicago, lllinois) y el procesador de texto Word y hojas de

célculo de Excel®.

Se realiz6 un analisis univariado mediante el cual se obtuvieron proporciones
para las variables cualitativas y medidas estadisticas de tendencia central y
de dispersién para las variables cuantitativas (media, con su respectiva

desviacién estandar). En el analisis bivariado se determiné la asociacion
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entre las distintas variables de interés y los desenlaces definidos. Este
analisis se apoyd en las pruebas estadisticas: Chi cuadrado, Chi cuadrado
de tendencia, t-Student, prueba U de Mann-Whitney, prueba exacta de
Fisher y prueba de Pearson segun la distribucién de las variables. La medida
de asociacién epidemiologica utilizada fue el riesgo relativo (RR) con
intervalos de confianza del 95% y nivel de significacion estadistica menor del

5%.

Para el analisis multivariado se realizaron varios modelos de regresion
logistica con los OR y sus intervalos de confianza del 95% y pruebas de
significacion estadistica menor del 5%. Las variables incluida en el modelo
fueron seleccionadas con criterio clinico y con criterio estadistico basados en
el valor propuesto por Hosmer-Lemeshow con valor de p menor de 0,25. El
método usado para seleccionar las variables en el modelo fue el método de
forward stepwise selection con estimadores de méxima verosimilitud. Se
utilizd el estadistico de Nagelkerke para cuantificar el porcentaje de

explicacion del modelo.

13 CONSIDERACIONES ETICAS

Los aspectos éticos se ajustaron a los principios éticos fundamentales y a las
directrices de la Declaracién de Helsinki y similares, emanados de la
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Asociacién Médica Mundial y a la Resolucién 008430 del 4 de octubre de

1993 del Ministerio de Salud de Colombia.

De acuerdo con la Resolucién 008430 de 1993 del Ministerio de Salud, la
investigacion se clasifica como investigacion sin riesgo, ya que no se realizd
ninguna intervencion de tipo diagndstico o terapéutico no se modificaron las
variables fisiologicas, biolégicas, sicologicas, o sociales de los individuos
participantes del estudio. Ademas se trata de un estudio de tipo documental
retrospectivo donde se analizaron historias clinicas de la Clinica

Cardiovascular Santa Maria.

El manejo de la informacién respeto los principios éticos, ya que la extraccién
de la informacion a través de las historias clinicas fue practicada solo por los
investigadores, quienes garantizaron la confidencialidad de la informacion

concerniente tanto a la identidad como al registro médico de los pacientes.

La informacion obtenida soélo se utilizara con fines de investigacion y se
salvaguardara la intimidad y la integridad fisica, psiquica y moral de las
pacientes. La ejecucion del estudio fue avalada por el Instituto de ética y
bioética de la Clinica Cardiovascular Santa Maria. También fue aprobada por

el comité de investigaciones de la Universidad CES.
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14 ESTRATEGIA PARA LA TRANSFERENCIA DE LOS RESULTADOS

Esta investigacién tiene como usuarios potenciales a profesionales que
trabajan en el area cardiovascular. La transferencia de los resultados
obtenidos se hara mediante la presentacion de los resultados en congresos
de la especialidad a nivel nacional e internacional. De igual forma y como
punto importante en la divulgacién de resultados, es la publicacion del trabajo

en una revista internacional que divulgue informacion en el area.

Los resultados se difundirdn en talleres dirigidos al personal de salud que
labora en el area cardiovascular y se propondra un protocolo estandarizado
en el tratamiento con liquidos durante cirugia de revascularizacion

miocardica.

15 RESULTADOS

En total se realizaron 1.069 cirugias durante el periodo de estudio, donde la
cirugia de revascularizacion miocardica en general fue la de mayor
frecuencia, seguida de la cirugia vascular (Tabla 2). De este grupo de
cirugias, el 84% (898) se realizaron de manera electiva, mientras que el 16%

restante fueron procedimientos realizados de manera urgente.
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Tabla 2. Poblacion elegible segln tipo de cirugia

Tipo de Cirugia Frecuencia Porggntaje
valido
REV. MIOCARDICA 236 22,0
REV. MIOCARDICA + OTRA 45 4,2
REV. MIOCARDICA + VALVULA 61 5,7
REV. MIOCARDICA + VALVULA + 19 17
OTRA '
VALVULA 194 18,1
VALVULA + OTRA 90 8,4
VASCULAR 256 23,9
OTRA 168 15,7
Total 1.069 100,0

Entre los pacientes que fueron llevados a cirugia de revascularizacion
miocérdica entre el 02 enero de 2008 y hasta el 31 de julio de 2009 se
analizaron 231 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, 32
pacientes (13,9%) tuvieron un balance positivo mayor o igual a 100 ml/kg en
24 horas (grupo A) y 199 pacientes (86,1%) tuvieron balance inferior a 100
ml/kg en 24 horas luego de la cirugia de revascularizacion (grupo B). Se
tuvieron 5 pacientes en los cuales no fue posible precisar el balance de
liquidos obtenidos durante las primeras 24 horas por ausencia de al menos
uno de los datos en las variables que componen el indicador, por lo cual

estos pacientes no fueron incluidos dentro del analisis.
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En el grupo A la distribucién por sexo fue similar, mientras que en el grupo B
hubo mas hombres que mujeres 74,3 vs 25,7%. La mediana de edad para el
grupo A fue de 65,1 afos (+ 8,5) y para el grupo B de 62,0 afios (x 9,5) no
hallando diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos (p =

0,08) para probar esta diferencias se uso la prueba T.

Los antecedentes de enfermedad antes de la cirugia no tuvieron diferencias
significativas desde el punto de vista estadistico (Tabla 2). La incidencia de
enfermedad vascular en el grupo A (expuestos), fue de 12,5% mientras que
en el grupo con balance inferior (no expuestos), fue de 8,5% (p= 0,510), el
antecedente de falla renal fue de 9,4% y 6% respectivamente (p= 0,44) y el
antecedente de enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) estuvo en
6,3% y 10,6%, respectivamente. Para probar todas estas diferencias se uso
la prueba de Fisher. Ninguno de los demas antecedentes, previo a la cirugia,
demostraron diferencias estadisticamente significativas y para probar estas

diferencias se uso la prueba de Pearson (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas basales de los pacientes

Grupo A Grupo B
Caracteristica Valor p
% %
Edad (*) 65,1 (+/-8,5) 62,0 (+/-9,4) 0,08
Sexo H/M 50/50 74,3/25,7 0,00
Enfermedad vascular 12,5 8,5 0,51
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Grupo A Grupo B

Caracteristica Valor p
% %
Tabaquismo 46,9 52,3 0,57
Hipertension arterial 81,3 77,4 0,62
Dislipidemia 84,4 67,8 0,06
Diabetes mellitus 34,4 29,1 0,55
Falla renal 9,4 6 0,44
EPOC 6,3 10,6 0,74

(*) Valor en mediana, EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica. H:

hombre. M: mujer

Los tiempos de estancia hospitalaria en general y para cualquier area
hospitalaria fueron mayores en los pacientes con balance hidrico superior a
100 ml/kg en 24 horas; el tiempo de estancia en UCI tuvo una mediana de 3
dias con un rango de 1 a 24 dias vs 1 dia con un rango de 1 a 180 dias, (p =
0,002). La estancia hospitalaria total fue de 19,5 dias rango de 7 a 80 para el
grupo A vs 12 dias con rango de 3 a 188 dias para el grupo B (valor de p =

0,001).

15.1 ANALISIS BIVARIADO

Para este analisis se consideraron complicaciones desarrolladas durante la
hospitalizacion que evaluaban varios 6rganos y sistemas. Desarrollaron falla

renal en el posoperatorio en el grupo expuesto 6,3% de los pacientes,
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mientras que en el grupo no expuesto 6,0% (p= 1,00). La presion alveolar
sobre la fraccion inspirada de oxigeno (PaFiO;) a las 24 horas luego de la
cirugia fue inferior a 300, indicando compromiso en la oxigenacion en 93,8%

vs 83,4% respectivamente sin demostrar diferencias estadisticas (p = 0,18).

Fue mas probable desarrollar infecciones durante la hospitalizacién en el
grupo A, al compararlo con el grupo B 43,8% vs 22,6% (RR 1,93 IC 95%
1,21-3,09, valor p = 0,01). La necesidad de trasfusiones en el grupo
expuesto, fue superior a la del grupo control 56,3% vs 24,6% (RR 2,28 IC
95% 1,55 — 3,38 valor p = 0,00). ElI uso de vasopresores en cualquier
momento en el posoperatorio fue mas comun en los pacientes con balances
mas altos a las 24 horas luego de la cirugia que en el grupo control 68,8% vs

42,2% (RR 1,63 IC 95% 1,23 — 2,16 valor p = 0,01) (Tabla 4).

Tabla 4. Riesgo de desarrollar algun evento durante la hospitalizacién
segln grupos de estudio.

Grupo A Grupo B  Riesgo Relativo

Desenlace Valor P
% % IC 95 %

Infecciones 43,8 22,6 1,93 (1,21 — 3,09) 0,01
Transfusiones 56,3 24,6 2,28 (1,55 — 3,38) 0,00
Uso de

68,8 422 1,63 (1,23 - 2,16) 0,01
vasopresores
Muerte 9,4 1,0 9,33 (1,62 —53,67) 0,02
PaFi 24 horas < 93,8 83,4 1,12 (1,01 - 1,25) 0,18

45



Grupo A Grupo B  Riesgo Relativo
Desenlace Valor P
% % IC95 %

300

Falla renal 6,3 6,0 1,04 (0,24 — 4,42) 1,00

La probabilidad de muerte al compararla entre grupos es diferente, siendo
mayor para el grupo expuesto; 9,4% vs 1% para el grupo no expuesto (RR

9,31C 95 % 1,62 — 53,67 valor de p = 0,02).

Este estudio intentd establecer si habia diferencias en la estrategia del aporte
hidrico utilizada y la fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo previa a la
cirugia. De la totalidad de pacientes, el 61,1% tenian fraccion de expulsién
de 50% o superior; sin embargo, cuando fueron comparados los dos grupos
no se pudo establecer un comportamiento diferente en cuanto al aporte de
volumen; la media de fraccion de expulsion en el grupo expuesto fue 50%
(rango entre 25 — 70%) y la mediana del grupo no expuesto fue también de
50% (rango entre 20 — 70%) (valor p= 0,565). Las variables de estancia
hospitalaria y del aporte de liquidos de acuerdo a la fraccion de expulsion
fueron reportadas en medianas debido a una amplia diferencia
especificamente en los dias de estancia al interior de cada uno de los grupos
evaluados, para evaluar la diferencia se usé como prueba la U de Mann-

Whitney.
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A través de una prueba de chi cuadrado de tendencia, se exploré6 como a
mayor cantidad de liquidos positivo, la probabilidad de desarrollar
complicaciones estaba directamente relacionada con el aporte hidrico. Dicha
asociacion pudo ser establecida en los siguientes desenlaces: infecciones,
transfusiones, uso de vasopresores, PaFiO, y muerte. No se logré demostrar

en el desenlace de falla renal aguda (Tabla 5).

Tabla 5. Tendencia entre balance de liquidos en 24 horas y
complicaciones

Balance de liquidos en 24h

Complicaciones (ml/kg/min) Valor p*
> 115 85-115 <85
Falla Renal 2(10,5 %) 12(6,6 %) 0,93
Infeccién 8(42,1 %) 11(35,5%) 40(22,1 %) 0,02
Transfusiones 11(57,9 %) 15(48,4 %) 41(22,7 %) 0,00
Vasopresores 14(73,7 %) 18(58,1 %) 74(40,9 %) 0,00
Muerte 3(15,8 %) 2(1,1 %) 0,00
PaFi24h <300 18(94,7 %) 31(100 %) 147(81,2%) 0,01

*Valor p de la prueba chi® de tendencia
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15.2 ANALISIS MULTIVARIADO

Las mismas variables especificadas en los objetivos como desenlaces y que
fueron consideradas en el analisis bivariado fueron incluidas y corridas en los
modelos de regresion logistica. Estos desenlaces fueron: desarrollo de falla
renal, infecciones, necesidad de trasfusiones, uso de vasopresores, PafiO2 y

muerte.

El estado de volumen del paciente a las 24 horas de la cirugia (mayor o
menor de 100 ml/kg) fue corrida en todos los modelos como una variable
independiente, fuese o no significativa desde el punto de vista estadistico
pero debido a su peso y que se consideraba podia influir en cada uno de los
desenlaces evaluados. Las variables sociodemograficas (sexo y edad) y las
variables de antecedentes médicos fueron incluidas en el primer paso de
todos los modelos, se mantenian dentro del mismo con un valor de p menor

de 0,25 teniendo en cuenta el criterio de Hosmer-Lemeshow (Tabla 6 — 8).

Tabla 6. Falla renal aguda segin complicaciones

Falla renal IC 95 %
Complicaciones Valor p
Si No RR LI LS
100y + 2(6,3) 30(93,8) 1,00 1,04 0,24 4,42
Balance de Liquidos <100 12 (6,0) 187 (94,0)
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Complicaciones

Falla renal IC 95 %
Valor p

Si No RR LI LS

IMC

Sexo

HTA

DM

Antecedente de

Enfermedad Vascular

Tabaquismo

Dislipidemia

Transfusiones

Falla Cardiaca

Infeccion

Sepsis

Antecedente de Falla

Sobrepeso/
Obesidad
Normal/
Delgadez
Femenino
Masculino
Si

No

No

Si

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

No

Si

10 (7,4) 126 (92,6) 0,28 1,84 059 5,69

4(4,0) 96 (96,0)

5(7,2) 64(92,8) 056 1,34 047 3,87
9 (5,4) 158 (94,6)

13(7,1) 171(92,9) 0,31 3,67 0,49 27,43
1(1,9) 51 (98,1)

8(4,8) 158(952) 0,36 0,556 0,20 1,56
6(8,6) 64 (91,4)

0(,0) 22(100,0) 037 NA

14 (6,5) 200 (93,5)

4(3,3) 118(96,7) 0,07 0,37 0,12 1,16
10 (8,8) 104 (91,2)

8(4,8) 157(952) 0,37 057 0,21 1,59
6(8,5) 65 (91,5)

9(12,7) 62(87,3) 001 4,18 1,45 12,04
5(3,0) 160 (97,0)

4(19,0) 17(81,00 0,03 4,10 1,41 11,93
10 (4,7) 205 (95,3)

9(15,3) 50(84,7) 0,00 540 1,88 1547
5(2,8) 172 (97,2)

6(50,0) 6(50,00 0,00 14,00 5,78 33,92
8(3,6) 216 (96,4)

3(20,0) 12(80,0) 0,05 4,02 1,25 12,88
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Falla renal IC 95 %

Complicaciones Valor p
Si No RR LI LS
Renal No 11 (5,0) 210 (95,0)
Fraccién de eyeccion <35 1(7,77 12(92,3) 0,04 NA
35-49 7 (13,2) 46 (86,8)
>=50 3(2,9) 101 (97,1)

Luego de este paso permanecieron con significancia estadistica, el
antecedente de falla cardiaca, la presencia de sepsis y la falla renal previa.
No tuvo significancia la variable de interés que fue el balance de liquidos en

exceso positivo a las 24 horas del posquirargico.

En el modelo puede constatarse que el balance de liquidos por encima de
100 ml/kg en las primeras 24 horas no tiene peso como determinante del
desarrollo de falla renal aguda, pero si impactan en este desenlace el
antecedente de falla cardiaca, la falla renal previa a la intervencién y el
desarrollo de sepsis en el posquirdrgico (Tabla 6). Este modelo con las
variables incluidas, de acuerdo a los resultados de r cuadrado de
Nagelkerke, explica en 32,7 % el desarrollo de la falla renal aguda en el

posoperatorio.
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Tabla 7. Factores explicativos de la probabilidad de falla renal aguda en
las primeras 24 horas después de la cirugia

I.C. 95 % para OR

Variables Sig. OR
Inferior  Superior

Balance de

0,54 ,562 ,086 3,673
liquidos
Falla cardiaca 0,01 6,619 1,379 31,782
Falla renal

0,01 7,387 1,453 37,563
previa
Sepsis 0,00 31,684 7,294 137,618
Constante 0,00 ,022

Tabla 8. Mortalidad segun complicaciones

Muerte IC 95 %
Complicaciones Valorp RR
Si No LI LS
Balance de 100y + 3(9,4) 29 (90,6) 0,00 9,33 1,62 53,67
Liquidos < 100 2 (1,00 197 (99,0)
Hipertension Si 5(2,7) 179 (97,3) 0,59 NA
No 0 (,0) 52 (100,0)
DM Si 0 (,0) 70 (100,00 0,33 NA
No 5(3,00 161 (97,0)
Enfermedad Si 0 (,0) 22 (100,0) 1,00 NA
Vascular No 5(2,3) 209 (97,7)
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Muerte IC 95 %
Complicaciones Valorp RR
Si No LI LS
Tabaquismo Si 3(25) 119(97,5) 1,00 1,40 0,24 8724
No 2(1,8) 112 (98,2)
Falla cardiaca Si 1 (4,8) 20(95,2) 0,38 2,56 0,30 21,86
No 4(1,9) 211 (98,1)
Sepsis Si 2(16,7) 10(833) 0,02 0,08 0,01 0,44
No 3(1,3) 221 (98,7)
Infeccion Si 4 (6,8) 55(93,2) 0,01 12,00 1,37 105,25
No 1(,6) 176 (99,4)
Vasopresores Si 1(,9) 108 (99,1) 0,38 0,29 0,03 2,57
No 4(3,1)  123(96,9)
Falla renal Si 3(21,4) 11 (78,6) 0,00 23,79 4,32 130,95
No 2 (,9) 220 (99,1)
Transfusiones Si 5(7,0) 66 (93,0) 0,00 NA
No 0(,0) 165 (100,0)
PaFi 24 horas < 300 5(2,5) 194(97,5) 1,00 NA
>= 300 0 (,0) 37 (100,0)
Edad Media (DE) 70 15,3 62,3194 0,06*
Mediana
69 (65-79) 62 (35-84)
(Min-Max)

*Prueba U de Mann-Whitney
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Al igual que con el desenlace de falla renal, para el analisis de mortalidad
fueron incluidas en el primer paso, variables sociodemograficas, de
antecedentes y de complicaciones desarrolladas en la estancia hospitalaria
de acuerdo con el criterio de Hosmer-Lemeshow mencionado con

anterioridad (Tabla 8).

El modelo, en el siguiente paso, demuestra que el balance de liquidos por
encima de 100 ml/kg en las primeras 24 horas impacta en forma
determinante en la probabilidad de muerte; a su vez, la falla renal aguda en
el posquirdrgico también influye en la probabilidad de muerte (Tabla 9). El
modelo con las variables incluidas de acuerdo al resultado del r cuadrado de
Nagelkerke explica en 39,7 % de la muerte en el posoperatorio. Los
intervalos aunque demasiado amplios, tal vez por la baja incidencia del
desenlace (muerte), reflejan significancia estadistica y a pesar de esta

situacion, mantienen su capacidad explicativa del fenémeno.

Tabla 9. Factores explicativos de la probabilidad de la mortalidad en las
primeras 24 horas después de la cirugia.

I.C. 95 % para EXP(B)

Variables Sig. OR
Inferior  Superior
Balance de liquidos 0,01 20,229 1,810 226,063
Falla renal 0,00 54,942 4,894 616,784
Constante 0,00 ,003
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Otros desenlaces

La necesidad de transfusion fue analizada en un modelo multivariado y se
hall6 que el balance de liquidos muy positivo y la sepsis eran las Unicas dos
variables que explicaban la probabilidad del desarrollo de esta complicacion,
sin embargo estas dos variables explican apena un 16,8 % de la probabilidad
de acuerdo al r cuadrado de Nagelkerke. Similar comportamiento se presento
al analizar las infecciones, siendo el balance de liquidos y la transfusion las
gue explican el 16,7 % de la probabilidad de acuerdo al r cuadrado de

Nagelkerke.

Para el uso de vasopresores, en el paso inicial, la variable de interés,
ademas del antecedente de tabaquismo y la falla cardiaca obtuvieron
significancia estadistica y continuaron en el modelo en conjunto con el
antecedente de transfusion. Al final del modelo, se tuvieron en cuenta todas
las variables citadas anteriormente excepto las transfusiones para determinar
el uso de vasopresores, sin embargo, este modelo solo explica el 9,6 % del
evento cuando se evalla con la herramienta del r cuadrado de Nagelkerke.
Finalmente, en cuanto a la PaFi, solo la edad avanzada y la falla cardiaca
tuvieron valores estadisticamente significativos y en este modelo también se
corrié la variable de interés, encontrando que solo al final, la edad avanzada
incide en valor de la PaFi a las 24 horas de la cirugia pero el r cuadrado de
Nagelkerke solo permite explicar en 8 % la probabilidad de esta situacion.
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El conjunto de variables que explican el 18,5% de los principales eventos
adversos asociados a la cirugia de revascularizacion miocardica,
(infecciones, transfusiones, uso de vasopresores y muerte) son: el tiempo de
hospitalizacion, tener un PaFi menor de 300 a las 24 horas y un balance de
liquidos mayor o igual a 100 mi/kg/min en las primeras 24 horas. Por cada
dia adicional de hospitalizacién se aumenta el riesgo de evento adverso en
1,06, tener un PaFi menor de 300 en 24 horas significa 2,3 veces el riesgo de
no tenerlo, y tener un balance de liquidos mayor o igual a 100 ml/kg a las 24
horas constituye un riesgo 4,3 veces mayor que quienes recibieron menos

(Tabla 10).

Tabla 10. Factores explicativos de la probabilidad de evento adverso* en
las primeras 24 horas después de la cirugia.

: Valor IC 95% OR
Variable B EE  Wald GL OR
p LI LS
Tiempo de Hospitalizacion ,065 ,023 7,866 1 ,005 1,067 1,020 1,117
Balance 24 h >=100 (ml/kg/) 1,463 ,638 5,262 1 ,022 4,318 1,237 15,068
PaFi24 <300 ,862 ,394 4,789 1 ,029 2,367 1,094 5,120
Constante -1,141 ,449 6,457 1 ,011 ,320

*Infeccion, transfusién, vasopresores, muerte

16 DISCUSION

El avance en las técnicas quirurgicas, el mejoramiento de los cuidados
anestésicos y el desarrollo de los cuidados y tecnologias en el cuidado
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intensivo durante los ultimos afios, han permitido obtener un impacto positivo
en la supervivencia y en la calidad de vida de los pacientes; sin embargo,
esta situacion ha generado nuevos desafios con respecto a la identificacion
de nuevos factores (en ocasiones traidos por la misma tecnologia), que
puedan estar asociados con desenlaces adversos que se presentan en la
actualidad, y aunque han logrado modificarse, se siguen presentando en la

practica clinica.

En relacion con la cirugia cardiovascular, existen factores prondsticos
reconocidos y analizados®’ pero aun hay interrogantes con respecto al tipo
de liquidos que deben ser usados y a la cantidad que deben ser
administrados ante estos procedimientos, ademas las implicaciones que
pueda tener en la salud de los pacientes cuando se superan determinados

valores.

Las implicaciones clinicas del exceso de liquidos en el posquirargico de
cirugia cardiaca estan asociadas con el edema que se presenta en todos los
organos y sistemas. El edema esta relacionado con la fuga de liquidos al
espacio extravascular, especificamente al espacio intersticial. En los
capilares pulmonares, se ha demostrado aumento de leucocitos los cuales
producen disfuncién pulmonar y empeoran el intercambio de oxigeno®.
Estrategias orientadas a la disminucion de la carga de leucocitos, han
demostrado mejoria en el rendimiento pulmonar a través de la disminucion
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de la respuesta inflamatoria®®. Por mecanismos similares, la cicatrizacién
también puede estar comprometida, y favorecer el desarrollo de infecciones

superficiales o profundas, lo cual complica el curso posquirtrgico®.

Este estudio demuestra cédmo el grupo de pacientes expuestos a un balance
de liquidos por encima de 100 mil/kg a las 24 horas de la cirugia de
revascularizacion miocardica tiene una mayor incidencia de complicaciones
entre los cuales se destacan la mayor probabilidad de desarrollar
infecciones, falla renal aguda, mas necesidad de transfusiones y de uso de

vasopresores e incluso tienen mayor riesgo de mortalidad intrahospitalaria.

Cuando son evaluados los desenlaces en forma conjunta y alli se agrupan la
probabilidad de desarrollar infecciones, la necesidad de transfusiones o uso
de vasopresores/inotrépicos y la probabilidad de muerte, puede comprobarse
gue el tener un balance de liquidos igual o superior a 100 mi/kg en las
primeras 24 horas, confiere un riesgo 4,3 veces superior al compararlo con
aguellos pacientes con balance de liquidos inferior a esta cifra. De igual
forma, el deterioro en la oxigenacién (determinado por la PaFi) y el tiempo de
estancia hospitalaria por cada dia, también estan directamente relacionados

con la probabilidad de complicaciones.

La estancia en la unidad de cuidados intensivos y en salas generales de
hospitalizacién también se incrementa en el grupo expuesto a una mayor
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cantidad de liquidos durante las primeras 24 horas del posoperatorio y esta
situacion en forma independiente se encuentra asociada con una mayor
probabilidad de complicaciones intrahospitalarias e incluso con mayor

probabilidad de muerte®.

Hay trabajos que reportan una mayor probabilidad de muerte en mujeres que
son llevadas a cirugia de revascularizaciéon miocardica*!, sin embargo, en
este estudio se resalta que este factor no influyd directamente en la
mortalidad demostrada, ya que la variable de sexo, fue corrida en todos los
modelos buscando si influia en algin desenlace, y no se encontré ninguna

asociacion.

La complicacion cardiopulmonar mas comun en el posquirdrgico de una
cirugia de revascularizacién miocardica es el compromiso de la oxigenacion
debido a la reaccion inflamatoria producida por la circulacién extracorporea,
la cual genera edema alveolar y atelectasias y que puede producir periodos
largos de ventilacién mecéanica®®. Aunque no fueron evaluados estos
factores, este estudio buscéd determinar el impacto del exceso de liquidos
(como factor influente de dichos parametros), en la oxigenacion a las 24
horas de la cirugia. Aunque no se obtuvo significancia estadistica en cuanto
a las diferencias en la PaFiO2, si se evidencia una tendencia al mayor
compromiso en la oxigenacién en el grupo con balance hidrico superior a 100
mi/kg a las 24 horas de la cirugia.

58



El tiempo de estancia en la unidad de cuidados intensivos fue mayor en el
grupo expuesto. De igual forma, la estancia en salas de hospitalizacion
general fue mayor en el grupo expuesto. Esta situacion sin duda influye en la
aparicion de eventos adversos posoperatorios® como son la mayor
necesidad de transfusiones y que en este estudio se demostrd. También la
mayor estancia hospitalaria, independiente del servicio involucrado, esta
asociada con la mayor probabilidad de infecciones lo cual confirma este
estudio, en donde se demostr6 una mayor incidencia de complicaciones
infecciosas en general, duplicando el numero de infecciones el grupo
expuesto al no expuesto. El promedio de estancia hospitalaria tanto en
unidad de cuidado intensivo como en salas generales fue mayor en el grupo
expuesto, lo cual es reportado en la literatura en referencia a estos
pacientes*’. De igual manera, el uso de vasopresores, fue mas frecuente en

la cohorte expuesta.

La mortalidad en el grupo A mostré una diferencia estadisticamente
significativa, si bien es cierto, el intervalo de confianza que determiné este
desenlace, fue amplio; esto puede explicarse por la baja incidencia del
evento en una cirugia de revascularizacion programada en forma electiva y a
un tamafo de muestra que no alcanzé el poder propuesto inicialmente para
detectar diferencias®. La mayor mortalidad va estrechamente ligada a las
variables para las cuales el balance de liquidos positivo demostré asociaciéon
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y en entre ellas estan: la mayor necesidad de transfusiones, el mayor nimero

de infecciones, y el mayor uso de vasopresores.

A diferencia de lo que se cree, y se postula como una de las razones
fundamentales para aportar liquidos en forma excesiva luego de una cirugia
de revascularizacion®®, que es la falla renal, en el presente estudio,
independiente de la estrategia de aporte de liquidos utilizada, el riesgo de

desarrollar falla renal fue el mismo para ambos grupos de estudio.

En un subanadlisis, de pacientes con un mayor exceso de liquidos, se pudo
establecer que el grupo de pacientes con un balance de liquidos superior a
115 ml/kg, tienen una mayor probabilidad de desarrollar infecciones,
necesitar transfusiones, mayor uso de vasopresores y mayor riesgo de
muerte. Estos hallazgos van en la misma direccién de los resultados de la
hipétesis original de los investigadores y confirman lo nocivo que puede ser
un balance de liquidos en exceso positivo en el posoperatorio de una cirugia

de revascularizaciéon miocardica.

Finalmente deben resaltarse varias limitaciones del estudio. La primera es su
naturaleza retrospectiva, lo cual puede influir en cuanto a la calidad de los
datos recogidos. La segunda, el bajo porcentaje que para algunos
desenlaces dentro de los modelos del analisis multivariado explican el
evento. La tercera limitante, la no inclusién de variables que pudieron influir
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en los desenlaces, dentro de las cuales se destacan el hecho de no analizar
los dias de estancia previas a la cirugia que pueden determinar desenlaces
tan importantes como necesidad de transfusiones o de infecciones. Otras
variables que consideramos importantes y que no fueron incluidas en
ninguno de los modelos fue la severidad de la enfermedad coronaria previo a
la cirugia o el antecedente de infarto agudo del miocardio como condicion

previa a la cirugia de revascularizacion electiva.

17 . CONCLUSIONES

e Existe una asociacién estadistica entre la administracién de liquidos a
los pacientes con cirugia de revascularizacién cardiaca electiva y la
presencia de complicaciones como infecciones, transfusiones, uso de
vasopresores y mayor probabilidad de muerte.

e La cantidad de liquidos administrados, tiene una relacién significativa
en los desenlaces. Esto implica que a mayor cantidad de liquidos
administrados, mayor es la probabilidad de infecciones, necesidad de
vasopresores o transfusiones, menor es la PaFiO2 y mayor es la
probabilidad de muerte.

e No se demostrd asociacién, entre la cantidad de liquidos administrados

y la probabilidad de desarrollar falla renal en el posoperatorio.
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e El balance de liquidos excesivamente positivo y la falla renal, explican
el 39,7 % de la mortalidad de los pacientes sometidos a cirugia de
revascularizacion miocardica en forma electiva.

e En los modelos predictores de prondstico de los pacientes que son
llevados a cirugia de revascularizacion miocardica en forma electiva,
debera ser considerado el exceso de liquidos positivo en las primeras
24 horas de cirugia como una variable importante y que determina la
aparicién de desenlaces de mucho peso en donde se incluye la

probabilidad de muerte luego de la cirugia de revascularizacion.
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