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RESUMEN

Introduccion: La hiperglucemia de ayuno es un factor pronostico en cirugia.
Encontrar el umbral de riesgo mayor en cirugia cardiovascular es una necesidad en
la practica médica actual.

Objetivo: Estimar el umbral glucémico ideal de ayuno para un mejor pronostico
en la evolucion clinica de los pacientes sometidos a cirugia cardiaca.

Métodos: Se realizd un estudio descriptivo prospectivo en pacientes sometidos a
cirugia cardiaca, en el Hospital Hermanos Ameijeiras durante el periodo de enero
a junio del ano 2017. La muestra quedod constituida por 191 pacientes, a todos los
pacientes se les determiné glucemia de ayuno. Se empleé la prueba de
independencia Ji-cuadrado (X?) para evaluar la asociacion entre variables. Se
realizé un analisis de regresion logistica para identificar el efecto independiente
de las variables estudiadas. Ademas, se construyo una curva Receiver Operating
Characteristic Curve (por sus siglas en inglés) en la que se graficaron
especificidad 1 y sensibilidad para cada punto de corte definido para los valores
glucémicos.

Resultados: La edad de los pacientes predomino entre 40-69 afos, el sexo
masculino represento 60,7 % de la muestra, el 55,5 % presento glucemias normales
y solo el 1,6 % presentd glucemias mayores a 15 mmol/L. El 33,5 % presentd algun
tipo de complicacion, los pacientes que presentaron complicaciones tenian la
glucemia por encima de 9,9 mmol/L en el 84,4 %. En el analisis multivariado solo
hubo significacion estadistica para la aparicion de complicaciones para la
glucemia mayor a 10 mmol/L.

Conclusiones: La hiperglucemia de ayuno se asoci6 a mayor riesgo de
complicaciones.
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Introduction: Fasting hyperglycemia is a prognostic factor in surgery. Finding the
highest risk threshold in cardiovascular surgery is a necessity in current medical
practice.

Objective: To estimate the ideal fasting glycemic threshold for a better prognosis
in the clinical evolution of patients undergoing cardiac surgery.

Methods: A prospective descriptive study was carried out in patients undergoing
cardiac surgery, at “Hermanos Ameijeiras” Hospital from January to June 2017.
The sample consisted of 191 patients; fasting blood glucose was determined in all
patients. The Chi-square (X2) test of independence was used to evaluate the
association between variables. A logistic regression analysis was performed to
identify the independent effect of the variables studied. In addition, a Receiver
Operating Characteristic Curve was constructed in which 1-specificity and
sensitivity were plotted for each cut-off point defined for the glycemic values.
Results: The 40-69 years age of the patients predominated, the male sex
represented 60.7% of the sample, 55.5% had normal blood glucose levels and only
1.6% showed blood glucose levels higher than 15 mmol/L. Moreover, 33.5% had
some type of complication; the patients with complications had blood glucose
levels above 9.9 mmol/L in 84.4%. In the multivariate analysis, there was only
statistical significance for the appearance of complications for glycaemia higher
than 10 mmol/L.

Conclusions: Fasting hyperglycemia was associated with higher risk of
complications.

Keywords: fasting hyperglycemia; cardiac surgery, prognostic factors.
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Introduccion

Al aumento de las cifras de glucemia por encima del valor normal en sangre es lo
que se conoce como hiperglucemia. La asociacion entre hiperglucemia y estrés
agudo se describid desde el siglo XIX, aunque su prevalencia actual es dificil de
establecer por la diversidad de criterios utilizados. (")

Los niveles de glucosa en sangre aumentan durante periodos de estrés como es el
caso de las cirugias. Esta hiperglucemia de estrés fue considerada una respuesta
adaptativa y beneficiosa durante mucho tiempo; sin embargo, en los Ultimos afos
se considera una condicion deletérea.® Estudios observacionales indican que la
hiperglucemia afecta al 80 % de los pacientes sometidos a cirugias cardiacas. ®)
Los mecanismos potenciales implicados en la hiperglucemia por estrés producen
efectos deletéreos multiples, dentro de los mas importantes puede citarse la
disminucion de la quimiotaxis y de la capacidad fagocitica; ademas puede
desencadenarse desequilibrio de las sustancias pro coagulantes sobre las
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anticoagulantes a nivel endotelial y cardiovasculares. Esto disminuye la dilatacion
coronaria colateral, y condiciona efectos que van desde dificultades en la
cicatrizacion, mayor incidencia de infecciones, hasta peor prondstico y mayor
mortalidad.™

Desde que en 1878 Claude Bernard describid la existencia de hiperglucemia
durante el choque hipovolémico se ha establecido ampliamente la asociacion
entre el estrés fisioldgico y la resistencia a la insulina e intolerancia a la glucosa
que resulta en hiperglucemia de estrés.

Un estudio de cohorte multicéntrico realizado en el ano 2014 por Bldha y otros
mostro que el tratamiento intensivo con insulina en el perioperatorio reduce la
morbilidad posoperatoria en pacientes no diabéticos. %

Lo que aun no esta bien definido es qué hiperglucemia, si la de ayuno o
posprandial, tiene mayor efecto deletéreo, ni cual es el umbral glucémico ideal
para evitar la aparicion de complicaciones tras una cirugia cardiovascular. El
objetivo de esta investigacion fue estimar el umbral glucémico ideal de ayuno,
con un mejor pronostico en la evolucion clinica de los pacientes.

Métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo longitudinal prospectivo en pacientes sometidos
a cirugia cardiaca, en el Hospital Clinico Quirdrgico “Hermanos Ameijeiras”
durante el periodo de enero a junio de 2017. La muestra qued6 conformada por
191 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion. Criterios de
inclusion: pacientes en su periodo preoperatorio de cirugia cardiaca, atendidos
segln protocolo de actuacion institucional. Se tuvieron en cuenta los siguientes
criterios de exclusion: pacientes que estuvieran tomando previamente
medicamentos que influyen sobre el metabolismo de los carbohidratos:
esteroides, por ejemplo, pacientes con infecciones agudas o crénicas en el
momento de su admision, pacientes oncologicos.

A todos los pacientes se les determind: glucemia en sangre venosa en ayuno, la
que se determind por el método de la hexoquinasa. Los valores se dividieron en
intervalos segun cifras de glucemia (Cuadro 1).

Cuadro1 -Intervalos segun cifras de glicemias

Intervalos Valores de glicemia
1 Glucemia 3,5 - 5,5 mmolL
2 Glucemia 3,6- 6.9 mmolT
3 Glucemia 7- 9,9 mmol T
4 Glucemia 10-12 mmolT

h

Glucemia 12.1-14.9 mmol T

Glacemia =15 mmolL

=%
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Se empleo la prueba de independencia Ji-cuadrado (X?) para evaluar la asociacion
entre variables.

Se realizd un analisis de regresion logistica para identificar el efecto
independiente de los parametros de glucemia de ayuno sobre el riesgo de
presentar las complicaciones médicas.

Se construyd una curva ROC (Caracteristicas Operacionales del Receptor (del
inglés, Receiver Operating Characteristic Curve), en la que se graficaron
especificidad 1 y sensibilidad para cada punto de corte definido para los valores
glucémicos.

. La evaluacion de la capacidad de prediccion de complicaciones se realizo por el
examen visual de la curva y por el calculo del area bajo la curva. Para todas las
pruebas estadisticas se fijo un nivel de significacion estadistica de 5 %.

Resultados
Se encontr6 un mayor porcentaje de pacientes con edades entre 40 y 59 afos
(38,3 %). El sexo masculino representé el 60,7 % de los casos estudiados. El color
de piel predominante fue el blanco aunque no existié diferencia importante con
respecto a la mestiza (tabla 1).

Tabla 1 - Distribucién de pacientes segln variables demograficas (n=191)

. Frecuencias
Variables N %
=4Q 19 9.4
. 2059 73 g2
Edad (@ios) 559 5§ [ 283
70 y mas 45 236
i Femenino 15 393
(Fénero -
Masculino | 116 | 607
Blanca g1 424
Color de piel | Negra 41 | 2135
Mestiza 69 361

Fuente: Historias clinicas.

El mayor nimero de pacientes que no tuvo complicaciones fue el 44,9 % de la
muestra, quienes presentaron rangos glucémicos en ayunas entre 3,5-5,5 mmol/L.
El mayor porcentaje de pacientes complicados (59,4 %) tenia glucemias de ayuno
entre 10-12 mmol/L (tabla 2).

Tabla 2 - Distribucién de pacientes segin complicaciones en interaccion con la glucemia
en ayuno (n=191)
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Complicaciones
Glucemia de avuno -
o No S
(mmol L") _
N 4y Ne U
33-33 ) 449 2 3.1
36-09 42 331 3 7.8
-85 n 173 3 4.7
10-12 3 24 33 394
12,1-14.% 3 24 13 203
=15 ] - 3 4.7
Total 127 100 64 100
Prusha Ji-cuadrado 5= 1213; p=0,000

Fuente: Historias clinicas.

En nuestro estudio el riesgo de desarrollar complicaciones en el posoperatorio fue
5,3 veces superior en los pacientes con valores de glucemia entre 10-12 mmol/L,
Riesgo estimado: 0,720; p=0,351. Esto se presenta en la tabla 3 que muestra el
riesgo estimado segun analisis multivariado y en la curva ROC (Fig.).

Tabla 3 - Riesgos estimados segiin analisis multivariado

) . . IC 95 % para EXP(B)
Variables en la ecuacion E Sig. Exp(B) R :
Inferior Superior
Sexo 0,004 0,266 1,059 0,368 3,284
Edad 0,005 0,831 1,005 0,941 1,050
Hipertensicn arterial 0,740 0,231 2,005 0,625 7.028
Dizhetsz mellitua 0,192 0,773 0.826 0,224 3,037
Tabaco 0,107 0,833 0,804 0,290 2,781
Glocemia 0.000
Glucemia (7- 9.9 mmol L) 0,720 0,331 2054 0,453 g.317
Glucemia (10- 12 mmol L5 3,300 0,000 221,157 43744 1144 261
Glucemia (=12 mmol L) 4308 0,000 81,284 14,489 401,183
Constante -3,267 0,033 0,038

Fuente: Historias clinicas.
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Fig - Curva ROC para la evaluacion de la capacidad de prediccion de complicaciones
posoperatorias.

El riesgo de desarrollar complicaciones en el posoperatorio de cirugia cardiaca fue
0,250 veces superior en los pacientes con valores de glucemia entre 10-12 mmol/L

(tabla 4).

Tabla 4 - Rangos de corte de la glucemia en ayuna para predecir complicaciones en el
posoperatorio de cirugia cardiaca

Glucemia de

ayuno (mmol/LT) Sensibilidad | Especificidad
5,6-6.9 0,969 0,449
7-89 0,891 0,780
10-12 0844 0,953
12.1-149 0,250 0,976
=13 0.047 1.000

Fuente: Historias clinicas.

Discusion
En el estudio de Bldha y otros!”) se realizo el seguimiento de 2 383 pacientes
sometidos a cirugia cardiaca y bajo tratamiento estricto para mantener la
glucemia entre 4,4-6,1 mmol/L, informandose una reduccion de las
complicaciones posoperatorias solo en los pacientes no diabéticos (21 vs. 33 %;
OR:0,63; IC 95 %: 0,54-0,74). Estos resultados indicaron que, en su institucion,
para los pacientes sometidos a cirugia cardiaca, los valores de control estricto de
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glucemia se deben mantener entre 7,7-9,9 mmol/L™'. En este estudio no se realizo
un analisis por separado de los pacientes diabéticos respecto a los no diabéticos;
sin embargo, si demostramos que las complicaciones eran mas frecuentes cuando
los valores de glucemia se encontraban por encima de 10 mmol/L.

Greco y otros® en un estudio cohorte multicéntrico en 4 316 pacientes con cirugia
cardiaca obtuvieron que en los no diabéticos el aumento de los niveles de glucosa
se asocid con un empeoramiento gradual de los resultados. En estos pacientes, la
hiperglucemia (= 9,9 mmol/L) se asocié con una estadia hospitalaria adicional de
0,8 dias (IC 95 %: 0,4 a 1,3), un aumento de infecciones del 1,6 % (IC 95 %: 0,5 a
2,8), y un aumento en las complicaciones respiratorias del 2,6 % (IC 95 %: 0,0 a
5,3). Sin embargo, entre los pacientes con diabetes tratada con insulina, los
resultados Optimos se asociaron con niveles de glucosa considerados
hiperglucémicos (9,9-13,2 mmol/L). Este nivel de hiperglucemia se asocié con
reducciones de estadia hospitalaria adicional de 1,6 dias (IC 95 %: -3,7-0,4),
reducciones de infeccion del 4,1 % (IC 95 %: -9,1-0,0) y reducciones de
complicaciones respiratorias de 12,5 % (IC 95 %: (-22,4)-(-3,0)). En pacientes con
diabetes no tratada con insulina, los resultados no difirieron significativamente
cuando la hiperglucemia estaba presente.

Umpierrez y otros® realizaron un seguimiento en 152 pacientes con diabetes y
150 sin diabetes con hiperglucemia, aleatorizados a control intensivo de glucemia
(5,5-7,7 mmol/L) o conservador (7,8-9,9 mmol/L) y midieron las concentraciones
de varios parametros de inflamacion y estrés oxidativo antes y a los dias 3, 5y 30
después de la cirugia. El control glucémico intensivo dio como resultado una
glucemia media mas baja (7,26 + 0,70 mmol/L" frente a 8,47 + 0,93 mmol/L",
p<0,001). El cortisol plasmatico y los marcadores inflamatorios aumentaron
significativamente desde el inicio después del tercer y quinto dia de la cirugia
(p<0,001) y volvieron a los niveles basales al mes de seguimiento.

Los pacientes con complicaciones perioperatorias tenian niveles mas altos de
cortisol, proteina C-reactiva, IL-6 y marcadores de estrés oxidativo en
comparacion con aquellos sin complicaciones. No hubo diferencias significativas
en los marcadores de estrés inflamatorio y oxidativo entre los pacientes, con o sin
diabetes o complicaciones, tratados con objetivos de glucosa intensivos o
convencionales. Si bien en nuestro estudio no se determinaron marcadores de
inflamacion o estrés oxidativo, si se encontré relacion entre las complicaciones
con los niveles mas elevados de glucemia.

Galindo y otros'"® plantean que es necesario mejorar el control glucémico en
pacientes con hiperglucemia de estrés, sean diabéticos o no, para lograr un
impacto positivo en la morbilidad y mortalidad.

El estrés quirlrgico provoca hiperglucemia debido al aumento de hormonas
contrareguladoras (cortisol, glucagén y catecolaminas) y la existencia de algin
grado de insulino-resistencia. Esta hiperglucemia altera la funcion inmunitaria y
aumenta los niveles de interleuquinas proinflamatorias, lo cual puede explicar el
aumento del riesgo de infeccion y retardo en la cicatrizacion. (")
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El umbral glucémico en ayuno que se asocid a menor riesgo de complicaciones
fueron aquellos que tenian menor de 10 mmol/L. Se encontré asociacion entre la
hiperglucemia de ayuno con las complicaciones médicas en el post operatorio de
cirugia cardiaca.
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