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RESUMEN

Las cirugias cardiacas como reemplazos valvulares, revascularizacion
coronaria o procedimientos mixtos por lo general requieren circulacion
extracorporea (CEC). Se cree que el tiempo de CEC prolongado y el tiempo
de pinzamiento adrtico se asocian de forma independiente con un aumento
de la mortalidad postoperatorias. Objetivo: Determinar la asociacion entre
el tiempo de circulacion extracorpérea y pinzamiento aértico con la
mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca en la unidad de cuidados
intensivos del Hospital Alcivar en el periodo de enero del 2017 a junio del
2018. Metodologia: Investigacion  observacional,  cuantitativa,
retrospectiva, analitica y longitudinal. La muestra fue de tipo no
probabilistica por conveniencia que evalué a 90 pacientes sometidos a
cirugia cardiaca con circulacion extracorporea, divididos en 4 grupos: con
tiempo de CEC > 120 minutos, CEC < 120 minutos, PA > 60 minutos y PA
< 60 minutos. Se utilizd6 Excel 2010 y SPSS 21 para el procesamiento
estadistico de los datos. Resultados: El 57,8% (52) fueron pacientes > 60
afos. La edad promedio fue de 59,43 afos. El sexo masculino predominé
con el 72,2% (65). La cirugia coronaria fue la mas realizada con el 47%
(42). La tasa de mortalidad fue del 24,4% (22). El riesgo quirargico
empleando Euroscore Il en el 68,9% fue bajo. Los factores de riesgo mas
frecuentes fueron la hipertension arterial (56,7%), diabetes mellitus (18,9%)
y el consumo de cigarrillos (13,3%). Conclusiones: La HTA triplica el
riesgo de mortalidad en relacién al grupo que no es hipertenso (OR: 3,877
IC95%: 0,331-9,326). El tiempo de circulacion extracorpérea > 120 minutos
es un factor de riesgo 3 veces mayor para mortalidad (OR: 3,587 1C95%:
1,234-10,430). El tiempo de pinzamiento adrtico > 60 minutos es un factor
de riesgo 4 veces mayor para mortalidad (OR: 4,307 1C95: 1,425-13.017).

Palabras clave: Circulacion extracorpérea, pinzamiento aodrtico,

mortalidad.
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SUMMARY

Cardiac surgeries such as valvular replacements, coronary
revascularization or mixed procedures usually require extracorporeal
circulation (ECC). Itis believed that prolonged CPB time and aortic clamping
time are independently associated with an increase in postoperative
mortality. Objective: To determine the association between the time of
extracorporeal circulation and aortic clamping with the post-operative
mortality of cardiac surgery in the intensive care unit of the Alcivar Hospital
from January 2017 to June 2018. Methodology: Observational,
guantitative research, retrospective, analytical and transversal. The sample
was of a non-probabilistic type for convenience that evaluated 90 patients
undergoing cardiac surgery with extracorporeal circulation, divided into 4
groups: with CPB time> 120 minutes, CPB <120 minutes, PA> 60 minutes,
and BP <60 minutes. Excel 2010 and SPSS 21 were used for the statistical
processing of the data. Results: 57.8% (52) were patients> 60 years. The
average age was 59.43 years. The male sex predominated with 72.2% (65).
Coronary surgery was the most performed with 47% (42). The mortality rate
was 24.4% (22). The surgical risk using Euroscore Il in 68.9% was low. The
most frequent risk factors were hypertension (56.7%), diabetes mellitus
(18.9%) and cigarette consumption (13.3%). Conclusions: The HTA triples
the risk of mortality in relation to the group that is not hypertensive (HR:
3,877 1C95%: 0,331-9,326). The extracorporeal circulation time> 120
minutes is a risk factor 3 times higher for mortality (HR: 3.587 1C95%: 1,234-
10,430). The time of aortic clamping> 60 minutes is a risk factor 4 times
higher for mortality (HR: 4.307 1C95: 1.425-13.017).

Key words: Extracorporeal circulation, aortic clamping, mortality.
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INTRODUCCION

El desarrollo de la circulacion extracorporea (CEC) ha sido sin duda
extremadamente importante en el progreso de la cirugia cardiaca (1). La
posibilidad de derivar sangre fuera del corazon y los pulmones, bombear sangre
oxigenada desde el sistema venoso directamente al sistema arterial, ha
permitido todo tipo de cirugia del corazén (2). También ha permitido los
abordajes quirdrgicos de enfermedades complejas, como la correccion de
aneurismas aorticos toracicos, la reseccion del carcinoma de células renales, el
tratamiento de aneurismas neurobasilares, el trasplante de pulmén y la

tromboendarterectomia de las arterias pulmonares (3).

La circulacion extracorporea mantiene la perfusion sistémica con un transporte
adecuado de oxigeno y eliminacién del diéxido de carbono, preservando la
homeostasis mientras que el corazén y los pulmones no proporcionan estas
funciones (1,2). Sin embargo, como es un procedimiento muy invasivo, la CEC
puede desencadenar varios efectos indeseables, algunos predecibles y
prevenibles, pero algunos impredecibles, que pueden promover lesiones
celulares o de 6rganos de diferente magnitud y resultado que aumentan la
morbimortalidad del procedimiento.

Los procedimientos comunes de cirugia cardiotoracica, como el injerto de bypass
de arteria coronaria, el reemplazo de la vélvula aodrtica y la reparacion o
reemplazo de la valvula mitral, requieren circulacion extracorpérea (CEC). Estos
procedimientos obviamente tienen diferencias en la patologia subyacente y se
realizan en diferentes tipos de pacientes (4). En consecuencia, hay diferencias
importantes en el resultado, sin embargo, se cree que el tiempo CEC prolongado
y el tiempo de pinzamiento aodrtico prolongado se asocian de forma
independiente con un aumento de la morbilidad y la mortalidad postoperatorias

en cirugia cardiaca.

Existen varias teorias para esta asociacion, por ejemplo, los pacientes donde se

prolongan el tiempo de los procedimientos tienen una coagulopatia inducida mas



grave con un aumento de la pérdida de sangre y una tasa de transfusién mas
alta o una mayor incidencia de sindrome de bajo gasto cardiaco. También
durante muchos afios, el tiempo de pinzamiento adrtico se relacioné con un
resultado adverso después de la cirugia cardiaca (5). La interrupcion de la
circulacion ocasionado por el pinzamiento aodrtico tiene implicaciones sobre la
circulacién cerebral, perfusién de otros érganos y sustancias pro-inflamatorias
Sin embargo, aun no se sabe si el tiempo de pinzamiento tiene el mismo efecto
en pacientes de cirugia cardiaca de acuerdo al tiempo de prolongacién de la

circulacién extracorporea.

El objetivo de la investigacion es determinar la asociacién entre el tiempo de
circulacion extracorpérea y el pinzamiento adrtico con la mortalidad post-
operatoria de cirugia cardiaca en la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Alcivar en el periodo de enero del 2017 a junio del 2018. En este estudio, se
vincul6 el efecto del tiempo de pinzamiento aortico de acuerdo al tiempo de
circulacion extracorpérea y se determiné la influencia con el resultado
postoperatorio en pacientes de alto y bajo riesgo, aumentando asi la
comprension de su posible implicacion en el entorno de la cirugia cardiaca con

la esperanza de reducir potencialmente su efecto perjudicial.

Con los resultados de la investigacion se fortalecido la comprension de la
importancia del tiempo de circulacién extracorpérea y el tiempo de pinzamiento
aortico, lo que conducir4 a mejores estrategias preventivas que pueden mejorar
el resultado clinico de la cirugia cardiaca. Ademas en vista de la limitacion de los
datos actuales, minimizar el tiempo de CEC y de pinzamiento adrtico es sin duda

uno de los temas mas importantes en la cirugia cardiaca.

Este estudio es de de enfoque cuantitativo, de tipo analitico, retrospectivo,
transversal y de disefio no experimental. La historia clinica, el formulario de
recoleccion de datos y la matriz de Excel fueron los instrumentos de analisis. Se
proporcion6 recomendaciones que beneficiara el manejo postoperatorio de estos
pacientes en la sala de cuidados intensivos y orientara las decisiones
transoperatorias sobre el tiempo de duracion tanto de la CEC y el pinzamiento

aortico que ayuden a minimizar la mortalidad.
2



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

DETERMINACION DEL PROBLEMA

Uno de los efectos de la circulacién extracorpOrea es activar la cascada de
coagulacion y el sistema fibrinolitico; ademas de la activacion de otros sistemas
mediadores de inflamacion como el complemento, liberacibn de enzimas
citotoxicas por la degranulacion de leucocito, entre otros. Por lo tanto, existe la
hipotesis que a mayor tiempo de duracion de la CEC mayores seran sus efectos

negativos sobre el cuerpo (3,5).

El impacto del tiempo de pinzamiento adrtico, también genera controversias que
aun necesitan ser dilucidadas, ya que el bloqueo de la circulacién coronaria que
conduce a isquemia subsecuente que puede repercutir sobre la perfusion
cerebral (1). Ademas, el pinzamiento aortico, aumenta significativamente la
morbimortalidad porque causa liberacion de mediadores inflamatorios,
trombosis, desprendimiento de la placa (2,5). Estos antecedentes, crean la
necesidad de sistemas de evaluacion de los resultados postoperatorios,
utilizando parametros hemodinamicos que ayuden a mejorar la seguridad de la

CEC y mantener un flujo cerebral éptimo durante el pinzamiento adrtico.

El problema planteado en el presente estudio es que actualmente existe un
déficit de estudios en el Ecuador y especialmente en el Hospital Alcivar sobre
los efectos de la circulacion extracorpérea sobre la morbimortalidad de la cirugia
cardiaca, ademas existe un déficit total de investigaciones que aborden
especificamente los efectos del tiempo de duracién de la CEC que los propios
resultados de la CEC. Por lo tanto, fue necesario profundizar esta investigacion
que permiti6 demostrar la relacién directa entre los tiempos de duracion de los

procedimientos y la mortalidad en los pacientes sometidos a cirugia cardiaca.



PREGUNTAS DE INVESTIGACION

1. ¢Cuales son las caracteristicas generales de los pacientes sometidos a
cirugia cardiaca con circulacion extracorpérea?

2. ¢Cual es el riesgo quirturgico mediante la aplicacion del Euroscore Il en los
pacientes del estudio?

3. ¢Cuéles son los factores de riesgo asociados a la mortalidad post-operatoria
de la cirugia cardiaca con circulacion extracorporea?

4. ¢Cual es la relacion el tiempo de circulacion extracorpérea y pinzamiento

aortico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca?

JUSTIFICACION

Este estudio analiz6 la asociacion entre el tiempo de circulacién extracorporea 'y
pinzamiento adrtico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca en
pacientes del Hospital Alcivar. Se describieron las caracteristicas generales de
los pacientes, se establecer el riesgo quirdrgico, se identificé los principales
factores de riesgo y se relacioné el tiempo de circulacién extracorporea y

pinzamiento aértico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca.

En el Hospital Alcivar y no se han realizado investigaciones que evalten los
resultados de la cirugia cardiaca con circulacion extracorpérea, especialmente si
existe asociacion de la mortalidad post-operatoria con el tiempo de pinzamiento
aortico, por lo tanto estudios de tipo comparativo a nivel local y nacional resulta
complicado. Los resultados de esta investigacion permitieron establecer si el
incremento del tiempo de CEC y PA elevan las tasas de mortalidad. Ademas en
forma indirecta permitio determinar el riesgo de mortalidad de cirugia cardiaca

mediante una escala validada internacionalmente como el EuroSCORE |II.

Por los antecedentes antes mencionados se justificO el desarrollo de esta
investigacion, con el propdsito de satisfacer una interrogante sobre la asociacion
del tiempo de circulacion extracorporea y pinzamiento aortico con la mortalidad
post-operatoria de cirugia cardiaca en los pacientes ingresados en la Unidad de
Terapia Intensiva del Hospital Alcivar. Se proporcioné informacion del estado
actual de este procedimiento, ademas de una base de datos permitira el

desarrollo de investigaciones futuras.



VIABILIDAD DE LA INVESTIGACION

El presente trabajo de investigacion se considera viable porque el Hospital
Alcivar es una unidad hospitalaria con la capacidad técnica, administrativa y
médica adecuada para desarrollar investigaciones en seres humanas acorde con
la declaraciéon de Helsinki. Tiene la infraestructura técnica necesaria para
proporcionar tratamientos de alto nivel, como la cirugia cardiaca con circulacion
extracorpérea. Ademas, es un prestador de salud de referencia a nivel nacional,
por lo tanto también proporciona una cantidad adecuada de pacientes que

puedan ser utilizados de manera representativa y obtener resultados confiables.



FORMULACION DE OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

OBJETIVO GENERAL
Determinar la asociacion entre el tiempo de circulacidn extracorporea y
pinzamiento adrtico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca en la
unidad de cuidados intensivos del Hospital Alcivar en el periodo de enero del
2017 a junio del 2018.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas generales de los pacientes sometidos a cirugia
cardiaca con circulacion extracorporea.

2. Establecer el riesgo quirdrgico mediante la aplicacion del Euroscore Il en los
pacientes del estudio.

3. ldentificar los factores de riesgo asociados a la mortalidad post-operatoria de
la cirugia cardiaca con circulacion extracorporea.

4. Relacionar el tiempo de circulacion extracorpdrea y pinzamiento aértico con

la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca.



HIPOTESIS

Ho: No existe asociacion entre el tiempo de circulacion extracorpérea y
pinzamiento adrtico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca en la
unidad de cuidados intensivos del Hospital Alcivar en el periodo de enero del
2017 a junio del 2018.

Hi: Existe asociacion entre el tiempo de circulacion extracorporea y pinzamiento
aortico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca en la unidad de
cuidados intensivos del Hospital Alcivar en el periodo de enero del 2017 a junio
del 2018.

VARIABLES
VARIABLE INDEPENDIENTE
Tiempo de circulacion extracorporea.

Tiempo de pinzamiento adrtico.

VARIABLE DEPENDIENTE

Mortalidad post-operatoria de la cirugia cardiaca.

VARIABLES INTERVINIENTES
- Edad.

- Sexo.

- Tipo cirugia.

- Complicaciones.

- Euroscore.

- Factores de riesgo.



CAPITULO Il

MARCO TEORICO

2.1 CONCEPTOS GENERALES DE LA CIRCULACION EXTRACORPOREA

2.1.1 Inicios de la circulacion extracorpérea

Para obtener un corazon exangiie que permita intervenir en su interior, existen
en definitiva dos procedimientos: la interrupcion de la circulacion para impedir el
paso de la sangre a las camaras cardiacas, o su derivacion, excluyendo el
corazon aisladamente o junto con los pulmones, mediante el empleo de un

circuito extracorporeo (1).

La simple oclusién de las venas cavas impide la entrada de la sangre al corazén,
pero esto determina una detencién circulatoria, por lo que pasado un cierto
tiempo apareceran fendmenos anéxicos y lesiones irreversibles en el cerebro, el
organo mas sensible a la anoxia (2). La perfusion cerebral con sangre oxigenada
mientras dura la oclusién circulatoria, o el empleo de hipotermia, que al disminuir
las necesidades metabdlicas permite una mayor resistencia a la falta de oxigeno,

han sido procedimientos para prolongar el tiempo de oclusion de las cavas (3).

Para dicho procedimiento se requiere el empleo de circuitos extracorpéreos que
excluyan el corazén derecho, el izquierdo o ambos a la vez, y en este caso, con
la exclusion o no, de los pulmones. Intentaremos explicar los funcionamientos
técnicos basicos de la circulacion extracorpérea (CEC) y, en particular, los
relacionados con las bombas de circulacion extracorporea, las cuales son

necesarias para el desplazamiento de sangre (2,3).

Un paso crucial en la evolucion de la cirugia cardiaca fue el desarrollo de las
magquinas o sistemas corazén-pulmén, que hicieron posible la realizacién de
operaciones a corazon abierto en un campo operatorio exangue (3). Desde el
siglo XIX, los fisidlogos han estado interesados en el comportamiento de érganos
y tejidos aislados durante la circulacion artificial. Este interés llevo al desarrollo

de métodos cruentos para la oxigenacion y perfusién sanguinea. Un punto de
8



referencia importante fue el trabajo de Von Frey y Gruber (4). En 1885 disefiaron
el primer sistema corazon-pulmon consistente en un cilindro giratorio por cuya
parte interior, recubierta de una membrana, circulaba la sangre impulsada por

un sistema de jeringas y valvulas, movidas por un motor eléctrico.

Otro pionero fue el ruso S. S. Brukhonenko, quien en 1926 y junto a S.
Tchetchouline, utilizé también un pulmén explantado de un animal donante como
oxigenador, y dos diafragmas como bomba. Inicialmente se utilizo para perfundir
organos aislados, pero mas tarde se aplicé a un animal completo. Brukhonenko
predijo un brillante futuro en el desarrollo del bypass cardiopulmonar para la

cirugia cardiaca (5).

Los primeros experimentos los realizo en gatos, los cuales cazaba por las calles
de Boston, ayudado por su esposa. Una vez dormidos con éter, los conectaba
al sistema y simulaba un embolismo pulmonar mediante un clamp en la arteria
pulmonar. Durante estos experimentos, soOlo tres animales recuperaron las
funciones cardiorespiratorias normales, y todos murieron después de varias
horas. Sin embargo, sirvié para sentar las bases de la circulacion y oxigenacion
artificial modernas (5). Mas adelante, sustituyd los sistemas de expansion y
compresion de tubos de goma por las bombas, de rodillo de DeBakey, pero aun

asi los flujos alcanzados no eran suficientes para su utilizacion en humanos.

Paralelamente, otros grupos desarrollaban sistemas de corazén-pulmén. En
1946, en Suecia, Crafoord y Anderson idearon la primera maquina que utilizaba
un sistema de discos rotatorios. Esta consistia en varios discos que giraban
semisumergidos en un depdésito de sangre, creando una fina membrana de ella
en la superficie, lo que facilitaba la oxigenacion (5). La sangre se bombeaba
mediante dos bombas pulsatiles. Durante varios afos, Viking Bjork realizé
numerosos estudios acerca de los cambios fisioldégicos en la sangre causados
por el bypass cardiopulmonar. A pesar de que el sistema funcionaba bien en

animales, nunca se utilizé en humanos (6).



A finales de la década de 1940, en la Universidad de Utrech (Holanda),
Jongbloed también disefié y construyé un sistema de bypass cardiopulmonar,
consistente en seis tubos giratorios de plastico en forma de espiral. Solamente
se utilizé en experimentacion (1). En 1953, John Gibbon, en Filadelfia, llevo a
cabo la primera operacion intracardiaca con circulacion extracorporea, pero
fueron las investigaciones realizadas por Lillehei et al las que llevaron al
establecimiento del dispositivo de circulacion extracorporea, constituido por la
bomba de Sigmamaotor y el oxigenador de burbujas de DeWall, que determinaron
el rdpido lanzamiento de un método de circulacion extracorpérea asequible a los

centros quirargicos del mundo (5,6).

Posteriormente, en 1954, se habian establecido las técnicas de circulacion
cruzada que Lillehei emple6 en clinica para la correccion de cardiopatias
congénitas. Légicamente, estas técnicas tuvieron escasa difusion y cedieron
rapidamente el lugar a las de circulacion extracorpérea artificial desarrolladas,
como hemos dicho anteriormente, por Gibbon en Filadelfia (1953), Lillehei y

Varco en la Universidad de Minnesota (1954) y Kirklin, en la Clinica Mayo (1955)
(6)

El desarrollo de dispositivos de bombeo — impulsion de sangre eficientes y
atraumaticos ha sido paralelo al desarrollo de la tecnologia de oxigenacion.
Distintos tipos de mecanismos de impulsion se han utilizado: rodillos cénicos,
rodillos dobles, bombas centrifugas, tornillos de Arquimedes, bombas de piston,

de diafragma y bombas de tipo ventricular (6).

2.1.2 Bombas de circulacién extracorpoérea

Para suplir las funciones del corazén se han propuesto numerosos tipos de
bombas cuya revision en este momento no tendrian méas interés que el
puramente historico (2). Si se pretendiera la exclusion del corazén derecho e
izquierdo, sin excluir los pulmones, seria necesario el empleo de dos bombas
que suplieran, respectivamente, la funciobn de cada ventriculo, con
condicionamientos hemodinamicos diferentes, ya que el pulmén necesita de una

perfusion a baja presion, y eso determinaria una gran complejidad en el montaje
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del dispositivo extracorpéreo (6). En la practica es preferible suprimir
completamente la perfusion de la circulacion menor, lo que obliga a disponer de

un oxigenador que cumpla la funcion pulmonar en el circuito.

Galletti resume en los siguientes puntos los requisitos que deben de tener las

bombas que se han de emplear en circulacion extracorpérea (7):

- Capacidad de impulsar flujos de hasta 5 litros por minuto y contra presiones
de hasta 200 mmHg.

- Flujos en proporcion a la frecuencia de pulsaciones o revoluciones de la
bomba permitiendo la calibracion facil y fiable.

- Posibilidad de perfusién con bajas velocidades de flujo para disminuir al
maximo la hemdlisis. Todas las partes en contacto con la sangre deben ser
de superficie lisa, evitando turbulencias, estasis, formacion de burbujas o
coagulos.

- Facilidad de desmontaje, limpieza y esterilizacion.

- Funcionamiento automatico en el uso habitual, pero con posibilidad de

manejo manual si fuera necesario.

Conociendo la velocidad que se imprime a la rotacién de los rodillos asi como el
diametro de los tubos, es posible fijar con precision el flujo y definir la oleada
sanguinea que determina cada revolucién. Este tipo de bombas no conlleva
problemas de esterilizacion, ya que el tubo se coloca por el lecho, yendo por
dentro del mismo la sangre, que no permanece en contacto con el exterior (7).
En la actualidad, mientras que el oxigenador realiza la tarea del pulmén durante
el bypass cardiopulmonar, la bomba realiza la del corazén. Su funcién es la
proporcionar un adecuado flujo de sangre oxigenada al sistema arterial del
paciente (7).

Los principales requisitos técnicos de las bombas son (7):

- Amplio rango de flujos (superiores a 71/m)
- Baja hemdlisis
- Minimas turbulencias y/o estasis sanguineas

- Sencillez y seguridad de manejo
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- Capacidad de obtener flujo pulsatil

- Buena relacion coste/eficacia

- Posibilidad de calibracion facil y fiable

- Funcionamiento automatico con posibilidad de manejo manual

- Facilidad de desmontaje y limpieza

Tipos de bombas

En la actualidad se utilizan principalmente tres tipos de bombas (7):
A. De rodillo: son bombas de desplazamiento positivo volumétricas
B. Centrifugas: bombas de palas o de vortice

C. Peristélticas: bombas de mas reciente aparicion

A. Bombas de rodillo

Es el tipo mas comun utilizado actualmente. De Bakey descubri6 este tipo de
bomba como una ayuda para una rapida infusion y/o transfusiébn de sangre.
Tiene la ventaja de su sencillez, pero el inconveniente de ser relativamente
traumatica con las células sanguineas debido a las fuerzas de rozamiento del
rodillo sobre los tubos. El grado de traumatismo sobre la sangre es directamente
proporcional a la oclusion de los rodillos sobre los tubos. A mayor oclusién,

mayor hemoalisis y viceversa (7).

Estas bombas consisten en un estator circular y un rotor con dos rodillos
opuestos (180°). Los tubos son comprimidos entre el rotor y el estator con lo cual
la sangre nunca esta en contacto directo con el mecanismo. El flujo es
unidireccional, mientras los  rodillos mantengan una compresion
suficiente sobre los tubos. Las bombas de rodillo requieren ajustes rutinarios
para mantener un adecuado volumen de sangre a desplazar. Un ajuste de
oclusion parcial es preferible a una oclusién total. Como guia, lo calibraremos
de modo que en una columna de suero salino en tubo de 3/8” y 1 metro de

longitud descienda 1 cm/min (2cm/min si utilizamos tubo de 1/ 4”) (7).

El funcionamiento de la bomba debe monitorizarse cuidadosamente. Una
disminucién en el flujo de entrada de la bomba puede ocasionar un vacio
excesivo (presiones negativas), lo que causaria la liberacion de gas y la

formacion de burbujas, y una obstruccion en la salida causaria un incremento
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excesivo de presiones, pudiendo producir la rotura del circuito y/o del
oxigenador. Los mecanismos de seguridad incluyen sensores de presiones y
burbujas, colocados en puntos estratégicos del circuito y que nos permitiran la

parada (manual o automatica) del sistema (8).

B. Bombas centrifugas
Uno de los elementos mecanicos de mayor difusion en la actualidad son las

bombas hidraulicas, dispositivos que trasforman una energia mecanica
procedente del motor que las arrastra en energia hidraulica, fundamentalmente
en forma de energia cinética y de presion. Con ellas, se comunica la suficiente
energia cinética a la sangre mediante la rotacion a alta velocidad de un
dispositivo giratorio que consigue una fuerza centrifuga suficiente para ello. Este
dispositivo se une al motor mediante un potente iman, manteniendo sellada

hermética la cAmara de bombeo, que es desechable (8).

Podemos distinguir entre dos tipos fundamentales de bombas (8):

e Turbobombas, son aquellas en que se aumenta el momento cinético del flujo.
Dicho aumento se realiza en el rodete de la bomba y posteriormente en el
mismo cuerpo de la bomba se trasforma el exceso de energia cinética en
presion, dentro del difusor (si lo hay) y en el caracol. Dentro de las
turbobombas, también podemos distinguir entre tres tipos, segun el cambio
de direccion del fluido:

- Centrifuga: el fluido sale de la bomba en el plano perpendicular
al eje de entrada.

- Axial: el fluido sale de la bomba en la misma direccion que entra.

- Heliocentrifuga: es el caso intermedio entre los dos primeros.

e Bombas de desplazamiento, “se trata de dispositivos en los que se aplica una
determinada fuerza o momento en unas camaras que se van llenando y
vaciando alternativamente. El aumento de energia se realiza en forma de

presion. Estas bombas también se llaman volumétricas”.

Las bombas centrifugas estan disefiadas para minimizar la hemodlisis y la
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coagulacion en caso de estasis de sangre. No son oclusivas, con lo que el flujo
obtenido depende de la resistencia. Si la resistencia aumenta, disminuye el flujo
(6). El uso de las bombas centrifugas requiere un estricto control del flujo
mediante métodos electromagnéticos o ultrasénicos con sensores situados en
circuito. La informacion obtenida permite ajustar la velocidad de la bomba en
funcion de las variaciones de la resistencia (postcarga) (8).

Las bombas centrifugas son extremadamente practicas: compactas, duraderas
y faciles de montar y ajustar. Causan mucha menos hemdlisis que las de rodillo,
tienen la ventaja afladida de que si entra aire en el circuito, la bomba deja de
impulsar debido a que no puede transmitir energia a la sangre, por lo que
minimiza el riesgo de embolismo aéreo masivo. Su inconveniente es el alto coste,

lo que limita su uso rutinario (8).

C. Bombas peristalticas
La bomba peristaltica mas conocida es la bomba Affinity®, que ha sido disefiada
para su uso extracorpéreo. La camara de poliuretano consta de tres segmentos
distintos: llenado, oclusivo y mayor (1,4). La camara de la bomba se llena de
forma pasiva debido a la presion de llenado producida por el volumen de sangre
en el reservorio, en oposicion al llenado por presion negativa. Un segmento
oclusivo localizado distalmente al segmento de llenado de la cAmara de la bomba
debe abrirse por la presion de llenado para permitir el flujo a través de la camara.
Se debe mantener un volumen adecuado en el reservorio para abrir el segmento

oclusivo y permitir el llenado del segmento mayor (8).

Las caracteristicas mas importantes de funcionamiento y seguridad de las
bombas peristélticas son (8):

- No vacia el reservorio venoso

- No permite el flujo retrégrado

- Limita el exceso de presion evitando fugas o desconexiones

- Alto flujo a bajas rpm, reduciendo el potencial de hemdlisis

- No crea una presion negativa valorable, reduciendo el potencial de

cavitacion.
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El poliuretano disefiado en forma de camara lisa minimiza el desprendimiento de

particulas extrafia.

La evolucion de la ciencias y aparicion de nuevas tecnologias y materiales hacen
esperar nuevos desarrollos en el futuro. En lineas generales, cabe esperar con
respecto a las bombas, que se desarrolle un sistema no oclusivo, autocalibrado
y pulsétil, de un solo uso y completamente incorporado al circuito. En la
actualidad, en el montaje de una bomba estandar para perfusiéon de rodillo,
compacta o modular, a gusto del usuario se incorpora ademas, una bomba

centrifuga o persitaltica (9).

La bomba debe estar formada como minimo por 4 rodillos. Uno de los rodillos se
utilizara como impulsor de sangre y sera el que realizara las funciones del
corazén. Este rodillo es el que sustituiremos por el de la bomba centrifuga o
peristaltica; el segundo rodillo lo utilizaremos como aspirador de campo; el tercer
rodillo, como aspirador de cavidades (de ventriculo), y el cuarto rodillo, lo
podremos utilizar para la inyeccion de la cardioplejia (soluciones comunmente
utilizadas durante cirugia cardiaca para reducir el dafio al miocardio); ademas,
deberemos disponer de un quinto médulo, que realice las funciones de bateria
alternativa en el caso de corte de fluido eléctrico (9).

CARDIOPROTECCION (CARDIOPLEJIA)

El objetivo de la cirugia cardiaca es conseguir un resultado anatémico y funcional
Optimo, con el menor dafio miocardico posible. Para minimizar este dafio, se
utilizan las técnicas de proteccidbn miocardicas, que tienen como objetivo:
mantener la viabilidad de los miocitos durante el tiempo de isquemia y evitar 0
disminuir el dafio por reperfusion. La proteccion miocéardica no incluye solo el tipo

de cardioplejia; sino el concepto de proteccion miocardica es mucho mas amplio
(8).

Una estrategia adecuada de proteccion miocardica requiere un enfoque
completo, es decir, comprende intervenciones antes, durante y después de la

isquemia. Antes de la isquemia, para preparar el corazon; durante la isquemia,

para reducir las necesidades metabdlicas; y después de la isquemia para intentar
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reducir el dafio por reperfusién. Todo ello requiere que sea un trabajo en equipo,
entre cirujanos, anestesistas y perfusionistas (8,9).

Casi todos los aspectos de esta proteccion miocardica implican, mantener el
equilibrio entre el suministro y la demanda miocardica de oxigeno; asi como
minimizar el dafio por reperfusibn. En una primera etapa, la proteccion
miocardica se basaba en dos axiomas: mantener el corazon lo més frio posible
y establecer una batalla contra reloj, cuanto mas rapido y menor tiempo de
clampaje mejor. Posteriormente se ha demostrado que el desarrollo de una
lesion isquémica depende mas, de como el corazdn es protegido que del tiempo
que esta la aorta pinzada (oclusion aodrtica no es sinénimo de lesion isquémica)
(8,9)Segun la composicion de la cardioplejia, esta puede ser cristaloide o
hematica: La cardioplejia cristaloide fue una de las primeras que se empezaron
a utilizar, debe su nombre a que se compone de 100% solucién cristaloide, se
administra a 4 °C para conseguir una temperatura miocéardica de 10-15 °C. La
forma mas frecuente de administracion es por la raiz de aorta, mediante un
presurizador manual, aunque también se administra por los ostium y seno
coronario. Inicialmente se administraba dosis Unica y posteriormente se utilizaron

dosis multiples (9).

Existen muchos tipos de soluciones segun su composicion. En un intento de
mejorar este tipo de cardioplejia se incorporé oxigeno en la solucién, utilizando
hemoglobina libre de estroma y perfluorocarbonos, surgid lo que se llamod
cardioplejia cristaloide oxigenada. Ventajas de este tipo de cardioplejia: es un
método sencillo y barato, ya que no necesita circuito ni intercambiador de calor.
Mejor distribucion tedrica en las zonas con lesiones coronarias debido a su
menor viscosidad, aunque hay autores que refieren: la infusién anterograda del
mismo flujo de hematica y cristaloide, el cristaloide da lugar a menor presion, lo
gue hace suponer que el flujo se desvia a coronarias sanas, disminuyendo la

proteccion miocéardica en las zonas mas isquémicas (8,9).

Permite controlar la concentracion de calcio administrado. Contribuiria a un

menor dafo por repefusion puesto que carece de leucocitos. La cardioplejia
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cristaloide tiene como desventajas: la necesidad de afiadir sustratos
farmacoldgicos que se encuentran presentes en la sangre de forma natural y
pueden tener efectos secundarios. Produce una mayor hemodilucion. La
proteccion miocéardica seria menor, al utilizar temperaturas mayores a 20 °C,
pudiendo evitarse, repitiendo las infusiones para disminuir la temperatura
miocéardica. Menor proteccion miocardica en determinadas situaciones, como:

isquemia prolongada mas de 2h, pacientes coronarios (9).

En la cardioplejia hematica, la sangre es el principal vehiculo para administrar la
cardioplejia. Se compone de sangre, mas solucion cristaloide en una proporcion
diferente, que puede oscilar desde miniplejia hasta la clasica 4:1, u 8:1 llamada
proteccion miocardica integral (Buckberg). Comunmente la cardioplejia
hemética, es la mas utilizada, aunque con diferentes protocolos. Segun el
momento de administrar la dosis, se habla de dosis de induccion, mantenimiento

y reperfusion (8,9).

Las ventajas serian: proporcionar oxigeno al miocardio, menor hemodilucién,
componentes hidroelectroliticos y PH mas fisiolégicos, buena capacidad para
tamponar acidosis posee capacidad osmotica para disminuir el edema celular y
posee antioxidantes enddgenos (5). Soluciones cristaloides hay muchas y con
diferentes aditivos. Las caracteristicas generales que deberian cumplir serian:
inducir asistolia, proporcionar sustratos para obtener energia, compensar la
acidosis y reducir el edema, no ser cito toxica y equilibrar los objetivos de

sencillez, coste y eficacia (9).

2.1.3 Oxigenacién extracorpérea

El oxigeno molecular disuelto interviene practicamente en todos los procesos
metabdlicos del organismo y es utilizado casi por completo en la mitocondria,
donde la presion parcial de oxigeno (pOz) debe mantenerse por encima de un
nivel que asegure el mantenimiento del metabolismo aerobico (5). Hay
variaciones en los tejidos, y no se conoce con certeza cudl es la pO:z en la que
ocurre un dafio irreversible, sin embargo si existen pruebas en que la pO:2

intracelular critica es alrededor de 1 mm Hg en la mitocondria (9,10).
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La pO:2 del aire a nivel del mar es de 21,2 kPa (159 mm Hg). La pO2 disminuye
a través de las vias respiratorias, el gas alveolar, la sangre arterial, los capilares
sistémicos y la célula, para finalmente alcanzar su nivel mas bajo en la
mitocondria, lugar donde se utiliza (10). En circunstancias normales, la pO:2
mitocondrial oscila en un limite de 0.5-3 kPa (3.8 a 22.5 mmHg), variando de
unos tejidos a otros y de una célula a otra. La fosforilacion oxidativa sélo puede
realizarse cuando la pO2 mitocondrial esta por encima de un nivel critico de 0.15-

0.3 (1-2 mmHg), nivel conocido como punto de Pasteur (11).

Un objetivo prioritario en el transcurso de cualquier situacion critica en general,
y de una intervencién quirdrgica en pacientes de alto riesgo en patrticular, es
asegurar el mantenimiento del metabolismo aerdbico, esto es, el mantenimiento
de un nivel de oxigeno intramitocondrial por encima del nivel critico de Pasteur y
de manera especial en aquellos sistemas que son mas vulnerables a la hipoxia
(estado en el que el aporte de O:2 es insuficiente para satisfacer las necesidades

organicas) (11).

La razon de ser fundamental del sistema cardiovascular es la de suministrar el
flujo de sangre adecuado a los tejidos, aportando suficiente cantidad de oxigeno
y de otros nutrientes, al tiempo que renovar los productos de desecho (10). Para
una correcta oferta tisular de oxigeno se requiere una adecuada oxigenacion de
la sangre, una adecuada tasa y calidad de hemoglobina plasmatica, y el
adecuado flujo de sangre a los tejidos. La oxigenacion, el contenido arterial de
O2, la tension arterial y la velocidad de la circulacion de la sangre estan
relacionados y subordinados entre si, combinando su accion al servicio de la
célula (11).

El sistema respiratorio es el causante de la obtencién del oxigeno del aire
ambiente para suministrarlo a cada célula del cuerpo. Asimismo, es la causa de
la extraccion del anhidrido carbénico producido en las células y su expulsion a

la atmosfera.

El aire pesa. El peso del aire medido a nivel del mar (presién atmosférica) es de
15 psi (1 atmaosfera); el nivel del mar es un punto de referencia en el que el aire
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es méas denso. A medida que se asciende sobre el nivel del mar, el peso del aire
y la presion que dicho peso ejerce se reduce, ya que la densidad va
disminuyendo. Una atmoésfera es suficientemente potente para mantener una

columna de mercurio de 760 mm o una columna de agua de 32 psi (12).

Los pesos y presiones medidos sobre la Tierra estdn siempre en referencia con
la presion atmosférica, y se asume que se afiaden a ella. Por ejemplo, una
persona que pesa 60 kg, tiene un peso absoluto de 60 kg mas 15 psi, a causa
del aire que esta ejerciendo presion sobre él (9). Las presiones pueden ser
medidas y generalmente expresadas en milimetros de mercurio o en centimetros
de agua (10). El agua se utiliza para medir pequeias presiones puesto que 1,3
cm H20 es igual a 1 mmHg. También se utiliza el término torr (1 torr = 1 mmHg).
La unidad internacional estandar de presion es el kilopascal, término cada vez
mas utilizado (1kPa = 7,3 mmHg) (12).

El aire de nuestro ambiente es una mezcla de gases. Estd compuesto por
oxigeno (0O2), diéxido de carbono (COz2) y nitrdgeno, que constituye el 79,03%
del aire. El siguiente en abundancia es el oxigeno, con 20,93%, y el CO2
constituye el 0,04% (12). La presion total del aire a nivel del mar es la suma de
las presiones o pesos de cada uno de estos gases. La relacion entre las
presiones respectivas esta en la misma proporcion que los porcentajes,
siguiendo la ley de Dalton de los gases. La presion ejercida por cada componente
alveolar de la mezcla se denomina presioén parcial, sin embargo a medida que el
aire llegado al alveolo se ve envuelto en los procesos de intercambio gaseoso,

las concentraciones se van alterando (12).

Las presiones parciales de oxigeno y anhidrido carbénico en la sangre arterial
son valores bastante fijos, y en la sangre venosa pueden variar mas ampliamente
(ejercicio, ventilacién). En la sangre venosa la presién gaseosa total es algo
menor que la atmosférica (706 frente a 760). El aumento arteriovenoso de la
pCO2 desde 40- 46 mmHg es unas 10 veces menor que el descenso

arteriovenoso de la pO2 desde 100-40 mmHg (12).

Cuando la presion parcial de un gas es diferente en dos partes de un sistema,
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esta diferencia se llama gradiente. El gas difundird desde la parte de mayor
concentracion hacia la de concentracibn mas baja, hasta que se alcance el
equilibrio. Este diferencial o gradiente se llama gradiente de difusién (10).
Cuando mayor sea el gradiente de difusion mas rapida sera la velocidad de
difusion. En equilibrio, el gradiente es igual a 0. Los gases mas ligeros difunden
mas rdpidamente que los gases mas pesados (12).

La ley de Graham determina que la velocidad de difusion de los gases es
inversamente proporcional a la raiz cuadrada de su peso molecular. El Oz tiene
un peso molecular de 32, y el CO2z de 44, de modo que el coeficiente de difusion
del Oz es de 5,6 y el del CO2z de 6,6 (1,7). La solubilidad segun la ley de Henry
también afecta a la difusién de los gases. Cuanto mas soluble sea un gas en el
solvente (sangre, plasma), mas rapidamente difundira en dicho solvente (10). El
CO: tiene un coeficiente de solubilidad de 0,592, mientras que el del Oz es de
0,0244, es decir, que el del CO:z es alrededor de 24 veces mas soluble en el
plasma que el O2. Si se combinan los efectos de la ley de Graham y la ley de

Henry, el CO:2 difundird 20 veces mas rapido que el Oz (12)

El Oz contenido en la sangre, tanto el disuelto en el plasma como el combinado
con la hemoglobina, variara en relacion directa con la pO2. Estas relaciones son
constantes aun con cambios de temperatura y pH; lo que cambia es la posicion
de la curva. Si la temperatura del cuerpo se reduce por debajo de lo normal, la
curva se desplaza hacia la izquierda describiendo el hecho de que el O2 esta
ligado a la hemoglobina mas fuertemente a medida que la temperatura baja y se
disocia con mayor dificultad de la hemoglobina (11). De modo analogo, si la
temperatura se eleva sobre lo normal, la curva se desplazaré hacia la derecha,
y el Oz se ligara méas débilmente siendo disociado y cedido con mayor facilidad
(13).

El pH normal de la sangre arterial es de 7,40 a 37 °C y el de la sangre venosa
es de 7,37. Si la sangre se hace mas alcalina (pH superior a 7,40) la curva se
desplazara hacia la izquierda. Un estado alcal6tico de la sangre capta Oz con
mas firmeza a la hemoglobina y permite disociarse de ella con mayor dificultad

para ser utilizado por los tejidos. De modo similar, si la sangre se hace mas
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acidédtica (pH inferior a 7,37), la curva se desplazara a la derecha, el Oz sera

ligado mas laxamente y se disociara con mas facilidad. Esta respuesta al pH es

conocida como el efecto BOHR (13).

Dado que los cambios en la concentracion de hemoglobina, temperatura, pCO2

y pH son hechos habituales durante la CEC, es valioso recordar estos efectos

sobre la cesidn de O2 a los tejidos. La cantidad de Oz suministrada a los tejidos

depende de los siguientes factores (13):

pO:2 del aire inspirado

Funcion pulmonar (eficiencia del intercambio gaseoso y de la velocidad de

difusién a través de la barrera alveolocapilar)
Concentracion de hemoglobina
Gasto cardiaco

Distribucién de la sangre en los vasos sanguineos (resistencias vasculares

periféricas).

En un paciente en reposo o bajo anestesia, el gasto cardiaco (con el aporte de

O2) esta distribuido en el siguiente porcentaje (14):

Cerebro: 16%

Corazon: 6%

Riflones: 24%

Tracto gastrointestinal: 26% (higado, bazo)
Piel y masculos: 28%

Si se produce una disminucion del gasto cardiaco a 1/3 de lo normal, como

mecanismo de defensa del organismo se produce una isquemia selectiva. El flujo

sanguineo se aleja de algunos de estos 6rganos para orientarse hacia érganos

principales donde la isquemia es peor tolerada (15).

Cerebro: 30% (es insuficiente)
Corazon: 15% (es insuficiente)
Rifiones: 0% (a intervalos)

Otros sistemas: 55%
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Si se prolonga el tiempo de isquemia, se produce un aumento del metabolismo
anaerobio con incremento consecuente de la produccidon de acido lactico. La
transicion entre isquemia selectiva y anoxia es la linea divisoria entre shock

isquémico reversible y shock isquémico irreversible (15).

Oxigenacioén artificial. Intercambio gaseoso extracorpéreo

En un oxigenador artificial, aunque los gradientes de Oz y CO2 pueden ser
diferentes a lo fisiolégico, la quimica es la misma. La pO: de la fase gaseosa es
de 700 mmHg aproximadamente, mientras que la pCO2 puede variar entre 0-20
mmHg, dependiendo de si el gas oxigenante es Oz al 100% o una mezcla de Oz
y un porcentaje de COz, es decir, aire comprimido. Como puede verse facilmente
con un gradiente tan amplio, la difusion hacia el exterior de cantidades excesivas
de CO:2 (hipocapnia) puede ocurrir durante la CEC, por eso se afiade COz, 0 aire

comprimido, a la fase gaseosa, para reducir este gradiente (16).

La capacidad de transporte de Oz durante la oxigenacion artificial es dependiente
de varios factores, tres de ellos son variables y tienen gran influencia durante la

perfusion en la oxigenacion tisular (16,25,26).

- Hemodilucién: reduce la concentracion de hemoglobina,
disminuye el transporte (efectos positivos | la viscosidad y 1 la

microcirculacion).

- Hipotermia: reduce las necesidades de O2 (de 37 °C a 28 °C en un 50%)]

produccion de CO:2 con desplazamiento de la curva hacia la izquierda.

- Flujo sanguineo inadecuado: En muchos casos se produce una
vasoconstriccién excesiva, compafiero inseparable es un aumento de la PAM
(presion arterial media) de perfusion, con aumento de las resistencias
vasculares periféricas (RVP); consecuentemente se incrementa la actividad
metabdlica flujo-dependiente. La determinacion de los gases sanguineos
evallua la situacion de la oxigenacion tisular. Puede aparecer hipercapnia

(TpCO2) si el flujo es insuficiente y se acompafia de una reduccion de la pOa.
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Cuando se produce hipocapnia (] pCO2) podemos pensar que el flujo es
demasiado alto si se acompafa de aumento de la pO..

Las necesidades de un paciente son las que dictan las prestaciones requeridas
por un oxigenador. Idealmente éste debe ser capaz de oxigenar hasta 6 litros de
sangre/minuto, desde una saturacion venosa (SvO:2) de 40 al 70 % hasta una
saturacion arterializada del 100% (15). El intercambio gaseoso en la sangre
realizado por un oxigenador extracorpéreo depende de varios factores
importantes tales como: el grosor de la pelicula de sangre, que se produzca
sobre la superficie de una burbuja, de un disco, de una pantalla, de una
membrana, el area superficial y, ademas, el tiempo a lo largo del cual se efectia
la exposicion de la sangre al Oz y la presidén parcial de este son de pareja
importancia (16,20,27). En un oxigenador artificial, el grosor de la pelicula de
sangre varia habitualmente de 0,1-0,3 mm (lo que equivale al espesor de 20-60
hematies), con peliculas de ese grosor la turbulencia es un factor principal en su

eficacia.

Los sistemas artificiales diseflados para intercambiar gases con la sangre
pueden dividirse en dos grandes grupos, dependiendo de que la transferencia
se establezca mediante el contacto directo entre dos fluidos, la sangre y el gas,
o lo haga a través de una membrana artificial imitando al pulmén biolégico (13).
Los oxigenadores de contacto directo fueron los primeros en desarrollarse
histéricamente debido a su mayor simplicidad conceptual. Existen 3 tipos
diferentes de oxigenadores artificiales: de pantalla o disco, de burbuja y de

membrana, cada uno con sus especiales caracteristicas (16,20).

A. Oxigenador de burbuja
Se trata de un oxigenador de contacto directo; basicamente consiste en un

difusor de Oz que inyecta gas a la sangre venosa que va llegando, produciendo
con ello una columna de burbujas, resultando una pelicula de sangre que
encierra esferas de gas (11). El intercambio gaseoso tiene lugar entre la pelicula
de sangre y el O2 que ella envuelve. No existe barrera entre el gas y la sangre,

el area de oxigenacion es menos limitada que en el oxigenador de disco
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(13,16,22).

Tiene en su estructura tres partes o secciones (17,20,22):

- Una columna de intercambio gaseoso por formacién de burbujas

- Una camara de desburbujacion de sangre

- Un depdésito o reservorio de sangre arterializada, esta ultima funcionando en
muchas ocasiones como depdésito y lugar integrado de filtro e intercambiador

de temperatura.

La magnitud del flujo de oxigeno es importante. Un flujo excesivamente alto
puede elevar innecesariamente la pO2 y producir hipocapnia, un flujo bajo,
oxigena insuficientemente con aumento de la pCO:2 (hipercapnia)(23,29). El
perfusionista debe recordar el peligro de formacién de microémbolos gaseosos
con pO:2 elevadas por encima de 300 mmHg, asi como el riesgo de
vasodilatacion y posterior edema cerebral si la pO2 se eleva en exceso, por lo
gue el uso de este oxigenador requiere las determinaciones frecuentes de los

gases sanguineos (24,29).

B. Oxigenador de pantalla o disco rotatorio

En este oxigenador de contacto directo no existen barreras entre el gas y la
sangre; el area de oxigenacion esta limitada al disco, aunque pueden tomar
diversas formas. Todos estos oxigenadores dirigen la sangre venosa hacia una
pelicula del gas situada sobre algun tipo de material sélido dentro de una
atmosferarica en O2. Este tipo de oxigenador fue popular en dos configuraciones

basicas: el disco rotatorio y la pantalla vertical. (30).
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CAPITULO Il

MATERIALES Y METODOS

MATERIALES
LUGAR DE LA INVESTIGACION

Hospital Alcivar.

PERIODO DE LA INVESTIGACION
Del 1 de enero del 2017 hasta el 30 de junio del 2018.

RECURSOS UTILIZADOS
RECURSOS HUMANOS
- Investigadores.

- Tutor.

RECURSOS FiSICOS:

- Historias clinicas

- Utilitarios de Windows: Word, Excel.

- Paguete estadistico: SPSS version 21.

- Computadora

- Impresora

- Libros de Medicina Interna y Terapia Intensiva.

- Revistas de Medicina Interna y Terapia Intensiva.

UNIVERSO Y MUESTRA
UNIVERSO

Todos los pacientes que fueron sometidos a cirugia cardiaca con circulaciéon
extracorpdrea que ingresaron a la Unidad de Terapia Intensiva del Hospital
Alcivar durante el periodo del 1 de enero del 2017 hasta el 30 de junio del 2018.
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MUESTRA
De tipo no probabilistica por conveniencia, esta conformada por 90 pacientes

qgue fueron sometidos a cirugia cardiaca con circulacion extracorporea. No se

empleo formula para calcular el tamafio de la muestra ya que se analizo al total

de pacientes que conformaron el universo.

CRITERIOS DE INCLUSION

Todos los pacientes que recibieron cirugia cardiaca con circulacion
extracorpérea que ingresaron a la UCI del Hospital Alcivar entre enero del
2017 a junio del 2018.

Historia clinica completa.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes que no fueron sometidos a Circulacién Extracorpoérea

Menores de 20 arios de edad.

METODOS.
TIPO DE INVESTIGACION.

Observacional.
Analitica.
Retrospectiva.

Longitudinal.

DISENO DE INVESTIGACION

No experimental

Epidemiolégico
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INSTRUMENTOS DE LA INVESTIGACION

Los formularios de recoleccién de datos fueron el instrumento principal de la
investigacion, teniendo como base la historia clinica institucional de la unidad
hospitalaria. La seleccion de los pacientes se basé en el diagnostico
preoperatorio y el tipo de cirugia a realizar (coronaria, valvular, mixta y otras) que

empled circulacion extracorpérea y pinzamiento aortico.

El EuroSCORE Il se utilizé para estratificar a los pacientes en grupos de bajo
riesgo (0-2 puntos), riesgo intermedio (3-5 puntos) y de alto riesgo (> 5 puntos).
Cada uno de estos grupos fue analizado por separado. Ademas se estratificé a
la poblacion en 4 grupos segun el tiempo de circulacion extracorporea (< 120
minutos y > 120 minutos) y tiempo de pinzamiento adrtico (< 60 minutos y > 60
minutos). Las medidas de resultado estudiadas incluyeron la mortalidad
hospitalaria, las complicaciones postoperatorias, edad, sexo, tipo de cirugia y

factores de riesgo.

ANALISIS ESTADISTICO

El software estadistico SPSS version 21, se utilizO para el procesamiento,
tabulacion y andlisis de la informacion obtenida de las historias clinicas. Los
resultados se representaron en forma de tablas simples y de contingencia, se
utilizé estadistica descriptiva e inferencial. Para las variables numéricas
continuas (tiempo de circulacidén extracorporea y tiempo de pinzamiento aortico)
se aplicé la prueba de Kolmogo6rov-Smirnov para determinar si las variables
tenian distribucién normal. Se empleé las pruebas estadisticas T-student para
muestras relacionadas para establecer las diferencias de resultados al
encontrarse distribucion normal de la muestra, chi cuadrado para determinar la
asociacion entre varaibles categdricas y odd ratio para estimar el riesgo de cada
factor asociado. Se considerara significativo un valor de p > 0,05 empleando un

nivel de confianza del 95%.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

cerebrovascular

VARIABLE INDICADOR VALOR FINAL TIPO/ESCALA
VARIABLE INDEPENDIENTE
T'|empolqle Historia > 120 minutos Nu_menca
circulacion . . De intervalo
; clinica < 120 minutos o
extracorporea Dicotdmica
Tiempo de Historia > 60 minutos Nu_merlca
. i > . . De intervalo
pinzamiento adrtico clinica < 60 minutos .
Dicotomica
VARIABLES INDEPENDIENTES
. Historia Presencia Categprlca
Mortalidad o . Nominal
clinica Ausencia o,
Dicotomica
VARIABLES INTERVINIENTES
Historia 20-40 afnos Categodrica
Edad clinica 41-60 anos Nominal
> 60 afos Dicotomica
Historia Masculino Categ_onca
Sexo o, ) Nominal
clinica Femenino S,
Dicotomica
Valvular L.
o ) Categodrica
. L, Historia Coronaria )
Tipo de cirugia o X Nominal
clinica Mixta e
Politbmica
Otros
) . Historia Presencia Categ_onca
Complicaciones .- . Nominal
clinica Ausencia L,
Dicotomica
L Riesgo bajo Categodrica
Historia . ; . )
Euroscore P Riesgo intermedio Nominal
clinica 7 e
Riesgo alto Politdmica
) Historia Presencia Categ_onca
Factores de riesgo .- . Nominal
clinica Ausencia L,
Dicotomica
Hipertension
arterial
Diabetes mellitus L
. . : N Categorica
Tipos de factores Historia Insuficiencia renal Nominal
de riesgo clinica cronica o
) Politbmica
Tabaquismo
Evento
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Fibrilacion
auricular
Flutter auricular
Trombosis
venosa
Neumonia
Infarto agudo de

miocardio Categodrica
Edema agudo de Nominal
pulmén Politomica
Mediastinitis
Shock
cardiogénico
Shock
hipovolémico
Convulsiones
ECV isquémico

Tipo de Historia
complicaciones clinica

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio esta realizado con la autonomia que tienen las universidades
para el fomento a la investigacion y apoyandose en los aspectos legales como
lo estipula La Constitucion Politica de la Republica del Ecuador en los articulos:
Art. 4. Inciso 2, Art. 74. Inciso 2, y Art. 75 y se la realiz6 mediante la aprobacién
de una solicitud del autor y autorizacién por escrito de la Direccion Técnica y

Departamento de Docencia hospitalaria.

Se solicité para el estudio la debida aprobacion del departamento de Docencia
del Hospital Alcivar, una vez aprobado el tema. Ademas, se solicitdé autorizacion
para la revision de historias clinicas (Anexo 4). La informacion personal de los
pacientes se mantuvo en anonimato y sélo se anot6é el numero de historias

clinicas como constan en el sistema informatico intrahospitalario.

El manejo y la recoleccién de la informacién sera manejada de forma confidencial
e interinamente en el Departamento de Estadistica de la institucion de salud. No
hubo intervencién por parte del autor, ya que solo se realiz6 observacion
indirecta, no influyendo en la evolucion de la enfermedad, motivo por el cual el
estudio es considerado sin riesgo para los pacientes. Los resultados de la
investigacién son de utilidad académica e investigativa y solo seran difundidos
por la Universidad de Guayaquil y la institucion de salud que permitio el

desarrollo de la investigacion.
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CAPITULO IV.

4. ANALISIS DE LOS RESULTADOS

4.1 RESULTADOS

Tabla 1. Distribucion segun las caracteristicas generales de la

poblacién.

Grupos etarios Frecuencia Porcentaje
19-40 afios 9 10,0
41-60 afos 29 32,2
> 60 afos 52 57,8

Total 90 100,0

Sexo Frecuencia Porcentaje
Femenino 25 27,8
Masculino 65 72,2
Total 90 100,0

Tipo de cirugia Frecuencia Porcentaje
Coronaria 42 47,0
Valvular 26 29,0
Mixta 15 17,0

Otros 7 8,0

Total 90 100,0

Condicion del paciente Frecuencia Porcentaje
Muerto 22 24,4
Vivo 68 75,6
Total 90 100,0

Fuente: Hospital Alcivar.

Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Del total de pacientes que participaron en el estudio (90),
el 57,8% (52) correspondio al grupo etario de adultos mayores (> 60 afios).
La edad promedio fue de 59,43 afos. El sexo masculino predominé con el
72,2% (65). La cirugia coronaria fue la mas realizada con el 47% (42). La
tasa de mortalidad en los pacientes que fueron operados de cirugia

cardiaca con circulacion extracorporea fue del 24,4% (22).
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Tabla 2. Distribucion segun el riesgo quirurgico mediante la
aplicacién del Euroscore Il.

Euroscore li Frecuencia Porcentaje
Riesgo bajo 62 68,9
Riesgo intermedio 15 16,7
Riesgo alto 13 14,4
Total 90 100

Fuente: Hospital Alcivar.
Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Se utilizé el EuroSCORE para la prediccion de mortalidad,
permitiendo estratificar a los pacientes del estudio en riesgo bajo (68,9%),

riesgo intermedio (16,7%) y riesgo alto (14,4%).

Tabla 3. Factores de riesgo asociados a la mortalidad post-operatoria
de la cirugia cardiaca con circulacién extracorpoérea.

Tipos de factores de riesgo Frecuencia Porcentaje
HTA 51 56,7
DM 17 18,9
Tabaquismo 12 13,3
IRC 4 4.4
ECV 3 3,3
Total 87 100,0

Fuente: Hospital Alcivar.
Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Con un nivel de confianza del 95%, los factores de riesgo
mas frecuentes asociados a mortalidad postoperatoria de cirugia cardiaca
con circulacion extracorporea fueron la hipertensién arterial (56,7%),

diabetes mellitus (18,9%) y el consumo de cigarrillos (13,3%).
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Tabla 4. Analisis de asociacion y riesgo de los factores asociados

Factores de riesgo g/ilortalldz;l\(ljo Total p-valor | Odd ratio
Si 13 38 51
Hipertension 59,1% | 55,9% | 56,7% 3,877
arterial 9 30 39 IC95%:
NO 1 40.9% | 441% | 433% | 9O | 0331
Total 22 68 90 9,326
100,0% | 100,0% | 100,0%
Sj 6 11 17
. : 27,3% | 16,2% | 18,9% 0,515
Diabetes mellitus - 16 57 73 o ots 1Co5%%:
72,7% | 83,8% | 81,1% ’ 0,165-
Total 22 68 90 1,607
100,0% | 100,0% | 100,0%
. 1 3 4
Insuficiencia | SU | go0 | 4406 | 4,4% 0.969
renal crénica '
(IRC) No 21 65 86 0979 IC95%:
95,5% | 95,6% | 95,6% ' 0,096-
Total 22 68 90 9,823
100,0% | 100,0% | 100,0%
Sj 5 7 12
Fumador 22,7% | 10,3% | 13,3% 0,390
No 17 61 78 0136 IC95%:
77,3% | 89,7% | 86,7% ' 0,110-
Total 22 68 90 1,386
100,0% | 100,0% | 100,0%
Sj 1 2 3
Evento 4,5% 2,9% 3,3% 0,636
cerebrovascular 21 66 87 IC95%:
No 955% | 97,1% | 96,7% 0.716 0,055-
Total 22 68 90 7,376
100,0% | 100,0% | 100,0%

Fuente: Hospital Alcivar.
Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Se realiz6 un analisis de asociacion y estimacion de riesgo,
para lo cual las variables de factores de riesgo se agruparon de forma
dicotbmica para el manejo estadistico. Se encontr6 asociacion
estadisticamente significativa entre la mortalidad y la presencia de
hipertension arterial (p=0,01). La HTA triplica el riesgo de mortalidad en
relacion al grupo que no es hipertenso (OR: 3,877 1C95%: 0,331-9,326).
No se encontré asociacion estadisticamente significativa con las variables:
diabetes mellitus, IRC, consumo de cigarrillos y ECV (p < 0,05) debido a
gue la muestra analizada fue pequefia y la frecuencia de presentacion de
estos factores fue minima en el grupo de pacientes que fallecieron, lo cual
repercutio en el resultado estadistico.
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Tabla 5. Asociacion entre el tiempo de circulacion extracorpdrea con la mortalidad post-operatoria de cirugia

cardiaca.
Variables . Mortalidad Total p-valor Odd ratio
Si No
Sj 9 11 20
Tiempo de circulacion 40,9% 16,2% 22,2% 3587
extracorporea > 120 minutos 13 57 70 o
No 59,1% 83,8% 778% | OO0 'i%%bl’ze""
Total 22 68 90
100,0% 100,0% 100,0%
Sj 57 13 70
Tiempo de circulacion 83,8% 59,1% 77,8%
extracorporea < 120 minutos 11 9 20 1
No 16,2% 40,9% 22,2% 0.41 IC95%: 0,096-1,010
Total 68 22 90
100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital Alcivar.
Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Se obtuvo el chi-cuadrado con valor para p de 0,015 al asociar la variable mortalidad con el tiempo de
circulacion extracorpérea > 120 minutos, que indica que si existe asociacion estadisticamente significativa entre ambas
variables. Se aplico odd ratio, obteniendo un valor de 3,587 IC95%: 1,234-10,430, lo cual indica que el tiempo de circulacion
extracorporea > 120 minutos es un factor de riesgo 3 veces mayor para mortalidad, en comparacion al grupo con tiempo de

circulacion extracorpdrea < 120 minutos.
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Tabla 6. Asociacion entre el tiempo de pinzamiento adrtico con la mortalidad post-operatoria de cirugia cardiaca.

Mortalidad .
Si NG Total p-valor Odd ratio
S| 30 17 47
Tiempo de pinzamiento 44,1% 77,3% 52,2%
aortico > 60 minutos 38 5 43 4 .307
No 0,007 ca
55,9% 22, 7% 47,8% IC95: 1,425-13,017
Total 68 22 90
100,0% 100,0% 100,0%
Sj 38 5 43
Tiempo de pinzamiento 55,9% 22, 7% 47,8%
aortico < 60 minutos N 30 17 47 0007 0,232
© 44.1% 77.3% 52,20 : IC95%: 0,077-0,702
Total 68 22 90
100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital Alcivar.
Elaborado: José Luis Rodriguez Martinez; Carlos Sanmartin Herrera.

Interpretacion: Se obtuvo el chi-cuadrado con valor para p de 0,007 al asociar la variable mortalidad con el tiempo de
pinzamiento adrtico > 60 minutos, que indica que si existe asociacion estadisticamente significativa entre ambas variables. Se
aplicé odd ratio, obteniendo un valor de 4,307 1C95: 1,425-13.017, lo cual indica que el tiempo de pinzamiento adrtico > 60
minutos es un factor de riesgo 4 veces mayor para mortalidad, en comparacion al grupo con tiempo de pinzamiento aortico <

60 minutos.
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4.2 DISCUSION

El presente estudio se realizd para determinar la asociacion entre el tiempo de
circulacion extracorpérea y pinzamiento aértico (PAo) con la mortalidad post-
operatoria de cirugia cardiaca en la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Alcivar en el periodo de enero del 2017 a junio del 2018. A continuacion, se
describe el andlisis comparativo de los resultados de este estudio con los

reportados a nivel internacional.

El presente estudio reporta al sexo masculino con el 72,2% y al grupo etario de
mayores de 60 afios con el 57,8% como los de mayor frecuencia entre los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca con CEC en la Clinica Alcivar. Un estudio
realizado por Al-Sarraf et al (31), en el St. James’s Hospital de Irlanda también
reporta a los adultos mayores (89%) como el grupo mas frecuente, con la
excepcion que en est estudio el sexo femenino fue el predominante con el 63%).
Otro autor, Verheijen et al (32), reportd dentro de las caracteristicas generales
de la poblacién al sexo masculino y adultos > 60 como los mas comunes. Los
resultados antes expuestos, evidencia que después de los 60 afios edad
aumenta la incidencia de cirugia cardiaca en la poblacion de adultos de sexo

masculino.

Los principales factores de riesgos en la poblacion de estudio fueron la
hipertension arterial (56,7%), diabetes mellitus (18,9%) y el consumo de
cigarrillos (13,3%). Poveda J (33), reporta como factores de riesgo de mortalidad
la edad > 80 afios (33%), hipertension arterial (28%) e insufiencia renal cronica
(11%). Los resultados de Ruggieri et al (34), reportan al sexo masculino (77%),
hipertension arterial(56%) y tabaquismo (12%). La hipertension arterial es un
fuerte factor de riesgo que se asocia con bastante frecuencia a complicaciones

en cirugia cardiaca.

El presente estudio, demostr6 que existe asociacién estadisticamente
significativa entre el tiempo de circulacion extracorpérea > 120 minutos con la
mortalidad aumentada (p=0,015), siendo considerado un factor de riesgo 3 veces
mayor para mortalidad (OR: 3,587 1C95%: 1,234-10,430). Al-Sarraf et al,
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demostré que el tiempo prolongado de pinzamiento adrtico se correlaciona
significativamente con la mayor morbilidad y mortalidad postoperatorias en
pacientes de alto y bajo riesgo (p=0,0001). A Pesar de estos resultados,
Ramirez G (35), encontrd que la media del tiempo de CEC y de PAo fue de 82.4
+ 28.2min, y 58.6 + 20.3 minutos y el analisis ANOVA demostré que no existe
correlacion entre el tiempo de CEC/PAo y la mortalidad (p > 0.05).

Dentro de las limitaciones de esta investigacion, se encontré el Hospital Alcivar
no cuenta con una investigacion similar a la actual linea de investigacion,
convirtiendo al presente estudio como el primero de su tipo que analiz6 la
asociacion del tiempo de CEC y el tiempo de Pao con la mortalidad post-

operatoria.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES

El objetivo del estudio fue determinar la asociacidn entre el tiempo de circulacion
extracorpérea y pinzamiento adrtico con la mortalidad post-operatoria de cirugia
cardiaca en la unidad de cuidados intensivos del Hospital Alcivar en el periodo
de enero del 2017 a junio del 2018, esto se cumpli6 mediante el analisis

retrospectivo de las historias clinicas, obteniendo las siguientes conclusiones:

Los pacientes de sexo masculino, especialmente adultos mayores representaron

la poblacion de mayor frecuencia.

El riesgo quirdrgico mediante la aplicacion del Euroscore |l en los pacientes del
estudio fue bajo en mas de la mitad de la poblacion de estudio.

La HTA triplica el riesgo de mortalidad en relacidn al grupo que no es hipertenso.

Existe asociacidon estadisticamente significativa entre el tiempo prolongado de

circulacion extracorporea y la mortalidad post-operatoria (p < 0,05).

Existe asociacidén estadisticamente significativa entre el tiempo prolongado de
pinzamiento aértico y la mortalidad post-operatoria.

El tiempo de circulacién extracorpérea > 120 minutos es un factor de riesgo 3
veces mayor para mortalidad (OR: 3,587 IC95%: 1,234-10,430).

El tiempo de pinzamiento aortico > 60 minutos es un factor de riesgo 4 veces
mayor para mortalidad (OR: 4,307 IC95: 1,425-13.017).
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CAPITULO VI

RECOMENDACIONES

Considerar los resultados de esta investigacion sobre la influencia que el tiempo
prolongado de pinzamiento adrtico en pacientes con cirugia cardiaca tiene sobre
la morbilidad y mortalidad postoperatoria, que permitan prevenir complicaciones

o reducir su incidencia.

Incluir dentro del protocolo de manejo de pacientes para cirugia cardiaca con
circulacion extracorporea el empleo del EuroSCORE Il para la categorizacion del
riesgo trans y postoperatorio que permita proporcionar medidas de prevencion

de complicaciones.

Reducir el tiempo de circulacion extracorpérea y de pinzamiento adrtica en la
medida que sea permitido para disminuir el impacto que tienen sobre la

morbimortalidad postoperatoria.

Considerar el tiempo prolongado de circulacion extracorpérea como predictores

de mortalidad.

La identificacion temprana de los factores de riesgo con la finalidad de reducir la
frecuencia de complicaciones clinicas y la mortalidad post-operatoria.

Fomentar el abandono del consumo de cigarrillos en la comunidad de pacientes

que asisten a la Clinica Alcivar.
Actualizaciébn médica continua sobre los desarrollos tecnoldgicos referentes a

circulacién extracorpérea en el Departamento de Cuidados intensivos de la

Clinica Alcivar.
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ANEXOS

ANEXO 1. FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD DE ESPECIALIDADES ESPIRITU SANTO
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA

SERVICIO DE MEDICINA CRITICA DE LA CLINICA ALCIVAR

NUMEIO HC . e, NOMDIES: oo,

. INFORMACION GENERAL

Edad........... anos Fecha de nacimiento:..................coeeni.
Lugar de residencia:........cccceeeeeeeeeeeennn. Lugar de procedencia..................
Ocupacion:..........cccccuvveeee. ARO INgreso:................ Mes ingreso..............
Escolaridad:...............

Il. CARACTERISTICAS CLINICAS

e Tipo de cirugia realizada

- Coronaria ()
- Valvular ()
- Mixta ()
- Otros:

¢ Riesgo quirdrgico:

- Puntaje EuroSCORE

- Riesgo bajo ()
- Riesgo intermedio ()
e Riesgo alto ()
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Factores de riesgo:
Presencia ()
Ausencia ()

Tipos de factores de riesgo:

HTA ()
DM ()
IRC ()
Tabaquismo ()
ECV ()
Mortalidad

Presencia ()
Ausencia ()

lll. CARACTERISTICAS DE LA CIRCULACION EXTRACOROREA
Pinzamiento adrtico:
Presencia ()
Ausencia ()

Tiempo de pinzamiento

Tiempo de circulacion extracorporea

Autores: José Luis Rodriguez Martinez

Julio San Martin Herrera.
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ANEXO 2. BASE DE DATOS

1=0-2
1=51 | 1=51 1=51 1=51 1=51 1=51 1=51 1=51 2=3-5 1=51 1=51 1=¥IvD 1=51 1=51 1=51
0=NO  0=NO  0=NQ 0=NQ 0=NQ 0=NQ 0=NO 0=NQ 3=»5 0=NQ 0=NO O=MUERTC  J=NO 0=NQ 0=NQ
" CORON PINZAMIENTD | TIEMPO | TIEMPO FACTORES
N NOMBAE EDAD | SEXO | MASC| FEM ARIA YALYULAR| MIXTA |(OTRO [ MITRAL | ACRTICA |EURDSCORE| CEC ADRTICD CEC i CONDICION | VIVODS MUERTOS MESGO

Autor: José Luis Rodriguez Martinez; Julio San Martin Herrera.
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ANEXO 3. BASE DE DATOS

LTI I B 148 148 148 18 18 14 1
QeNO OsWD ONO ONO OeND L4 ONO | OWO QMO OsWD OeNO 1 L4 14l L4 14l L4 14l 14
TIPQ DE FACTORES DE RIESGO QeND TIPQ DE COMPLICACIONES POSTOX QNG QWD OeND QWD OeNO OND OeND OeND
COMPLICACIONES FLUTER EDEMA | MEDIASTIN SHOCKCAR| SHOCK | BALON DE | CRISIS ALY TCEC» | TCEC«
N'| HTA | DM | IRC | FUMADOR | ACV FA TV |NEUMONIA| [AM DELIRIO TCEC TPA | TPAE0 | TPAcEO
POSOX AURICULAR AGUDODE|  [Ti§ DIQGENICO| HIPOVOLE |CONTRAPU | CONVULSIY) SQUEMIC 120 120 ’ )

Autor: José Luis Rodriguez Martinez; Julio San Martin Herrera.
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ANEXO 4. AUTORIZACION DEL ESTUDIO

Guayaquil, enero del 2017
DDI/MOM/AM/003/2017

Sefior Doctor

Carlos Julio Sanmartin Herrera
Postgradista de Medicina Critica
Hospital Alcivar

Presente

De mis consideraciones:

Por medio de la presente informo a usted que una vez revisada la Ficha Técnica de su
trabajo de titulacion: “ASOCIACION ENTRE TIEMPO DE CIRCULACION
EXTRACORPOREA Y PINZAMIENTO AORTICO EN LA MORTALIDAD
POSTOPERATORIA DE CIRUGIA CARDIACA EN LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS DEL HOSPITAL ALCIVAR EN EL PERIODO ENERO 2017 JUNIO
2018” ha sido autorizada su solicitud para realizar su trabajo de investigacion en el
Hospital Alcivar.

Particular que informo para los fines pertinentes.

Atentamente,

Jefe Departamento de Docencia e Investigacion

Hospital Alcivar
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