L1
b
-~ Centro
i i 4 Cardiovascular
- »

«. UNIVERSITARIC
HOSPITAL DE CLINICAS
Dr.Manuel Quintela

UNIVERS|DAD
DE LA REPUBLICA
URUGUAY

Valor predictivo de los
indices hematologicos
en el postoperatorio de
pacientes sometidos a
cirugia cardiaca en el
Centro Cardiovascular
Universitario, Uruguay

2023 - 2024

Ciclo de Metodologia Cientifica Il 2024
Grupo 43

Autores

Erasun Victoria*, Fagundez Ignacio*, Fassnacht
Zara*, Fernandez Zaira*, Fierro Agustin?,
Rodriguez Rebuffo Natalia*

Orientador

Dayan Victor?

1 Ciclo de Metodologia Cientifica Il 2024 - Facultad de Medicina -
Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay

2 Centro Cardiovascular Universitario - Facultad de Medicina -
Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay



Indice de contenidos

L. RESUMIBN ... e 4
A Y o ] o = [ 5
0 1 11 o Y« L oL ol 'Y 1 6
20 A L oV F= 0 g =T (o J0 oY [l 6
2.1, 1 ANtECEAENTES ..ttt e 6
2 0 1] oY o =1 /o] Uo Yo | - 7
2 WG I o= Tl o] f=YSe [N o = 1=T'e o 1 8
2.1, 4 Tratamiento ..o 9
2.1.4 INAICES INFIAMALOIIO 1 evv e eee et ettt e e neens 10
2.2 Planteo del problema y justificacion ........ccoovviiiiiiiiiiiii e, 12
B OB tIVOS ..o e 13
3.1 Objetivo general ..o e 13
3.2 ObjJetivOs ESPECITICOS tvvuueririinetite i e i it rae e enaeanes 13
4. Metodologia........ooviiiii i e 14
s 1o F= TR < o= 1 15
. RESUILAAOS. ... e 16
S T o T =] T Y 1 S 23
7. Conclusiones y perspectivas.........ccocoiiiiiiiiiiiii i e 25
8. AgradeCimientos . ...t e 26
9. Referencias bibliograficas ................ccooii i 27
0. AN X O .ottt e 29



Indice de figuras - tablas

Figura 1. Fisiopatologia de 1a vasoplejia. ....vveviriiiiiiiii i enee e enae e 8
Figura 2. Diagrama de CONSOMT ....uuiiiiei i s e e rneeaneas 14
Tabla I. Caracteristicas demograficas de los pacientes..........cccoevviiiiiiininnnn.. 16
Tabla II. Variables preoperatorias ....c.ccvvviiiiiiiiiiii e i 17
Tabla III. Predictores univariados AISI - NLR.......ccoiiiiiiiiiii i s 18
Tabla IV. Predictores univariados PLR - SIL.......ccoiiiiiiiiiiiiiiiii i nineeenanes 19
Tabla V. Predictores univariados SIRI .......coiiiiiiiiiiii i i naaes 20
Tabla VI. Regresion uni-multivariada para evolucién hemodindmica adversa...21
Tabla VII. Variables postoperatorias........ccoiiiiiiiiiiiiiiiii i e 21
Figura 3. Representacion de relaciones en grafico de dispersidon.................... 22

Tabla de abreviaturas

IECA: Inhibidores de la enzima

ACV: Accidente cerebrovascular ) - ;
convertidora de angiotensina II

LS MEiED EETEEEED 0 Ml EMmEEon NLR: Relacion neutroéfilos/linfocitos

sistémica

BB: Farmacos betabloqueantes NOS: Oxido nitrico sintasa

CEC: Circulacion extracorpoérea ON: Oxido nitrico

CTI: Centro de tratamiento intensivo PAM: Presion arterial media

DM: Diabetes Mellitus PLR: Relacién plaquetas/linfocitos
EPOC: Enfermedad pulmonar SII: indice de inmuno inflamacién
obstructiva cronica sistémica

FEVI: Fraccion de eyeccién del SIRI: Indice de respuesta inflamatoria
ventriculo izquierdo sistémica

HTA: Hipertension arterial SV: Sindrome vasopléjico

IAM: Infarto agudo de miocardio




1. Resumen

Antecedentes. La vasoplejia se define como un estado persistente de
hipotensiéon, disminucion de las resistencias vasculares sistémicas y una
resistencia refractaria al uso de catecolaminas, en presencia de gasto cardiaco
normal o aumentado. Es una complicacién frecuente y potencialmente grave en lo
que respecta al postoperatorio de cirugia cardiaca. En este estudio observacional,
retrospectivo y prospectivo llevado a cabo en el Hospital de Clinicas Dr. Manuel
Quintela, Montevideo, Uruguay, se investigaron indices hematoldgicos
preoperatorios como potenciales predictores de evolucién hemodindmica adversa
en adultos sometidos a cirugia cardiaca.
Métodos. Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios, sometidos a cirugia
cardiaca con circulacién extracorpdrea en el Centro Cardiovascular Universitario
desde enero 2023 a septiembre 2024. Se determiné como variable resultado la
variable compuesta evolucion postoperatoria inmediata adversa que se definié
como: tiempo de internacién en CTI prolongada = 72 horas, tiempo de requerimiento
de drogas inotrépicas > 24 horas, tiempo de ventilacion mecanica > 12 horas y
muerte intrahospitalaria.
Resultados. Se incluyeron 156 pacientes (73,08% de sexo masculino), de edades
62.6+9.91. 50% de los pacientes presentaron el evento. Del analisis logistico
univariado, el indice AISI demostrd ser significativo con valor p de 0.045. En la
regresion lineal de este indice con las variables utilizadas, demostraron asociacion
significativa el recuento total de leucocitos, recuento plaquetario y azoemia. En el
analisis multivariado, se encontré significancia en la FEVI y AISI.
Conclusiones. Los indices hematoldgicos preoperatorios pueden potencialmente
estratificar el grupo de pacientes adultos sometidos a cirugia cardiaca con riesgo
de evolucién inmediata adversa.

Palabras claves: Cirugia cardiaca, indices inflamatorios, plaquetas, leucocitos,
sindrome vasopléjico, circulacidon extracorporea.



1.2 Abstract

Background. Vasoplegia is defined as a persistent state of hypotension,
decreased systemic vascular resistance, and a refractory resistance to
catecholamine usage, in presence of normal or increased cardiac output. It is a
frequent and potentially serious complication regarding postoperative period of
cardiac surgery. In this observational, retrospective and prospective study carried
out at Hospital de Clinicas Dr. Manuel Quintela, Montevideo, Uruguay, preoperative
hematological indexes were investigated as potential predictors of adverse
hemodynamic evolution in adults undergoing cardiac surgery.

Methods. Patients aged over 18 years, undergoing cardiac surgery with cardiopulmonary
bypass at Centro Cardiovascular Universitario from January 2023 to September 2024 were
included. The composite outcome variable, named as immediate adverse postoperative
evolution was defined by: prolonged ICU stay = 72 hours, need for inotropic drugs for more
than 24 hours, mechanical ventilation for over 12 hours, and in-hospital death.

Results. 156 patients were included in the study (73.08% men), aged 62.6+9.91.
50% of patients developed the event. From the univariate logistic analysis, AISI
index proved to be significant with p value of 0.045. The linear regression of this
index with the variables used demonstrated a significant association with total
leukocyte count, platelet count and azotemia. In the multivariate analysis,
significance was found in LVEF and AISI.

Conclusions. Preoperative hematological indexes can potentially stratify the
group of adult patients undergoing cardiac surgery with risk of an immediate
adverse outcome.

Keywords: Cardiac surgery, inflammatory indexes, platelets, leukocytes,
vasoplegic syndrome, cardiopulmonary bypass.
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2. Introduccion

La cirugia de revascularizacion miocardica y cirugia de recambio valvular son las
mas frecuentemente realizadas en cirugia cardiaca mundial, con altos costos para
los sistemas de salud, en concordancia con la propuesta presentada por Vervoort
D. et al (2023)

El uso de circulacién extracorpérea (CEC) ha significado un antes y un después en
la cirugia cardiaca, no obstante, las complicaciones que esta trae siguen siendo un
desafio en la medicina hasta el dia de hoy. El SV configura una de ellas, y es
manifestado como un estado persistente de hipotensién, disminucién de las
resistencias vasculares sistémicas y una resistencia refractaria al uso de

catecolaminas, en presencia de gasto cardiaco normal o aumentado. (2/3)

2.1 Fundamento teodrico
2.1.1 Antecedentes

La literatura actual informa una incidencia muy variable del SV postoperatorio, en
el metaanalisis hecho por Dayan et al. (2019), se describe que “/a vasoplejia
postoperatoria es un escenario hemodinamico comun en cirugia cardiaca con una
incidencia del 9-40%", y que a su vez “una alta mortalidad operatoria se ha
asociado a pacientes que desarrollan vasoplejia postoperatoria”. (*)

Por otro lado, Van Vessem et al. (2016) demostré en su estudio retrospectivo
“Incidence and predictors of vasoplegia after heart failure surgery”, que la
supervivencia a 90 dias era menor en pacientes que habian tenido vasoplejia
postoperatoria, comparado con aquellos pacientes que no habian tenido
vasoplejia. ®

De igual modo, Tsiouris et al (2017) evidencié que la vasoplejia se asocia con una
prolongacién de la estadia en el centro de tratamiento intensivo (CTI), y que el
costo en promedio por paciente en Estados Unidos aumenta significativamente. ®
Respecto a los indices de inflamacidn sistémica, en el estudio “The role of novel
biomarkers of systemic inflammation in the development of early hospital events
after aortic valve replacement in patients with aortic stenosis” se menciona que,
“niveles elevados de los nuevos biomarcadores de inflamacion sistémica: indice de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRI), indice de inmunoinflamacion sistémica
(SII), indice agregado de inflamacion sistémica (AISI), en conjunto con la relacion

neutrdfilos/linfocitos (NLR), se asociaron a mortalidad intrahospitalaria. De todos



los marcadores e indices de inflamacion sistémica incluidos en este estudio, el SIRI
y el tiempo de CEC fueron los predictores mas fuertes de un mal resultado clinico
en el modelo de regresion multivariada.

La posibilidad del uso rutinario de indices inflamatorios en pacientes con estenosis
aortica, como predictores de complicaciones en el periodo perioperatorio es
bastante prometedor”. )

Finalmente, se destaca el estudio “Vasoplegia is predicted by preoperative platelet-
leukocyte conglomerate indices in cardiac surgery (vasoplegics): a retrospective
single-center study”, en el cual el SII y el AISI elevados preoperatoriamente

surgieron como predictores independientes de vasoplejia post cardiotomia. ®

2.1.2 Fisiopatologia

Es conocido que frente a una lesidon endotelial se produce vasodilatacion arteriolar
y pérdida de la autorregulacién, hechos causantes del SV.

La utilizacion de CEC se encuentra asociada inexorablemente a una respuesta
inflamatoria sistémica dada por la alteracién de mecanismos hemostaticos. Esta
se divide en dos etapas; inicialmente, genera activacién del sistema de contacto
por la intima relacién de la sangre con los componentes artificiales de dicho
instrumento. Al mismo tiempo, existe activacién del sistema de complemento y de
la coagulacién, determinando un incremento en la fibrinolisis.

Por lo antedicho, es esperable la activacién de linfocitos, monocitos, neutrofilos,
plaquetas, células endoteliales, asi como la liberacién de citoquinas
proinflamatorias (interleucina 4, interleucina 10, interferén gamma y factor de
necrosis tumoral alfa).

La etapa tardia se origina por isquemia y reperfusion provocadas por el
despinzamiento adrtico y el reclutamiento de lechos vasculares que previamente
no se encontraban perfundidos. “Esto conduce a dafo endotelial mediante la
activacion y la amplificacion de la respuesta humoral del sistema de complemento
y la liberacion de radicales libres de oxigeno”. ®)

A su vez, Mendiburu R. (2020) expresa que el 6xido nitrico también se relaciona
con el desarrollo del SV. El mismo se puede generar a través de la activacion de
la enzima Oxido nitrico sintasa, siendo la NOS de tipo inducible, producido en el
musculo liso vascular. Este activa la enzima guanilato ciclasa produciendo
guanosin monofosfato ciclico y de esta manera inhibe la actividad contractil de la

musculatura lisa vascular, determinando asi vasodilatacion.



En la siguiente figura se evidencian los procesos fisiopatolégicos detallados con

anterioridad.

Vasodilation

Figura 1. Fisiopatologia de la vasoplejia. Extraido de Vasoplegic syndrome following
cardiothoracic surgery—review of pathophysiology and update of treatment options. (19

2.1.3 Factores de riesgo

Se postula que periodos superiores a 100 minutos de CEC, presion arterial media
(PAM) inferior a 50 mmHg y una temperatura corporal por debajo de los 34°C
durante la intervencidon quirdrgica podrian incidir desfavorablemente en la
aparicion de la vasoplejia postoperatoria.

Es fundamental resaltar el tipo de procedimiento quirurgico que se llevara a cabo,
dado que aquellos que implican apertura de cavidades presentan un riesgo
superior en comparacion con aquellos que no lo requieren.

En cuanto a los medicamentos, la administracién de farmacos vasodilatadores 24
horas previas al procedimiento, tales como inhibidores de la enzima convertidora
de Angiotensina II (IECA) aumentan el riesgo de desarrollar vasoplejia, asi como
también lo hacen el uso de inotropicos preoperatorios “presumiblemente por

regulacion a la baja de los receptores adrenérgicos”. )



2.1.4 Tratamiento

Si bien no existe un protocolo exacto a seguir para el tratamiento de esta
complicacion, las opciones terapéuticas se centran en el uso de catecolaminas,
hormonas, inhibidores del eje renina-angiotensina-aldosterona e inhibidores del
ON. (O

En relacién a las catecolaminas, estos son farmacos que estimulan receptores
adrenérgicos activando el canal de calcio tipo L, logrando aumentar la
concentracién del calcio citosélico y la contraccién de la fibra muscular lisa
vascular. La noradrenalina ha sido considerada por un largo tiempo como primera
linea de terapia en el shock. En cuanto a los efectos adversos se dice que “son
comunes a todas ellas ya que comparten mecanismos de acciéon. La sobrecarga
citosdlica de calcio es la explicacion de dichos efectos pues favorece la disfuncion
diastdlica, la taquicardia, el desarrollo de arritmias y la hipoperfusion intestinal,

renal y cutanea”.

Tanto Busse L. et al (2020) como Orozco Vinasco D. (2019) citan una revisidn
sistematica realizada por Egi et al. (2007), donde se comparaban distintos
vasopresores utilizados en el postoperatorio de cirugia cardiaca.?!%Y) Una de las
conclusiones obtenidas del mismo, es que no existe evidencia para recomendar un
vasopresor por encima de otro. Asi mismo, en el ensayo clinico Vasoplegic Shock
after Cardiac Surgery compard la noradrenalina y la vasopresina, como medidas
terapéuticas de primera linea en pacientes que estaban en recuperacion de cirugia
cardiaca, y concluyeron que la noradrenalina no diferia de la vasopresina en cuanto
a la mortalidad, sino que sus diferencias regian en la aparicion de arritmias y

disfuncién renal aguda.(*?

Otra de las opciones terapéuticas mas utilizadas para el tratamiento de la
vasoplejia, es la vasopresina. Esta es una forma sintética de la hormona
antidiurética, y tiene efectos multisistémicos como el estimulo de |la
gluconeogénesis, agregacion plaquetaria y liberacion de adrenocorticotropina.
Autores como Mendiburu R. (2020) y Orozco Vinasco D. (2019) plantean que “/os
efectos hemodinamicos de la vasopresina en el SV, consisten en el aumento de la
PAM sin efectos sobre el indice cardiaco y una modesta disminucion de la

frecuencia cardiaca y de la incidencia de arritmias”. >



Respecto a los inhibidores del eje renina-angiotensina-aldosterona, la Angiotensina
IT juega un rol importante. Sin embargo, su uso en cirugia cardiaca se reduce a
pacientes que presentaron un SV refractario a catecolaminas, que estuvieran

recibiendo IECA o amiodarona. (&

El azul de metileno “es indicado en el manejo agudo de metahemoglobinemia,
donde en bajas concentraciones facilita la conversion de metahemoglobina a
hemoglobina”.*?) Sin embargo, se considera que es una alternativa Gtil en la
vasoplejia que no responde a vasopresores.(®) En cuanto a su mecanismo de
accioén, actua inhibiendo directamente la enzima NOS endotelial y guanilato ciclasa,
lo que reduce la vasodilatacién y la inestabilidad hemodinamica.(>® Orozco Vinasco
D. (2019) plantea que “el beneficio de este medicamento es mayor cuando se
utiliza precozmente.” (¥ Habib et al. (2018) evaluaron de forma retrospectiva el
uso de azul de metileno en 28 pacientes, y hallaron que la mortalidad
postoperatoria disminuia, al igual que el tiempo de descontinuacién de
vasopresores.(!3) Respecto a los efectos adversos del azul de metileno, Serpa Neto
A. propone que luego de evaluarse en modelos animales, es recomendable no

sobrepasar los 5-7 mg/kg por dia en humanos, ya que puede ser letal.(*¥

Para finalizar, como fue antes mencionado, no existe un protocolo ideal a seguir
en el manejo de la vasoplejia. Aun se sostiene que el uso de catecolaminas es de
primera linea, pero debido a que a dosis muy altas de estos la mortalidad en
pacientes con disfuncidon organica multiple es demasiado elevada, se recomienda
el “uso concomitante de otro vasopresor con mecanismos de accion
alternativos”.®> Mendiburu R. (2020) describe que “como medidas preventivas de
este sindrome se recomienda la suspension de IECA al menos 24 horas antes de

la cirugia, asi como la utilizacion de filtros para mediadores en la CEC".®®

2.1.4 indices inflamatorios

A dia de hoy, si bien los factores de riesgo para eventos cardiovasculares son
activamente estudiados y hay varios ya definidos, se sigue en la busqueda de
factores que permitan detectar precozmente eventos adversos en la esfera

cardiovascular y con eso mejorar las estrategias para corregirlos.

Es sabido que las células inmunes e inflamatorias de la circulacion, tales como

neutrofilos, plaquetas y linfocitos, tienen roles importantes en el desarrollo de
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enfermedad cardiaca.*® Un recuento plaquetario alto puede aumentar la
activacion de trombocitos y agravar la liberaciéon de mediadores de la inflamacidn,
tal como fue planteado en el estudio de Amraotkar AR et al (2017).%% En cuanto
a los recuentos de linfocitos, si este es bajo se asocia a un peor pronodstico.(*7:18
Tanto la relacion, de linfocitos/monocitos como la de neutréfilos/linfocitos, en los
ultimos anos han sido ampliamente estudiados, pero como plantean Budzianowski
J. et al (2017), la inflamacién también puede ser sistémica y estos marcadores
bioquimicos ya mencionados solamente reflejan la respuesta inmune e inflamatoria

local.(5:19)

Para esto, Hu B. et al (2014), desarrollaron un indice definido como el SII, el cual
se basa en los recuentos de linfocitos, neutrofilos y plaquetas.?? Si bien el indice
en un principio fue disefiado para carcinoma hepatocelular, multiples autores han
estado demostrando su aplicacidén en otras areas, siendo la cardiovascular una de
ellas.?V) El SII se define como: recuento de plaquetas x recuento de neutrdfilos +
recuento de linfocitos, y su ventaja es que refleja la situacién tanto inmune como
inflamatoria del paciente, siendo no invasivo y de facil obtencion.(*>222) Huang J.
et al. (2019) investigaron la relacién del mismo con la enfermedad coronaria y el
infarto agudo de miocardio, encontrandose una relacién entre los valores de este

y los malos resultados clinicos.(*>

Otros indices que son ampliamente estudiados son el SIRI, AISI, y mdultiples
indices hematoldgicos que utilizan el recuento de glébulos blancos y sus
subtipos.(”) El indice AISI se calcula como: recuento de neutrdfilos x recuento de
monocitos x recuento de plaquetas + recuento de linfocitos.””) Este ha sido
demostrado como predictor independiente de multiples patologias, como lo pueden
ser varios tipos de cancer, y patologias de la esfera respiratoria.(?3?%
Recientemente, Xiu J. et al (2023), demostraron que este es valioso en la
hipertensién arterial, al igual que Shvartz V. et al (2023), quienes estudiaron la
asociacién de todos estos indices con el reemplazo de valvula adrtica, hallandose
como uno de los predictores de mortalidad intrahospitalaria. Previamente, este

indice no habia sido estudiado para otras patologias cardiacas.(”:?>

El indice SIRI, se calcula como: recuento de neutrdfilos x recuento de monocitos

+ recuento de linfocitos. También se utilizan en este estudio, NLR = recuento de
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neutrofilos + recuento de linfocitos; relacion plaquetas/linfocitos (PLR) = recuento

de plaquetas + recuento de linfocitos. (V)

Todos ellos, han sido estudiados en la busqueda de predictores que sean faciles

de medir para distintas patologias de alta morbimortalidad.

2.2 Planteo del problema y justificacion

Se considera que es de relevancia contar con indices hematoldgicos que sean
capaces de predecir el SV en los pacientes sometidos a cirugia cardiaca con CEC,
dada su alta incidencia y complicaciones subyacentes. Esto permitiria actuar con
antelacién y conseguir disminuir las posibilidades de que esto ocurra.

Orozco et al. (2019) concuerdan con lo referido, expresando que “el escenario
ideal seria la implementacion de una estrategia preoperatoria de prevencion del
sindrome de vasoplejia, lo que no resulta factible puesto que la presencia de uno
0 mas factores de riesgo no predicen el desarrollo del sindrome.” )

Por su parte Fujii. S y Bainbridge. D (2019) también manifiestan la falta de
informacién en relacién a cobmo prevenir esta entidad. En relacion a lo antedicho,
exponen en su articulo “Vasoplegia in Cardiac Surgery: Pave the Way for
Prevention”, que “/os estudios futuros deberian centrarse en los planes de manejo
preoperatorio o intraoperatorio reales para prevenir la vasoplejia postoperatoria”.
(26)

Athanasios T. et al. (2017), manifiestan que “es prudente definir mejor los factores
predisponentes y determinar mejores estrategias de tratamiento para Ila
vasoplejia, para mejorar los resultados de los pacientes y también aliviar la carga
econdmica para los sistemas de salud”, en concordancia con lo citado manifiestan
que “la vasoplejia parece ser un sindrome que requiere altos costos y que si es
prevenido podria potencialmente disminuir los gastos en salud”. ©

Budzianowski J et al. en el articulo “The Role of Hematological Indices in Patients
with Acute Coronary Syndrome” (2017) concluyen que “existe una gran demanda
de un marcador hematoldgico prondstico, confiable, accesible y no invasivo.” (*°)
El encuadre tedrico citado anteriormente expone la carencia de informacidn sobre
predictores del SV. Es por tal motivo que en la presente investigacién se pretende
estudiar el potencial valor que pueden tener los indices como predictores de esta

complicacion postoperatoria.
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3. Objetivos

3.1 Objetivo general

Analizar la relacion de los indices hematoldgicos preoperatorios con el riesgo de

evolucién hemodindmica adversa de pacientes adultos sometidos a cirugia

cardiaca.

3.2 Objetivos especificos

Valorar y estimar la relacién plaquetas/linfocitos y neutrdéfilos/linfocitos en
el preoperatorio.

Calcular el indice de inmuno inflamacién sistémica.

Evaluar el indice de respuesta inflamatoria sistémica.

Cuantificar el indice agregado de inflamacion sistémica.

Relacionar el valor predictivo de los indices hematoldgicos con el tiempo de
estadia en CTI mayor o igual a 72 horas.

Describir y valorar el valor predictivo de los indices hematoldgicos en el
tiempo de requerimiento de drogas inotrépicas mayor a 24 horas y
ventilacion mecanica mayor a 12 horas

Estudiar la relacién de los indices hematoldégicos con la muerte

intrahospitalaria.
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4. Metodologia
Se realiz6 un estudio unicéntrico, observacional de tipo analitico, retrospectivo y
prospectivo, el cual buscé estudiar la relacion de indices hematoldgicos en el post

operatorio inmediato de cirugia cardiaca.

La poblacion objetivo fueron los pacientes del Centro Cardiovascular Universitario
gue se sometieron a intervencién quirdrgica cardiaca con CEC desde enero 2023 a

septiembre 2024.

Los criterios de inclusién fueron: ser mayor de 18 afios, haber sido sometido a
cirugia cardiaca con CEC en el periodo establecido y aceptar formar parte de esta

investigacion mediante consentimiento informado.

Un total de 238 pacientes fueron evaluados para elegibilidad. Se excluyeron los
pacientes con presencia de algunas de las siguientes condiciones: insuficiencia
renal crénica, recuento de leucocitos mayor a 10.000/mm3, antecedente de cirugia
cardiaca previa, cirugias de emergencia y cirugias debido a endocarditis infecciosa
o pericarditis infecciosa. Resultando en un total de 82 pacientes excluidos. En la

siguiente figura se esquematiza lo mencionado. (Figura 2)

Evaluados para la
elegibilidad
(n=238)

Excluidos (n=82)

ERC (n=13)

Leucocitosis (n=25)
Pericarditis (n=2)
Endocarditis {n=6)
Cirugia previa (n=2)
Cirugia de exclusidn (n=4)
Sin CEC (n=30)

Pacientes incluidos
(n=156)

Figura 2. Diagrama de Consort

Los datos fueron obtenidos de la exploracién de Historias Clinicas Electrénicas, a
partir de las cuales se cred un registro reversiblemente disociado, ya que la
informacidn identificatoria de los pacientes fue sustituida por el nUmero de registro
del Hospital de Clinicas.

Se determind como variable resultado la variable compuesta, evolucion

postoperatoria inmediata adversa que se definié como: tiempo de internacién en
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CTI prolongada = 72 horas, tiempo de requerimiento de drogas inotrdpicas > 24
horas, tiempo de ventilacion mecanica > 12 horas y muerte intrahospitalaria.

Las variables predictoras y su operacionalizacién se encuentran desarrolladas en
anexo 1.

Las variables continuas se presentaron numéricamente con media y desvio
estandar, mientras que las variables cualitativas en frecuencia y porcentajes.
Para estudiar la normalidad de las variables se empled la prueba de Shapiro Wilk.
En cuanto al analisis de las variables se utilizé regresion lineal y Test de Student.
Se realizd regresion logistica univariada para definir el rol predictor de las diversas
variables con la variable resultado (evolucién postoperatoria inmediata adversa).
Aquellas variables significativas en el analisis univariado fueron ingresadas en un
modelo multivariado.

El estudio de la relacidn de leucocitos y plaquetas respectivamente, se representd
con un grafico de dispersién.

Se utilizd el software JASP para el procesamiento en analisis de los datos. Se
consideré6 un nivel alfa del 5%, ante un valor p < 0,05 se considerd

estadisticamente significativo.

4.1 Normas éticas
El estudio se llevé a cabo de acuerdo al decreto 158/019 del 03/06/2019 y la Ley

N© 18.331 que rigen la investigacion en seres humanos en nuestro pais.

Se cuenta con el aval de la direccidn del Centro Cardiovascular Universitario, y con
la correspondiente aprobacidon por el comité de ética de la investigacion del
Hospital de Clinicas al dia 01/07/2024.

Se realizd el registro del estudio en el Ministerio de Salud Publica para la
autorizacion de proyectos de investigacion en seres humanos bajo el numero
9076751.

Se solicitd a los participantes su consentimiento informado (Anexo 2) para su
inclusién en el estudio, cualquier informacién identificatoria se mantuvo de manera

confidencial.

Como investigadores declaramos que no existieron conflictos de intereses al

realizar la presente investigacion.
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5. Resultados
El estudio incluyd un total de 156 pacientes. La poblaciéon era mayoritariamente
del sexo masculino, hipertensos, tabaquistas y poseian como antecedente personal
a destacar infarto agudo de miocardio (IAM), aunque este Ultimo no estaba

presente en la mayoria de la poblacién. (Tabla I)

Tabla I. Caracteristicas demograficas de los pacientes (N = 156)

Variables n Porcentaje
| | | 1
Sexo Femenino 42 26.92%
HTA 118 75.64%
DM 51 32.69%
Tabaquismo 79 50.64%
EPOC 6 3.85%
Dislipemia 74 47.44%
Neoplasia Activa 2 1.28%
IAM 72 46.15%
ACV 7 4.49%
ICC 12 7.69%
IECA 68 43.59%
BB 60 38.46%
| | Media + DE | Rango |
| Edad (afios) | 62.6 + 9.91 | 21 - 81 |
FEVI 50.5 +9.74 25 - 65

Media + desvio estdandar. Rango minimo - maximo. HTA: Hipertension arterial, DM:

Diabetes Mellitus, EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica, FEVI: Fraccion de
eyeccién del ventriculo izquierdo, ACV: accidente cerebrovascular, ICC: Insuficiencia
cardiaca crdénica, BB: Farmacos betabloqueantes.

Los pacientes presentaron una media y un desvio estandar para las siguientes
variables: Hemoglobina: 13.406 + 1.723, Volumen Plaquetario Medio: 7.989 +
7.165, Recuento total Leucocitos: 7.232 + 1.670, Recuento total Plaquetas:
208.173 + 58.181, Azoemia: 40.065 + 14.058, Creatininemia: 0.985 + 0.246.
(Tabla II)
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Haciendo referencia a los indices hematoldgicos, los mismos se expresan con
media y desvio estandar: AISI: 296.926 + 295.548, NLR: 3.584 + 13.691, PLR:
111.281 + 61.533, SII: 537.998 + 594.549, SIRI: 6.233 + 60.268. (Tabla II)

Tabla II. Variables preoperatorias

Procedimiento

Media + DE

Hemoglobina (g/dL)

Volumen Plaquetario Medio (fL)
Recuento total Leucocitos (103/uL)
Recuento total Plaquetas (103/uL)
Azoemia (mg/dL)

Creatininemia (mg/dL)

NLR

PLR

SII

SIRI

AISI

13.406 + 1.723
7.989 £ 7.165
7.232 + 1.670
208.173 + 58.181
40.065 + 14.058
0.985 + 0.246
3.584 + 13.691
111.281 + 61.533
537.998 + 594.549
6.233 + 60.268

296.926 £ 295.548

Los datos se presentan como media + desvio estandar.

En cuanto a los predictores univariados del indice AISI, se observd que las
siguientes variables: Recuento total de leucocitos y Recuento total de plaquetas
evidenciaron una asociacion significativa con un valor p < 0.001. De igual manera
la Azoemia: valor p= 0.010. (Tabla III)

En relacion a los predictores univariados del indice NLR, se observo que la variable:
ICC, fue la Unica que evidencid una asociacion significativa con un valor p < 0.001.
(Tabla III).
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Tabla III. Predictores univariados AISI - NLR

AISI NLR

Variable Coef beta (IC 95%) p Coef beta (IC 95%) p
Edad 1.911 (-122.97;477.463) 0.245 0.108 (-0.111;0.327) 0.330
Sexo -16.736 (-122.44:88.972) 0.755 -0.851 (-5.747:4.045) 0.732
HTA -2.330 (-11.597;106.938) 0.966 1.805 (-3.248;5.858) 0.481
DM 10.993 (-88.979;110.964) 0.828 -1.191 (-5.818;3.437) 0.612
Tabaquismo -29.089 (-122.788;64.610) 0.541 1.653 (-2.685;5.990) 0.453
EPOC 42.821 (-200.979;286.520) 0.729 -0.339 (-11.636;10.958) 0.953
Dislipemia -2.475 (-96.404;91.453) 0.959 2.427 (-1.906; 6.761) 0.270
Neoplasia 43.674 (-373.184;460.531) 0.207 -0.673 (-19.984; 18.638) 0.945
Activa
1AM 2.762 (-91.321:96.864) 0.954 -2.556 (-6.895; 1.783) 0.246
ACVY -38.512 (-264.988;187.964) 0.737 -1.590 (-12.081; 8.901) 0.765
ICC 04,332 (-81.042;269.706) 0.290 14.293 (6.464; 22.122) <0.001*
FEVI -0.509 (-5.400;4.383) 0.837 0.117 (-0.108; 0.343) 0.206
[ECA -63.296 (-157.344;30.572) 0.185 2.496 (-1.867; 65.859) 0.260
BB -54.248 (-150.269;41.772) 0.266 -2.193 (-6.645; 2.259) 0.232
Hemoglobina -19.692 (-46.824;7.439) 0.154 -0.457 (-1.720; 0.806) 0.476
Volumen -2.057 (-8.617;4.502) 0.536 -0.017 (-0.322;0.287) 0.911
Plaguetario
Medio
F{ecuen_to total 65.123 (38.918;91.3238) =0.001% 0.267 (-1.038; 1.571) 0.687
Leucocitos
Recuento total 1.972 (1.226;2.717) <0.001* -0.011 (-0.049; 0.026) 0.546
Plaquetas
Azoemia 4.336 (1.060:7.611) 0.010* 0.069 {-0.086; 0.223) 0.381
Creatininemia 153.451 (-36.519;343.422) 0.113 4.488 (-4.355; 13.331) 0.318

Preoperatoria

* significativamente estadistico

De los predictores univariados del indice PLR, se observé que las variables: Valor
de hemoglobina, Recuento total de plaquetas, Azoemia y Creatininemia
preoperatoria evidenciaron una asociacion significativa. Las primeras dos con un
valor p < 0.001, la Azoemia con un valor p 0.002 y la Creatinina preoperatoria con
valor p 0.048. (Tabla IV)

Las siguientes variables: Recuento total de leucocitos, Recuento total de plaquetas,

Azoemia, demostraron significancia como predictores univariados del SII.
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Recuento total de leucocitos: valor p < 0.003. Recuento total de plaquetas: valor
p<0.001. Azoemia: valor p < 0.001. (Tabla IV)

Tabla IV. Predictores univariados PLR - SII

PLR SII

Variable Coef beta (IC 95%) p Coef beta (IC 95%) p
Edad 0.531 (-0.453;1.515) 0.288 1.698 (-7.840) 0.726
Sexo 6.563 (-15.426;28.551) 0.556 103.226 (-108.831;315.283) 0.338
HTA 12.585 (-10.074;35.243) 0.274 77.812 (-141.623;297.247) 0.701
DM -1.062 (-21.876;19.752) 0.920 59.737 (-141.156; 260.5629) 0.588
Tabaquismo -15.093 (-34.475;4.288) 0.126 -46.931 (-235.482; 141.621) 0.624
EPOC 10.084 (-40.664;60.831) 0.695 121.620 (-368.576; 611.816) 0.625
Dislipemia 1.872 (-17.579;21.524) 0.842 -4.812 (-193.743; 184.119) 0.960
Neoplasia 18.957 (-67.782;105.5696) 0.667  82.307 (-756.189; 920.804) 0.846
Activa
[AM -2.660 (-22.241;16.922) 0.789 -2.838 (-192.082; 186.407) 0.976
ACV 13.878 (-33.325;60.990) 0.561 -88.367 (-543.858; 365.125) 0.702
ICC 11.794 (-24.880;48.388) 0.525 56.072 (-297.227; 410.632) 0.752
FEVI -0.105 (-1.124:0.913) 0.838 4.505 (-8.335; 11.344) 0.763
[ECA 3.381 (-16.302;23.065) 0.735 44.142 (-145.983;234.266) 0.5647
BB -5.938 (-25.986;14.109) 0.559 -54.767 (-248.490; 138.955) 0.577
Hemoglobina -10.071 (-15.526;-4.616) =0.001*  -53.477 (-107.750; 0.797) 0.053
Volumen -0.277 (-1.643;1.090) 0.690 -4.195 (-17.389;8.998) 0.531
Plaquetario
Medio
Recuento total -0.200 (-6.066;5.667) 0.9456 84.589 (29.527;139.5651) 0.003*
Leucocitos
Recuento total 0.337 (0.177;0.496) <0.001%* 2.637 (1.065;4.208) 0.001%
Plaguetas
Azoemia 1.074 (0.398;1.749) 0.002* 11.47 (4.652;17.641) =0.001%*
Creatininemia 39.754 (0.387;79.121) 0.048% 318.101 (-63.815;700.018) 0.102

Preoperatoria

En cuanto a los predictores univariados del indice SIRI, se observod que la variable:

Recuento total de leucocitos, fue la Unica que evidencid una asociacion significativa

con un valor p < 0.001. (Tabla V)
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Tabla V. Predictores univariados SIRI

Variable Coef beta (IC 95%) p
[ I I

Edad 0.919 (-0.037;1.875) 0.059
Sexo -6.643 (-28.177;14.891) 0.543
HTA 6.479 (-15.776;20.687) 0.566
DM -7.101 (-27.456;13.255) 0.492
Tabaquismo -9.968 (-29.300;9.094) 0.303
EPOC -4.768 (-54.490;44.955) 0.850
Dislipemia 10.196 (-8.887;29.278) 0.293
Neoplasia Activa -4.495 (-89.498;80.508) 0.917
IAM -9.164 (-28.291;9.964) 0.345
ACV -5.294 (-51.480;40.892) 0.821
ICC -4.990 (-40.869;30.890) 0.784
FEVI 0.492 (-0.503;1.486) 0.330
IECA 10.780 (-8.429;29.989) 0.269
BB -8.054 (-27.669;11.561) 0.419
Valor Hemoglobina -0.752 (-6.319;4.816) 0.790
Volumen Plaquetario Medio -0.012 (-1.351;1327) 0.986
Recuento total Leucocitos -9.687 (-15.222;-4.152) <0.001%*
Recuento total Plaquetas -0.131 (-0.295;0.032) 0.115
Azoemia -0.011 (-0.694;0.671) 0.974
Creatininemia Preoperatoria -16.540 (-55.504;22.423) 0.403

Todas las variables e indices hematoldgicos fueron ingresados en una regresién
logistica simple para estudiar su asociacion independiente con la evolucién
hemodindmica adversa. Unicamente las siguientes variables fueron

estadisticamente significativas: AISI, FEVI. (Tabla VI)

Estas ultimas fueron analizadas en una regresién logistica multivariada,

manteniendo su significancia. (Tabla VI)
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Tabla VI. Regresion uni-multivariada para evolucion hemodindmica adversa

Regresion logistica univariada Regresion logistica multivariada
[ [ |
Variable 0Odds Ratio (IC 95%) p Odds Ratio (IC 95%) p
| AISI | 0.998 (0.997; 1.000) | 0.045* | 0.998 (0.997; 1.000) | 0.036*
NLR 0.962 (0.848; 1.093) 0.553 = =
PLR 1.000 (0.995; 1.005) 0.844 - -
SII 1.000 (0.999; 1.000) 0.249 - -
SIRI 1.005 (0.987; 1.024) 0.548 - -
FEVI 0.960 (0.928; 0.993) 0.019* 0.958 (0.925; 0.992) 0.015%

Las variables postoperatorias fueron analizadas en relacion al indice AISI. Para las
cualitativas se utilizé Test de Student para muestras independientes, mostrando
significancia la infeccion intrahospitalaria con valor p 0.009. En cuanto a las
cuantitativas, se realiz6 regresién lineal, no obteniendo significancia ante ninguna
variable. (Tabla VII)

Tabla VII. Variables postoperatorias

Variables cualitativas p
| | | 1
Fiebre 0.445
Hipotensidn sostenida 0.255
Infeccion intrahospitalaria 0.009%*
IRA 0.428
| Variables cuantitativas | Coef beta (IC 95%) | p |
| Creatininemia I 113.903 (-44.221; 272.027) | 0.157 |
Recuento Leucocitario 4.123 (-4.500; 12.747) 0.346
Recuento Plaquetario 0.797 (-0.103; 1.697) 0.082
Lactato sanguineo -22.432 (-54.503; 9.639) 0.169
Estadia hospitalaria 2,471 (-2.907; 7.849) 0.365
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Se estudid la relacion del recuento leucocitario preoperatorio con el recuento
leucocitario postoperatorio, asi como la relaciéon del recuento plaquetario pre-
postoperatorio. Dichas relaciones fueron estadisticamente significativas con un

valor p < 0,001 en un anélisis de regresion lineal.

El coeficiente de determinacién para los leucocitos fue de 0.144, indicando que el
14,4% de la variabilidad total en los niveles de leucocitos postoperatorios puede
ser explicado por el modelo de regresion utilizado. Por otro lado, el coeficiente de
determinacion para las plaquetas fue de 0.329, lo que sugiere que el 32,9% de la
variabilidad total en los niveles de los leucocitos postoperatorios puede ser

explicada por el modelo.

Los graficos expuestos a continuacidn muestran que a mayor recuento

preoperatorio, mayor es el recuento postoperatorio. (Figura 3)

A)

30,00

20,00

10,00

Recuento leucocitario postoperatorio

,00

,00 2,00 4,00 6,00 8,00 10,00 12,00 14,00

Recuento leucocitario preoperatorio

B)

300

Recuento plaquetario postoperatorio

Recuento plaquetario preoperatorio

Figura 3. Representacion de relaciones en grafico de dispersion
A) Relacion entre plaquetas postoperatorios/ leucocitos preoperatorios
B) Relacion entre leucocitos postoperatorios/ leucocitos preoperatorios
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6. Discusion

Los resultados expuestos sobre los indices hematoldgicos preoperatorios se

alinean con diversos trabajos publicados en esta area de investigacion.

El analisis univariado mostré al AISI como Uunico predictor de evolucidn
postoperatoria inmediata adversa. Como predictores univariados significativos de
éste se establecieron el Recuento total de leucocitos, Recuento total de plaquetas

y la azoemia.

Si recordamos el AISI combina: neutrofilos, monocitos, linfocitos y plaquetas. Los
primeros predictores mencionados se relacionan directamente con su estimacion.
Revisando la fisiopatologia, durante la CEC, "cuando se genera la respuesta
inflamatoria, los neutrdfilos son atraidos al sitio de dafo tisular, con una cascada
de mediadores... para liberar quimiocinas que atraen a los neutrdfilos”. ) A su vez
se produce trombina y factor de coagulacién Xa, activando las plaquetas. Estas
ultimas una vez activadas liberan activadores de neutréfilos, por lo que la
coagulacion también estd asociada al proceso de inflamacién. (7 Durante la

reperfusion también se producen dafios tisulares.

En cuanto a la azoemia, no fue posible encontrar una asociacién causal, sin
embargo no muestra un valor p < 0,05 en el andlisis univariado Unicamente del
AISI, sino también de los indices PLR y SII.

Apoyandonos en la bibliografia, en el estudio realizado por R. Magoon et al. (2022);
se demostré que los dos indices hematoldgicos que surgieron como predictores
independientes de vasoplejia fueron el AISI y SII. Siendo los coeficientes de

correlacion de Pearson mayores para el AISI.(®

La FEVI, registrada segun el valor determinado en el ecocardiograma
preoperatorio; también demostrd ser un predictor significativo independiente en
el modelo univariado. Como bien sabemos esta se ve influenciada por diversas
cardiopatias frecuentes en nuestro medio, reduciendo la capacidad del ventriculo

izquierdo para sortear los cambios hemodinamicos tras la intervencion quirdrgica.

En la regresion logistica univariada, el indice AISI mostré significancia respecto a
la variable compuesta. Teniendo en cuenta el OR arrojado de 0.998, entendemos

gue frente a un aumento de este indice en 1000 disminuye el riesgo del evento
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combinado en 2%. Aunque el efecto de este es débil, puede deberse al tamano de

la muestra utilizada por lo que no se debe despreciar su significancia.

En el andlisis de regresion logistica multivariada, la variable ingresada como
dependiente fue la evolucion hemodindmica adversa, mientras que las variables

independientes fueron: AISI, FEVI.

En nuestro estudio, el AISI se asociéo de manera estadisticamente significativa con
la infeccidn intrahospitalaria en una prueba de Test de Student para muestras

independientes.

Si bien en diversos estudios fue posible la demostracion de la capacidad prondstica
para el riesgo de complicaciones postoperatorias y mortalidad del NLR, PLR, SIRI
y SII en la presente investigacién no fue posible evidenciar su significancia. La
inclusiéon de estos marcadores en un nuevo estudio, con un diferente tamafo
muestral, factores clinicos y parametros paraclinicos, puede llegar a demostrar su

rendimiento como predictores en nuestra poblacion.

Podemos afirmar que una fortaleza importante de esta investigacién fue la
inclusion de una muestra relativamente grande de un Unico centro terciario de

cirugia cardiaca.

Una de las limitaciones importantes a causa de la metodologia de caracter
retrospectiva, es el condicionamiento de los resultados presentados a la confusién

residual.

A su vez, existe una variabilidad en la definicién de vasoplejia empleada en la
literatura. Lo que nos llevé inicialmente a una ardua pesquisa con el objetivo de
definir nuestra variable resultado (evolucién postoperatoria inmediata adversa),
cuyos componentes: tiempo de internacion en CTI prolongada = 72 horas, tiempo
de requerimiento de drogas inotrépicas > 24 horas, tiempo de ventilacion
mecanica > 12 horas y muerte intrahospitalaria; sean criterios hemodinamicos que

definen el SV descrito en la bibliografia.

Los criterios de exclusion empleados previamente definidos, han descartado la
participacion de 82 pacientes. Por lo que se necesitan mas investigaciones para
establecer el rol de estos marcadores en pacientes con ERC, leucocitosis, cirugia

cardiaca previa y cirugia de emergencia.
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7. Conclusiones y perspectivas

Los indices hematoldgicos preoperatorios podrian potencialmente estratificar el
grupo de pacientes adultos sometidos a cirugia cardiaca con riesgo de evolucién
hemodindmica adversa. Esto deriva de la alta asociacion inflamatoria que presenta

el sindrome hemodinamico expuesto en este estudio.

De todos los indices presentados, el indice AISI fue un predictor significativo de la

variable resultado en ambos modelos de regresion (univariado, multivariado).

Los resultados antes presentados abordan la necesidad de optimizar el estado
preoperatorio de los pacientes para que éstos logren indices hematoldgicos
mayores y asi exista una reduccion de los efectos adversos. Nos revelan también
una visién prometedora acerca de la oportunidad terapéutica del sindrome

vasopléjico y su evolucion.

¢Estos y otros marcadores pueden tener aplicabilidad en la practica médica diaria
a futuro, logrando asi cambiar el prondstico de aquellos pacientes que se someten

a cirugias cardiacas?

Esta investigacién fue pionera en el Centro Cardiovascular Universitario,

impulsando una mayor pesquisa de dichos marcadores en nuestra institucion.
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10.1 Anexo 1

10. Anexos

Categorias

Variables

Operacionalizacion de
las variables

Caracteristicas del
paciente

Comorbilidades

Antecedentes

Uso de medicamentos

Preoperatorio

Sexo

Edad (afios cumplidos)

HTA

Diabetes mellitus

EPOC

Neoplasia activa

Dislipemia

Tabaquismo

IAM

ACV

ICC preexistente

FEVI

IECA

BB

Valor de Hemoglobina

Volumen plaquetario medio

Recuento total Leucocitos

Recuento total Plaquetas

Azoemia

Cualitativa escala nominal

Cuantitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
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Tipo de cirugia

Perioperatorio

Postoperatorio

Creatininemia

AISI

NLR

PLR

SII

SIRI

Valvular adrtica aislada

Valvular mitral aislada

Bypass coronario aislado

Cirugia combinada

Tiempo de circulacion
extracorporea (minutos)

Necesidad de ventilacidon
mecanica > 12 horas

Tiempo de estadia en CTI >

72 horas

Tiempo de estadia en el
hospital (dias)

IRA

Infeccion intrahospitalaria
Hipotensidn sostenida

Fiebre

Muerte intrahospitalaria

escala de razén

Cuantitativa continua en
escala de razdn

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cuantitativa continua en
escala de razon

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cuantitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal

Cualitativa escala nominal
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Lactato en sangre

Creatininemia

Recuento total Leucocitos

Recuento total Plaquetas

Cuantitativa continua en
escala de razén

Cuantitativa continua en
escala de razdn

Cuantitativa continua en
escala de razén

Cuantitativa continua en
escala de razdn
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10.2 Anexo 2

Valor predictivo de los indices hematologicos en el postoperatorio de
pacientes sometidos a cirugia cardiaca en el Centro Cardiovascular

Universitario, Uruguay, periodo 2023 - 2024
Hoja de informacion

Lo invitamos a usted a participar de la siguiente investigacion desarrollada por
estudiantes de sexto ano de la carrera Doctor en Medicina, denominada “Valor
predictivo de los indices hematolégicos en el postoperatorio de pacientes
sometidos a cirugia cardiaca en el Centro Cardiovascular Universitario, desde
enero 2023 hasta septiembre 2024: ensayo observacional analitico retrospectivo-
prospectivo”, a cargo del Dr. Prof. Agdo Victor Dayan y los Br. Victoria Erasun,
Ignacio Fagundez, Zara Fassnacht, Zaira Fernandez, Agustin Fierro, Natalia

Rodriguez.

Su participacion es completamente voluntaria, gratuita y sin derecho a ninguna
compensacion econémica; ya que es una actividad académica no financiada por

ningun organismo.

La investigacion tendra lugar en el Centro Cardiovascular Universitario, Hospital
de Clinicas Dr. Manuel Quintela, Universidad de la Republica. Cuya poblacién de
estudio son pacientes sometidos a cirugia cardiaca mayores de 18 afios desde el
enero del 2023, a septiembre del 2024.

El estudio tiene como objetivo examinar valores obtenidos en analisis de
laboratorio, antecedentes y evolucién postoperatoria del paciente, a partir de

informacion obtenida de su Historia Clinica.

A través de estos se buscara identificar un indice aplicable a futuro, que sea capaz

de predecir complicaciones postoperatorias de cirugia cardiaca.

Los riesgos asociados a la participaciéon son minimos, y a pesar de que no le
proporcione beneficios directos a su persona, estaria contribuyendo al avance del
conocimiento médico y ayudaria a mejorar la atencion médica para pacientes

sometidos a cirugia cardiaca.
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Usted tiene el derecho de retirarse de la investigacion en cualquier estadio de la
misma, sin explicacién de causa, no ocasionandole ningln perjuicio patrimonial o

moral, ni afectando su atencién médica a futuro.

Toda la informacidn recopilada se mantendra estrictamente confidencial. Los datos
se almacenaran de forma segura y solo seran accesibles para los investigadores

autorizados.

Su nombre u otra informacion identificatoria no se divulgard en ninguna

publicacion resultante del estudio.

Como se ha dicho su participacion es voluntaria y lo animamos a reflexionar sobre
la misma en un periodo de 24 horas. Puede usted dirigirse al Investigador
Responsable con el objetivo de evacuar dudas acerca de la metodologia, los
riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la actividad, durante el

periodo de reflexién o en otra fase del estudio.

Contacto

Direccion: Hospital de Clinicas Dr. Manuel Quintela - Piso 2 Ala Oeste
Teléfono: 099296997 (Br. Zaira Fernandez)

Correo electrénico: cencar@hc.edu.uy
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Valor predictivo de los indices hematologicos en el postoperatorio de
pacientes sometidos a cirugia cardiaca en el Centro Cardiovascular

Universitario, Uruguay, periodo 2023 - 2024

Consentimiento Informado

Este consentimiento es dado libremente y por mi voluntad, en pleno uso de mis
facultades mentales y siendo legalmente apto para esta determinacién, luego de
haber recibido las explicaciones relacionadas sobre la investigacidén a desarrollarse.
Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos,
inconvenientes, molestias y beneficios derivados de mi participacion en el estudio,
quedando claramente establecido que es mi derecho en cualquier estadio del
estudio, retirarme del mismo. Se me ha informado también que este ensayo no
implica el uso de drogas, medicacién, asi como tampoco la realizacion de

maniobras invasivas.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara
en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los

datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial.

El Investigador Responsable se ha comprometido a responder cualquier pregunta

y aclarar cualquier duda que le plantee.

Lugar del estudio: Centro Cardiovascular Universitario, Hospital de Clinicas,

Universidad de la Republica.

Fecha
o el abajo firmante, con
Gl ;  doy mi consentimiento para participar en el

estudio: “Valor predictivo de los indices hematoldgicos en el postoperatorio de
pacientes sometidos a cirugia cardiaca en el Centro Cardiovascular Universitario,
desde enero 2023 hasta septiembre 2024: ensayo observacional analitico

retrospectivo - prospectivo” de la siguiente forma:

Firma del participante:
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Aclaracién de firma del participante:
Cédula de Identidad:
Firma del Investigador Responsable Civil del estudio:

Aclaracién de firma del Responsable Civil del estudio:

35



