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1. RESUM






1 RESUM

L'objectiu de l'estudi ha estat descriure els esdeveniments adversos en pacients
portadors d’stents coronaris sotmesos a cirurgia no cardiaca, el maneig del tractament
antiagregant plaquetari (AAP) i avaluar la relacié entre la gestié perioperatoria del
tractament AAP amb I'aparici6 d’esdeveniments cardiovasculars adversos majors
(ECAM) i els esdeveniments hemorragics majors (EHM).

METODES I RESULTATS

Estudi multicentric, observacional i prospectiu, realitzat de febrer 2010 a abril de 2012.
Es va fer el seguiment des de la cirurgia fins a l'alta hospitalaria, i als 30 i 90 dies de la
intervencié. S’han registrat com a variables resposta principals els esdeveniments
cardiovasculars i hemorragics. Com a variables resposta secundaries la mortalitat
global i la transfusid d’hemoderivats. Les variables explicatives: el maneig del
tractament AAP, dades demografiques, estat fisic i antecedents d'interes, tipus d'stent i
demora des de la seva implantacid a la intervencid, tipus de cirurgia i maneig
anestesic, diagnostic i procediment i tractament habitual amb AAP. Han participat 11
centres de Catalunya i s’han registrat 432 procediments. La incidéncia d’'ECAM va ser
del 14,6%, la d'EHM d'un 37,3%, la mortalitat global del 3.0% i la transfusié
perioperatoria del 20,6%. En un 95,4% dels procediments els pacients estaven en
tractament AAP habitual. Es va retirar I'’AAP en el 11,2%, fet que no es va relacionar
amb els ECAM. La presencia d’esdeveniments hemorragics majors condiciona una
demora en el reinici del tractament AAP. Els ECAM estan relacionats amb la patologia
prévia del pacient com I'antecedent d'infart agut de miocardi recent, insuficieéncia renal
i diabetis mellitus insulinodependent. L'obesitat és un factor protector d’esdeveniments
cardiovasculars majors. Els EHM estan associats, per si mateixos, a un increment en el
risc d'esdeveniments cardiovasculars. La presencia d'EHM es relaciona amb el risc
quirdrgic intermedi i alt, l'edat igual o major de 70 anys i amb la demora de la
implantacié de I'stent a la cirurgia inferior a 1 any.

CONCLUSIONS

Aquests pacients s’han intervingut amb un baix percentatge de retirada de
I'antiagregacié plaquetaria i tenen una elevada incidencia d’esdeveniments adversos
cardiovasculars i hemorragics. Els esdeveniments es relacionen amb les condicions
previes del pacient i el risc quirdrgic. Els tractaments preoperatoris amb estatines i
antiagregants plaquetaris son factors protectors.






2. ACRONIMS
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2 ACRONIMS - LLISTATS ABREVIATURES

AAS
ACO
ACxFA
AIT
AINES
ARA
ASA
AUC
AVC
CH
CCA
CF

DE

DM
DMID
DMNID
EAP
ECG
ECAM
EHM
FE

FG

Hb
HBPM
HTA
HipoTA

IAM

Antiagregant Plaquetari

Acid AcetilSalicilic, aspirina
Anticoagulant Oral

Aritmia Completa per Fibril*lacié Auricular
Accident cerebral Isquémic Transitori
Anti-Inflamatoris No Esteroidals
Inhibidors del Receptor de I'Angiotensina
American Society of Anaesthesia

Area Under Curve

Accident Vascular Cerebral

Concentrat d’'Hematies

Condicions Cardiagues Actives

Classe Funcional

Desviaci6 Estandard

Diabetis Mellitus

Diabetis Mellitus Insulinodependent
Diabetis Mellitus no Insulinodependent
Edema Agut de Pulmo
Electrocardiograma

Esdeveniments Cardiovasculars Adversos Majors
Esdeveniments Hemorragics Majors
Fraccié d’Ejeccio

Filtrat Glomerular

Hemoglobina

Heparina de Baix Pes Molecular
Hipertensio Arterial

Hipotensid arterial

Infart Agut de Miocardi
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IC
ICC
ICP
IECA
IMC
MDRD
MET
OMS
OR
RCRI
ROC
SC
SCA
SCARTD
SFA
TEP

TVP

Interval de confianga

Insuficiencia Cardiaca Congestiva
Intervencionisme Coronari Percutani

Inhibidor de I'Enzim Convertidor de I’Angiotensina
fndex de Massa Corporal

Modification of Diet in Renal Disease

Metabolic Equivalent of a Task

Organitzacié Mundial de la Salut

Odds Ratio

Revised Cardiac Risk Index

Receiver Operation Characteristics

Stent Convencional

Sindrome Coronaria Aguda

Societat Catalana d’Anestesiologia, Reanimacio i Terapéutica del Dolor
Stent Farmac-Actiu

Tromboembolisme Pulmonar

Trombosi Venosa Profunda
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3 INTRODUCCIO

La Cardiologia Intervencionista ha permeés un gran aveng en el maneig de la malaltia
vascular coronaria al llarg de les darreres tres décades, amb el desenvolupament de
I'intervencionisme coronari percutani (ICP) i amb la implantacié d’endoprotesis
coronaries anomenades stents, que poden ser tant metal'lics o convencionals (SC)
com farmac-actius (SFA). L'ICP és el procediment terapeutic més freqlient de
revascularitzacié miocardica, i el va iniciar Grintzig I'any 1977. Els stents coronaris
convencionals es van introduir a la practica clinica I'any 1986, i posteriorment es van
desenvolupar els SFA, I'any 2002. La introduccié d’aquests procediments i d’aquests
dispositius ha permés reduir les complicacions cardiovasculars® 2.

Els SC actuen com una malla que impedeix la reoclusid del vas, perd aquests
dispositius causen una hiperplasia de la intima que pot ocasionar una reestenosi que,
en un 20% dels pacients, requereix d’'una nova intervencid als 6 mesos. Els SFA
inhibeixen aquesta hiperplasia, alliberant de manera gradual diferents farmacs amb
activitat antiproliferativa, que retarda el recobriment endotelial de la seva superficie,
mantenint aixi I'estimul trombogénic per un periode perllongat, encara poc conegut
(Figura 1 i Figura 2). Per tal de prevenir la trombosi de I'endoprotesi, és necessari la
doble antiagregacié plaquetaria amb acid acetilsalicilic (AAS) i clopidogrel. La retirada
prematura del tractament AAP, especialment del clopidogrel, és el factor predictiu més

important de la trombosi de I'stent”.

A Espanya, segons el Registro de la Seccién de Hemodindmica y Cardiologia
Intervencionista de I'any 2011, es van realitzar 138.480 estudis diagnostics, dels quals
123.746 van ser coronariografies, i es van portar a terme 63.202 procediments
intervencionistes coronaris. En el 88,73% del total de procediments intervencionistes
coronaris es va implantar un stent, amb un total de 94.701 unitats (relacié
stent/procediment 1,5), i de totes les unitats implantades, el 61,7% eren stents

farmac-actius®.
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Figura 1. Stent coronari TAXUS® Liberté® Paclitaxel-Eluting
Coronary Stent System

Aproximadament un 5% dels pacients portadors d’stents coronaris hauran de ser
sotmesos a cirurgia no cardiaca durant el primer any de la seva implantacié®. En
pacients portadors d'SFA la incidencia de cirurgia no cardiaca es situa entre el 3% i
7% durant el primer any’ i amb, el temps, un nombre superior sera candidat a
cirurgia. En estudis que amplien el periode d'observacié després d'un intervencionisme
coronari, un 26% dels pacients van precisar cirurgia no cardiaca al llarg del 5 anys
segiients, amb una mitjana d'1,7 procediments durant aquest periode®.

Figura 2. Complicacions dels stents convencionals i farmac-actius®.

Endathelialized?

_ Fartlally endothelia ¥
- Mruts

Thrembaiis
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Per tal de limitar el risc operatori i millorar les estrategies de prevencio, és
indispensable l'avaluacid del risc cardiovascular abans de qualsevol intervencié
quirdrgica. La implicacio dels anestesiolegs en l'avaluacié preoperatoria adquireix gran
importancia per reduir el risc de morbimortalitat perioperatoria®.

El pacient portador d'stent coronari és un pacient amb cardiopatia isquemica
coneguda, que es sotmet a una intervencid quirdrgica. El maneig perioperatori
d’aquests pacients és un repte, donat que els efectes del tractament AAP els situa en
risc hemorragic, ja que tant I'AAS com el clopidogrel tenen un efecte antiagregant
irreversible, que dura tota la vida plaquetaria. Els professionals medics han de valorar
el risc de retirada d'aquests farmacs i la possibilitat de trombosi de I'stent, d'infart agut

de miocardi i mort o la possibilitat de sagnat quirGrgic®.

El Servei d’Anestesiologia de I'Hospital de Sabadell va participar en el projecte
ANESCARDIOCAT (“Identificacié d'esdeveniments cardiovasculars en el periode
perioperatori a Catalunya: estudi multicéntric prospectiu observacional”) al llarg dels
anys 2007-2008, en el marc de I'Alianca per la Seguretat del Pacient, promogut des de
la Societat Catalana d'Anestesiologia i Reanimacié (SCARTD), la Fundacié Avedis
Donabedian i el Departament de Salut de la Generalitat de Catalunya. Dins d’'aquest
projecte, es va contribuir a la difusid de les guies i recomanacions en el maneig
perioperatori del pacient amb cardiopatia i que s’ha de sotmetre a cirurgia no cardiaca.
La Seccié d'Avaluacié Preoperatoria de I'SCARTD va elaborar les guies a partir de les
recomanacions de les societats americanes American Heart Association i I’American
College Association de l'any 2002, actualitzades I'any 2007''. La SCARTD, dins les

seves seccions d‘avaluacid preoperatoria (http://www.scartd.org/sap/index.html) va

fer difusio de guies i algoritmes consensuats i basats en la millor evidencia a I'abast
per tal d'homogeneitzar la practica clinica. Les activitats que es van portar a terme van
ser sessions cliniques als diferents Hospitals de Catalunya participants, i I'edicié de
posters i quadriptics per tal de fer arribar les darreres novetats al major nombre

possible d'anestesiolegs.
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3.1 AVALUACIO CARDIACA PREOPERATORIA

El risc de presentar complicacions perioperatories depen de les condicions préevies a la
cirurgia del pacient, de la prevalenca de comorbiditats i de la magnitud i durada del
procediment quirdrgic. Les complicacions cardiaques augmenten en procediments que
s’associen a canvis hemodinamics i estrés cardiac perllongat*?.

Les complicacions cardiaques son una important causa de morbiditat després de
cirurgia no cardiaca. A Europa la incidencia de infart agut de miocardi (IAM)
postoperatori i de mortalitat d’origen cardiovascular s’ha estimat en un 1% i un 0,3%,
respectivament®®. La mortalitat global durant els primers 7 dies en cirurgia electiva no
cardiaca amb ingrés a Europa arriba al 4%, i a Espanya és del 3,8%.

Tot pacient sotmés a una anestésia i intervencid quirirgica ha de ser avaluat
préviament. La historia clinica i I'exploracio fisica ens permeten detectar els factors de
risc cardiovascular, i ens informen de la capacitat funcional d’'un pacient la qual esta
relacionada amb la tolerancia a I'exercici. L’American College of Cardiology i I’'American
Heart Association, defineixen la capacitat d’adaptacié a I'esfor¢ segons els equivalents

metabolics (MET). Tota capacitat funcional < 4 METs és considerada pobra (Taula 1).

Taula 1. Capacitat funcional segons els equivalents metabolics

1 MET 4 MET
Pot cuidarse de si mateix? Puja un pis per les escales o puja un

Menja, es vesteix i fa les seves turonet?
necessitats sol? Camina en pla a 6,4 Km/h?
Camina per casa? Corre una curta distancia?
Camina una illa de cases o 2 en pla a 4 Realitza feines de casa dures: fregar
5 Km/h? terres i moure mobles?

m/h? . . .
Participa d'activitats d’esbarjo: el golf,
bolos, ballar, tenis (dobles), beisbol o

w4 MET v futbol?
Realitza feines de casa: netejar la pols, 10 MET
rentar plats, etc. Participa en esports intensos: natacio,
tenis (individual), futbol, basquet o
esqui?

Un equivalent metabolic (1 MET) correspon a la quantitat d’oxigen consumit en repos
(3,5ml d'O2 /Kg/min).
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Lee et al. van descriure I'any 1999 sis factors de risc independents que conformen

I'index de risc cardiac revisat (Revised Cardiac Risk Index, RCRI)*:

Cirurgia d‘alt risc

Historia de cardiopatia isquemica

Historia d'insuficiéncia cardiaca congestiva
Historia de malaltia cerebrovascular

Tractament preoperatori amb insulina

o wu A W=

Creatinina preoperatoria > 2 mg/dL

En aquest estudi, la incidencia de complicacions cardiaques majors global fou del 2%,
pero el percentatge podia variar del 0,4 a 1'11% segons el nombre de factors de risc
presents (0,1,2 o =3) (Taula 2). Els autors conclouen que, en pacients estables
sotmesos a cirurgia no cardiaca, aquest index pot ajudar a identificar a aquells

individus amb un major risc de complicacions®.

Taula 2. Classe RCRI Lee

Classe Punts Complicacions (%)
I (0] 0,4-0,5
II 1 0,9-1,3
III 2 4,9-7,0
v >3 9,0-11,0
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La historia clinica ens permet valorar els factors de risc cardiovascular segons la

patologia de base. L'any 2007 I’American College of Cardiology i I'’American Heart

Association van definir una classificacid per a determinar el risc clinic dels pacients

segons una série de factors predictius (Taula 3).

Taula 3. Factors predictors clinics relacionats amb el risc cardiovascular
perioperatori (definicions a I'annex 1)

A.

CONDICIONS CARDIAQUES ACTIVES

Sindromes coronaris inestables

Angina greu o inestable
(Classe III — IV de la Canadian Cardiovascular Society, CCS).
Pot incloure angina estable en pacients inusualment sedentaris.

Infart de miocardi recent: inferior a un mes

Insuficiéncia cardiaca descompensada

(Classe funcional NYHA IV, empitjorament o aparicié de nou)

Aritmies significativas

Bloqueig auricul-ventricular d'alt grau

Bloqueig auricul-ventricular Mobitz II

Bloqueig auricul-ventricular de tercer grau

Aritmies ventriculars simptomatiques

Aritmia supraventricular (inclou fibril*lacié auricular amb freqiiéncia > 100 x min)
Bradicardia simptomatica

Taquicardia ventricular de nova aparicié

Malaltia valvular greu

Estenosi aortica greu: gradient de presié mitja 240 mm Hg, area valvular < 1 cm2, o simptomatica

Estenosi mitral simptomatica: dispnea progressiva a I'esforg, presincop a I'esforg o insuficiéncia cardiaca

FACTORS CLINICS DE RISC

Angina de pit lleugera (Classe I — II CCS)

Historia clinica de IAM o ones Q patologiques

Antecedents d'Insuficiéncia cardiaca o insuficiéncia cardiaca congestiva compensada
DM (particularment la insulinodependent)

Insuficiencia renal cronica amb creatinina > 2 mg/dl

Malaltia cerebrovascular

PREDICTORS CLINICS MENORS DE RISC

Edat avangada (> 70 a)

ECG anormal (hipertrofia ventricle esquerre, bloqueig de branca esquerra, anomalies del segment ST-T)
Aritmia no sinussal (fibril*laci6 auricular)

HTA no controlada
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La necessitat de I'avaluacié preoperatoria del risc cardiac també depén de la urgencia
del procediment. En cas d’emergencia com seria un traumatisme major, perforacid
visceral o una ruptura d'aneurisma d’aorta abdominal, I'avaluacié de risc cardiac no
interfereix en el curs de la intervencid, perd si que influeix en el maneig peri i
postoperatori immediat. En les cirurgies no emergents, perd si urgents com les
isquemies arterials o les oclusions intestinals, la morbiditat o mortalitat de les
condicions subjacents no tractades sobrepassen el potencial risc cardiac. En aquests
casos l'avaluacio del risc cardiac pot influir en les mesures preses per a reduir el risc,
perd no en la decisid de realitzar la intervencidé. En altres casos la determinacio
d’aquest risc pot condicionar la decisid d'optar per alternatives quirirgiques menys
invasives, i fins i tot considerar la necessitat o no de fer un determinat procediment

tenint en consideracié la supervivéncia estimada posterior®2.

Independentment de les caracteristiques del pacient, les complicacions cardiovasculars
de la cirurgia no cardiaca també depenen del tipus de cirurgia. S'’han classificat els
procediments quirdrgics en tres graus de risc cardiac’®; els de risc alt o vascular
presenten un risc de complicacions cardiaques superior al 5% (definides com a risc
d'TAM o mort de causa cardiaca als 30 dies de la cirurgia, Taula 4).

Taula 4. Estratificacio del risc cardiac? per cirurgia no-cardiaca

Risc Procediments

- Vascular (risc de complicacions Cirurgia aortica i vascular major
cardiaques > 5 %) Cirurgia vascular periférica

- Risc intermedi (risc de complicacions Cirurgia intratoracica i intraperitoneal
cardiaques entre 1 % i 5%) Endarterectomia carotidia

Cirurgia de cap i coll

Cirurgia ortopédica major

Cirurgia de prostata

Cirurgia endovascular

Neurocirurgia

Cirurgia pulmonar/renal/trasplantament hepatic

- Risc baix ( risc de complicacions Procediments endoscopics
cardiaques < 1 %) Cirurgia ortopedica menor
Cirurgia urologica menor
Procediments superficials (pell i subcutani)
Cirurgia ocular
Cirurgia mamaria
Cirurgia ambulatoria
Cirurgia dental

@ Risc d'TAM o mort cardiaca fins 30 dies postcirurgia.
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Els riscos associats a la cirurgia no cardiaca no només sén cardiacs, també s'ha vist la
relacié amb altres esdeveniments neurovasculars. Sabaté et al. van descriure, a I'estudi
multicéntric a Catalunya (ANESCARDIOCAT) una incidencia d’'un 4,3% d’esdeveniments
cardio i cerebrovasculars en 3.387 pacients sotmesos a cirurgia no cardiaca de risc
intermedi i alt, i aix0 inclou, a més de la mort de causa cardiaca i cerebrovascular,
I'aturada cardiaca recuperada, I'IAM, I'angina, la insuficiencia cardiaca congestiva, una

nova aritmia cardiaca o I'accident vascular cerebral®’.

3.2 ESDEVENIMENTS CARDIOVASCULARS PERIOPERATORIS

La trombosi de I'stent és una complicacié poc freqiient del tractament amb stents, tant
convencionals com farmac-actius, que amenaca la vida del pacient. S’ha relacionat
amb factors periprocediment i a inhibicié inadequada de I'agregacié plaquetaria durant
la fase precog postimplantacio, i també amb la inflamacié cronica per a la demora de
I'endotelitzacié arterial durant el seguiment més tarda. Les primeres generacions
d'stents presentaven una major incidencia de retard a l'endotelitzacié, perdo amb el
recent desenvolupament d’stents de nova generacié amb alliberacié de limus, i malles
més fines, la incidéncia de trombosi és molt menor i fa que ja no representi cap
limitacié pel seu Us'®.

La majoria de trombosi d'stent (fins el 60%) es donen dins dels primers 30 dies de la
seva implantacio, independentment del seu tipus. La incidéencia anual de trombosi de
I'stent és d'un 1%, amb un descens posterior al 0,5%. En portadors d'SFA la
incidéncia baixa al 0,2% a partir de I'any®®, perd en altres estudis la incidéncia és
superior, arribant al 0,6% anual®***%. Ampliant el periode de seguiment fins a 5 anys
de la implantacid d'SFA, la incidéncia acumulada de trombosi d'stent arriba a 1'1,6%
quan és definitiva, i al 5,4% si es sumen els casos probables i possibles. Als 5 anys, els
mateixos pacients tenen una incidencia acumulada d'ictus del 5,9%, i d'infart agut de
miocardi del 3,8%% .

Els factors que es relacionen amb el risc de trombosi sén diversos; uns es relacionen
amb els antecedents del pacient, pero altres amb el tipus de lesié i procediment de
Iintervencionisme coronari (Taula 5)**. Hi ha estudis que relacionen la trombosi de
I'stent a la resposta inadequada al clopidogrel, al tabaquisme actiu i a SFA implantats
en indicacions no aprovades (“off-label”) per les agéncies reguladores de

medicaments®>?,
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Taula 5. Factors de risc de trombosi de I'stent coronari

- Antecedents del pacient . Diabetis
. Edat avancada
. indicaci6 per Sindrome Coronaria Aguda (SCA)
. Insuficiéncia renal
. Insuficiéncia cardiaca (baixa fraccié d'ejeccid)
. Episodis de SCA tot i mantenir I'antiagregaci6 plaquetaria
. Suspensio de I'antiagregacio plaquetaria
. Cancer
. Cirurgia: electiva o emergent
- Lesio coronaria . Bifurcacions
. Lesions ostials
. Longitud de la lesié
. Tractament de I'estenosi intra-stent
. stent a artéria descendent anterior
. Nombre d’stents
. Braquiterapia prévia
- Técnica . Infraexpansio de I'stent
. Cobertura incompleta
. Malposici6 de I'stent

Els SFA redueixen el risc de reestenosi, i aixd representa un important progrés en el
tractament de la malaltia coronaria. Recentment s’estan desenvolupant stents de nova
generacié amb polimers biodegradables que presenten millors resultats clinics, fet que
ha permes que el risc de trombosi de I'stent sigui molt menor que amb els SFA previs.
Aquests nous dispositius tenen un alt perfil de seguretat, sense comprometre la seva
efectivitat, aixdo dona suport al seu Us a la majoria de situacions cliniques, excepte en
els pacients amb contraindicacid per a la doble antiagregacio®.

La cirurgia no cardiaca incrementa el risc de trombosi de I'stent, IAM i mort,
especialment quan es realitza poc temps després de la implantacid de I'stent. La
incidencia de complicacions també augmenta quan es retira prematurament el
tractament AAP doble. Hi ha consens en mantenir I'AAS durant tot el periode
perioperatori, excepte quan el sagnat pugui tenir conseqiiéncies catastrofiques.

La intervencid quirirgica crea un estat protrombotic i proinflamatori que incrementa la
reactivitat vascular i el vasoespasme, es redueix l'activitat fibrinolitica, incrementa
I'activacié plaquetaria i la hipercoagulabilitat. L'activacid proinflamatoria que es
desencadena durant I'angioplastia percutania i la cirurgia augmenta la susceptibilitat a
fenomens tromboembolics. Tot i aixi, alguns professionals segueixen retirant els AAP
preoperatoriament, per a minimitzar el risc de sagnat,sense ser prou conscients de les
complicacions derivades en els pacients amb aquestes comorbiditats.

La incidencia de complicacions relacionades amb els stents coronaris en pacients
sotmesos a cirugia no cardiaca va del 0.6 al 45%, amb una mortalitat de 2.6-4.9%? .

Singla revisa l'any 2012 a publicacions previes la incidéncia de trombosi d’'stent
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perioperatoria a cirurgia no cardiaca, essent pels stents convencionals de 0,0% al
17,5%, i pels stents farmac-actius del 0,0 al 6,97%?. La preséncia d’esdeveniments és
molt superior en stents implantats recentment. Donat que son pacients de risc, cal una
estratéegia i monitoritzacid perioperatoria que detecti precocment la isquémia
miocardica o linfart, amb registre electrocardiografic o bé ecocardiografia i
determinacié de nivells plasmatics de troponina. Si es diagnostica la trombosi de
I'stent, cal tenir accés immediat a una unitat de cardiologia intervencionista per al

maneig optim de la complicacié’.

3.3 ESDEVENIMENTS HEMORRAGICS

En I'avaluacio del risc hemorragic en relacié a la cirurgia s’ha de tenir en compte no
només la seva magnitud sind també la seva incidéncia en la necessitat de
reintervencio, la taxa transfusional, ingrés a area de critics, estada hospitalaria i
morbimortalitat. Els farmacs antiagregants palquetaris predisposen al sagnat espontani
i també en relacié a procediments invasius.

Als darrers anys, els avencos de les tecniques quirdrgiques (minimament invasives),
les tecniques laparoscopiques aixi com les tecniques i farmacs que faciliten
I'nemostasia quirurgica, i la implementacié de la medicina perioperatoria amb mesures
d’optimitzacid de I'anémia preoperatoria i técniques d’estalvi de sang, ha permes la
reduccid de la necessitat de transfusi® en un gran nombre d'intervencions. La
presencia d’hemorragia a la poblacié quirdrgica incrementa el risc d’anémia, precisant
de reposicid volemica i transfusid. El risc hemorragic es pot estratificar segons el tipus

de cirurgia en baix, intermedi o alt (Taula 6)**.

Taula 6. Estratificacio del risc hemorragic

Estratificacio del risc

- baix . Cirurgies que permeten una hemostasia adequada
. Un possible sagnat no suposa un risc vital per al pacient ni compromet el resultat de la cirurgia
. Habitualment no precisa transfusié
. Tipus cirurgia: cirurgia menor,periférica, plastica, ortopédica menor, otorrinolaringologia,
endoscopica, camera anterior de I'ull, procediments dentals

- Risc intermedi . Intervencions en les que I'hemorragia augmenta la necessitat de transfusié o reintervencié
. En les que I'nemostasia quirtgica pot ser dificil
. Tipus de cirurgia: cirurgia visceral major, cardiovascular, ortopédica major, otorrinolaringologia
(amigdalectomia), reconstructiva, urologia endoscopica (resseccid transuretral de prostata)

- Risc alt . L'hemorragia perioperatoria pot comprometre la vida del pacient o el resultat de la cirurgia
. Tipus de cirurgia: neurocirurgia intracranial, canal medul-lar, camera posterior de I'ull
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3.4 ANEMIA I TRANSFUSIO

L'anemia és un factor de risc per esdeveniments cardiovasculars adversos. L'anémia
preoperatoria, amb concentracié d’hemoglobina < 120 g/L en dones i < 130 g/L en
homes, definit per I'Organitzacié Mundial de la Salut (OMS)*, és una condici6 freqiient
en pacients quirdrgics, arribant al 39,5% dels homes i al 39,9 % de dones sotmesos a
cirurgia no cardiaca major. Tot i que lI'anémia és un factor independent per a
I'increment de la mortalitat, s'associa a un increment de requeriments transfusionals,
que alhora es relacionen amb un augment de la morbiditat. L'anémia pot causar
esdeveniments adversos en pacients sotmesos a procediments quirlrgics extensos,
cirurgia vascular i procediments amb pérdues sanguinies majors o malaltia cardiaca. En
un extens estudi en 227.425 pacients sotmesos a cirurgia no cardiaca major, un
30,44 % tenien anémia, i van presentar un increment de risc de morbimortalitat als
30 dies (OR=1,42, IC 95% =[1,31-1,54]). Els pacients inclosos amb anémia eren
més grans (> 65 anys) i tenien més prevalenca de diabetis, malaltia cardiovascular,
renal, respiratoria, neurologica, antecedent quirtrgic al darrer mes, sepsis i infecci6 de
ferida quirargica®.

El tractament i I'optimitzacié preoperatoria de 'aneémia hauria de ser una prioritat als
pacients quirrgics, per tal de reduir el risc perioperatori*’.

La incidéncia d'anémia a la poblacié amb cardiopatia isquémica és elevada, arribant al
23%. S'ha vist que aquests pacients son més simptomatics, requereixen més
tractament antianginds i tenen més mortalitat global®.

La transfusidé esta estretament vinculada a I'anémia i al sagnat quirlrgic, la relacio
entre anémia preoperatoria i esdeveniments adversos en cirurgia no cardiaca s'ha
confirmat a estudis previs, tot i que en alguns estudis s‘associa a esdeveniments
adversos pulmonars, fenomens tromboembolics i complicacions séptiques o de ferida.
Les mesures preventives a la transfusid anirien dirigides a identificar, avaluar i
optimitzar 'anémia preoperatoria, aixi com a optimitzar I'hemostasia i establir llindars o
triggers transfusionals apropiats. El maneig sanguini perioperatori S'inicia al
preoperatori i acaba al postoperatori i constaria de: (1) optimitzacié de I'eritropoiesi;
(2) minimitzar les perdues hematiques (inclou la revisi6 del tractament AAP o
anticoagulant preoperatori); (3) maneig de I'anémia perioperatoria amb I'optimitzacié
de la despesa cardiaca, de la ventilacid i oxigenacid, i aplicacié d'estratégies de
transfusié adequades™.
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Tot i que l'impacte de la transfusid intraoperatoria de concentrats d’hematies (CH) no
esta ben caracteritzada, hi ha estudis que la vinculen a un increment de morbi-
mortalitat en anémies amb valors d’hemoglobina (Hb) inferiors al 30%>*. L'anémia
preoperatoria i la transfusid de CH son factors de risc independents, i alhora additius
per a esdeveniments adversos en pacients intervinguts de by-pass aortocoronari®. Hi
ha estudis en cirurgia no cardiaca i a pacients critics que mostren la tolerancia
d'anemia amb valors d'Hb entre 70 i 90 g/L, fet que recolzaria estratégies

transfusionals restrictives®*’.

3.5 MANEIG DE L'’ANTIAGREGACIO PLAQUETARIA

El tractament dual antiagregant amb AAS i clopidogrel és el pilar en la prevencié de la
temuda trombosi de I'stent, tant en els SC com en els SFA. Les recomanacions de
I’American Heart Association i I’American College of Cardiology, I’American Food and
Drug Administration i la Societat Europea de Cardiologia i d’Anestesiologia, junt amb
altres Societats, amplien el periode de doble antiagregacid a 12 mesos des de la
implantacié d'un SFA, i el periode minim per als SC de 4 a 6 setmanes. A més, tots els
pacients portadors d'stents coronaris hauran de mantenir cronicament el tractament
AAP amb AAS®,

Tant I’AAS com el clopidogrel produeixen un efecte antiagregant irreversible, els seus
efectes es mantenen fins que hi ha el recanvi de la poblacié plaquetaria, procés que

). Tot i aixi, després de la

dura uns 10 dies (diariament es regeneren un 10-12%
retirada de I'AAS es produeix la recuperacio parcial de I'antiagregacio a les primeres 48
hores, arribant a la normalitat gairebé als 5 dies®. Pel que fa al clopidogrel, 'agregaci6
es recupera als 3-5 dies després de la seva suspensié*. S'ha vist que amb la retirada
de lantiagregacié plaquetaria en el pacient coronari, l'estat d’hiperagregabilitat
plaquetaria dura fins a 7-14 dies, i per aquest motiu es recomana reiniciar els AAP tan
aviat com I'hemostasia quirdrgica sigui adequada, si és possible durant les primeres 6-
24 hores de postoperatori. Després de la retirada de I'AAP, s’han descrit complicacions
trombotiques agudes amb una demora mitjana de 8 a 25 dies, fet que s'atribueix a un
fenomen de rebot, degut a un increment del recanvi plaquetari associat a una
hiperreactivitat de les noves plaquetes, un fet que s’ha observat en pacients amb

coronariopatia i tractament cronic amb antiagregants plaquetaris™.
El risc de retirada de I'antiagregacié preoperatoria sobrepassa I'empitjorament de la
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reduccié de 'hemostasia. Chassot et al.* emfatitzen la importancia de continuar amb
I’AAS durant tot el periode perioperatori, excepte en cirurgies d'espais tancats (cirurgia
intracranial, camera posterior de I'ull i cirurgia espinal a canal medul‘lar). En una

1.** va comparar el risc de retirada de dosis baixes d’AAS, respecte

revisid, Burger et a
al sagnat en els casos en que es mantenia, i va descriure que la retirada s’havia
produit en un 10,2% de sindromes cardiovasculars aguts (IAM, accident vascular
cerebral, oclusid vascular arterial periféerica i mort d'origen cardiac). A més el
manteniment de I'AAS es va associar a un increment de sagnat d’'1,5 vegades, sense
incrementar la severitat de la morbimortalitat perioperatoria, excepte en cirurgia

intracranial i en reseccid transuretral de prostata.

Els experts recomanen que la monoterapia amb AAS es mantingui rutinariament en
cirurgia no cardiaca electiva, i que sols es retiri en cas de que el risc de sagnat
excedeixi el risc cardiovascular de retirada. Les dosis d’AAS per sobre de 100 mg
s'associen a un increment de risc de sagnat, sense incrementar |'efecte beneficids, i el
mateix passa quan es combina amb el clopidogrel®. L's perioperatori de clopidogrel
augmenta el sagnat i la transfusio, perd sense un increment en la morbimortalitat,
excepte en el cas de cirurgia intracranial i d’espais tancats amb hemostasia dificil.
Schouten et al.* no van observar diferéncies en les unitats transfoses entre pacients
que havien abandonat el tractament AAP i els que no . La doble antiagregacié

incrementa el risc de sagnat major en un 1-4%.

En pacients portadors d’SFA s’ha vist que la retirada curta de la tienopiridina, pero
mantenint I'AAS, és relativament segura, i per tant si el manteniment de la doble
antiagregacid és inacceptable per l'equip quirdrgic, aleshores retirar el clopidogrel,
mantenint I'AAS tindria menor risc de trombosi de I'stent que aturar els dos
antiagregants®,

En un assaig clinic aleatoritzat i prospectiu amb 220 pacients sotmesos a cirurgia no
cardiaca de risc intermedi i alt, amb risc cardiovascular estable, el manteniment d’AAS
a dosis baixa (75 mg/d) durant el periode perioperatori va reduir la incidéncia
d’esdeveniments cardiovasculars, sense increment d’hemorragia®. Mantz et al.*® van
publicar que no hi ha diferéncies significatives en esdeveniments trombotics ni
hemorragics, entre la retirada o manteniment perioperatori d’AAS, en pacients amb
tractament cronic antiagregant per a prevencié secundaria, i sotmesos a cirurgia no

cardiaca electiva de risc intermedi i alt.
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L'estudi de Rabbits et al.”® va mostrar un descens moderat dels esdeveniments
cardiacs majors d’'un 6% a I'any de la implantacié d’un stent farmac-actiu en cirurgia
no cardiaca, passant a ser un 3% als dos anys, pel que és important reconéixer que la
demora recomanada per les diferents Societats d'un any no garanteix un periode

postoperatori sense esdeveniments®*2,

La darrera 9a edicié de I’American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical
Practice Guidelines recomana diferir la cirurgia electiva en pacients que precisen de
doble antiagregaci6 com a minim 6 setmanes després de la implantacié d’'un SC i
minim 6 mesos pels SFA. En cas de que fos necessaria la cirurgia abans de les 6
setmanes d’implantacié d’SC o abans de 6 mesos pels SFA, caldria fer la intervencid
mantenint la doble antiagregacié plaquetaria, enlloc de retirar el tractament 7 a 10
dies abans>. Altres societats médiques com I’American College of Cardiology i
I'European Society of Cardiology recomanen diferir la cirurgia electiva a les 4
setmanes de la implantacié pels SC i pels SFA es recomanen 12 mesos segons
I’American College of Cardiology, i entre 6 i 12 mesos segons I'European Society of

Cardiology™.

En un intent de reduir el risc de trombosi de I'stent i evitar el sagnat en intervencions
d‘alt risc cardiac i hemorragic, s’han indicat pautes de retirada de I'antiagregacié junt a
I"s de terapia pont amb diferents pautes, encara que no hi ha evidéncia de que
redueixin el risc de trombosi després de la retirada dels AAP orals™. S'ha fet servir
pautes de substitucié amb antiinflamatoris no esteroidals (AINE), el més emprat dels
quals és el flurbiprofen, perd també pautes d’anticoagulacié amb heparina de baix pes
molecular (HBPM) o heparina no fraccionada. Molts experts descarten I'is d'aquests
farmacs ja que es pot allargar el periode de desproteccié de I'antiagregacié i retardar
el reinici al postoperatori. S’han fet servir amb eéxit farmacs inhibidors de la
glicoproteina IIb/IIIa com l'epifibatide o tirofiban amb exit, pero precisa de l'ingrés del
pacient i profilaxi amb HBPM?*. El nou antiagregant oral reversible, ticagrelor es
planteja com una bona alternativa, ja que es podria retirar 48-72 hores abans de la
cirurgia, podria associar-se a una menor incidencia de sagnat perioperatori, tot i que
caldra confirmar-ho en assajos clinics pertinents™.

No hi ha cap farmac que reverteixi |'efecte antiagregant de I’AAS ni del clopidogrel. El
tractament d'eleccié seria la transfusid de plaquetes, que serien actives un cop
passada la vida mitjana del farmac, moment en qué ja no inhibiria I'agregaci6 de les
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noves plaquetes. En alguns casos s'ha indicat I'administracié preoperatoria de
transfusid plaquetar, totalment qliestionat per a la realitzacid d'una anestesia
locorregional, ja que poden causar la trombosi de I'stent. Les plaquetes sols estarien
indicades en situacions de sagnat o en cirurgia d’espais tancats i amb alt risc
hemorragic. En altres ocasions s’ha proposat I'administracid de farmacs
prohemostatics tipus desmopressina, acid aminocaproic i acid tranexamic. Hi ha
estudis centrats en cirurgia cardiaca en que I'is combinat d’AAS i antifibrinolitics podria
reduir les complicacions hemorragiques sense incrementar fenomens protrombotics.
En cas de sagnat sever i sense resposta als tractaments convencionals, es podria
considerar I'is del factor VIIa recombinant. Cap d’aquests farmacs han estat estudiats
ampliament, i s’haurien de reservar per als pacients amb sagnat sever, pel risc de

fenomens trombotics que poden provocar*>**,

L'avaluacié i el maneig perioperatori adequat en pacients d‘alt risc que van a ser
intervinguts de cirurgia no cardiaca requereix d'un ajustat treball en equip i de
comunicacié entre el cirurgia, anestesioleg, cardioleg, hematoleg i del metge d’atencié
primaria. Son necessaris registres i I'estudi prospectiu de protocols per determinar el
maneig més segur de les estratégies, i d'aquesta manera elaborar les recomanacions
basades en l'evidéncia®. Els anestesidlegs, com a professionals implicats en el procés
periquirurgic, tenen un paper central en la seguretat del maneig del pacient.

L'educacié de cirurgians i anestesiolegs, aixi com el desenvolupament i difusié de guies
i protocols del maneig perioperatori tenen un paper primordial en la comprensio dels
riscos associats als stents coronaris i en la prevencidé de la catastrofica trombosi de

I'stent.

L'any 2011 es van presentar els documents de consens elaborats per les Societats
d’Hematologia, Anestesiologia i La European Society for Cardiology®, i la Guia de
practica clinica sobre el maneig perioperatori de I'antiagregacié plaquetaria en cirurgia

)** on, en els casos de

no cardiaca (Sociedad Espaiiola de Anestesiologia y Reanimacién
dificil maneig, es recomana la decisié multidisciplinaria dels serveis implicats, avaluant
individualment el risc trombotic i hemorragic (Figura 3)**®°. Segons la intervenci6
prevista es podra diferir el procediment passat el periode de doble antiagregacié
plaguetaria recomanat, i segons el risc hemorragic o cardiac s’haura d'intervenir en
condicions d’antiagregacié, i amb avaluacid i optimitzacid6 cardiaca en el casos

necessaris.
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Figura 3. Guia de maneig perioperatori del tractament antiagregant plaquetari
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4. HIPOTESI
5. OBJECTIUS
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4 HIPOTESI

La retirada de l'antiagregacid plaquetaria en pacients portadors d’stents coronaris

sotmesos a cirurgia no cardiaca s'associa a esdeveniments cardiovasculars adversos
majors (ECAM).

5 OBIJECTIUS

1. Avaluar la relacid entre la gestié perioperatoria del tractament antiagregant
plaquetari amb I'aparicié d’esdeveniments cardiacs o neurovasculars, aixi com
les complicacions hemorragiques.

2. Identificar els factors de risc dels esdeveniments adversos majors, tant

cardiovasculars com hemorragics, en aquesta poblacio.

33



34



6. MATERIAL I METODES

35



36



6 MATERIAL I METODES

TIPUS D'ESTUDI

Es un estudi multicéntric, observacional i prospectiu, aprovat pel Comité d’Etica i
Investigacio Clinica (CEIC) de I'Hospital de Sabadell, realitzat del periode de febrer de
2010 a abril de 2012 (CEIC 09/06/2009, codi 2009560).

POBLACIO:
Inclusié consecutiva de pacients portadors d'stents coronaris, intervinguts de cirurgia
no cardiaca amb ingrés des de febrer de 2010 a I'abril de 2012.

CRITERIS D'INCLUSIO:
« Pacients majors de 18 anys
« Portadors d’stents convencionals (SC) o farmac-actius (SFA)
+ Cirurgia no cardiaca amb ingrés

« Signar el document de consentiment informat

CRITERIS D'EXCLUSIO:
« Embaras
« Obstetricia: peridural obstétrica, cesaria

» By-pass aorto-coronari en arteria amb stent previ

PLA DE TREBALL

Els pacients van ser sel'leccionats a la consulta preanestésica o durant el periode
perioperatori en les cirurgies urgents i se’ls va informar del registre i objectius de
I'estudi. Es va registrar la darrera avaluacié-optimitzacié preoperatoria, amb control
durant el periode d’hospitalitzacié fins a l'alta, fent seguiment segons anotacions
d’historia clinica i accés a dades analitiques, d’exploracions complementaries, aixi com
de les anotacions d'infermeria de reinici del tractament habitual i transfusié
d’hemoderivats. Es va fer seguiment domiciliari per contacte telefonic als 30 i 90 dies
de la intervencio.

El Servei d’Anestesiologia amb el Servei de Cardiologia del nostre centre va iniciar un
registre dels pacients portadors d’stents coronaris i sotmesos a cirurgia no cardiaca
amb ingrés hospitalari al febrer del 2009. Previament a l'inici es va constituir un grup
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de treball format per especialistes de Cardiologia, especialistes dels diferents Serveis
Quirurgics, Hematologia i Centre de Critics. Es va comptar amb el suport d‘infermeria.
Amb la concessid de la Beca del Comité Institucional de Recerca (CIR) 2009 de
I” Hospital de Sabadell, Fundacié Parc Tauli, en la modalitat: ajuda a lavaluacid i
millora dels processos assistecials, es va fer difusid del projecte RegistreStents a la
reunidé de Caps de Servei d'Anestesiologia de Catalunya i es va dissenyar i elaborar el
quadern de base de dades electronic accessible a través d'un navegador web. També

es va registrar I'estudi al registre internacional Clinical Trials: NCT01171612.

Durant el periode de registre es va informar en sessid clinica als Serveis
d’Anestesiologia dels centres participants de l'inici de I'estudi, informant dels objectius i
meétodes. Es van incloure els pacients intervinguts amb criteris d‘inclusio, fent especial
emfasi als factors de risc cardiovascular i dels parametres arteriografics i dimplantacié
de I'stent. Donat que sén pacients amb elevat risc de complicacions isquemiques o
hemorragiques el registre de dades va estar dirigit al registre d’aquestes complicacions.
En pacients amb esdeveniments clinics i/o sospita analitica d’esdeveniments cardiacs el
cas es va avaluar conjuntament amb Cardiologia. Es va fer un seguiment als 30 i 90
dies de la intervencid per registrar els possibles esdeveniments cardiacs i la pauta de

tractament AAP habitual domiciliari.

Es va pretendre reflectir la practica clinica al nostre entorn. La majoria de centres
hospitalaris participants havien col'laborat previament a l'estudi ANESCARDIOCAT,
comptant com a investigadors col*laboradors a especialistes implicats en l'avaluacié
cardiaca preoperatoria. Es va ajustar al maxim el periode de programacié en funcié de
la malaltia de base i de la prioritat quirdrgica, i es va fer seguiment perioperatori dels
esdeveniments cardiacs o hemorragics que es poden derivar del maneig del tractament
AAP habitual, aixi com de les seves implicacions anestesiques. En els casos de dificil
maneig es va recorrer a la decisid multidisciplinaria dels serveis implicats, ja que en
funcio del tipus de patologia de base era possible diferir la intervencio, i segons el risc
hemorragic es podria procedir a intervenir amb la doble antiagregacié plaquetaria.

Sempre que va ser possible, es va prioritzar la optimitzacio cardiaca preoperatoria.
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6.1 VARIABLES RESPOSTA

La definicié dels esdeveniments cardio i cerebrovasculars es descriuen a I'annex 2.

6.1.1 PRINCIPALS

« ESDEVENIMENTS CARDIOVASCULARS ADVERSOS MAJORS (ECAM),
definit per la presencia d'un o més dels segiients esdeveniments:
INTRAHOSPITALARIS:

(0]

(0]

(0]

(0]

Mort de causa cardiaca

Aturada cardiaca recuperada

Sindrome coronaria aguda (SCA):

» Isquémia miocardica (angor)

« Infart Agut de Miocardi (IAM)

Aritmia significativa

Insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), edema agut de pulmo (EAP)
Esdeveniments cerebrovasculars:

» accident vascular cerebral (AVC)

« accident cerebral isquemic transitori (AIT)

Trombosi venosa profunda (TVP) / tromboembolisme pulmonar (TEP)

DOMICILIARIS:

(0]

Els esdeveniments referits préviament (hospitalaris), excepte I'angina

estable habitual

« ESDEVENIMENTS HEMORRAGICS MAJORS (EHM), definit per la preséncia
d'un o més de:
INTRAHOSPITALARIS:

(0]

Transfusié (=2CH)

o Descens d’'Hb >20 g/L pre-postoperatori

o Sagnat intraparenquimatds cerebral
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6.1.2 SECUNDARIES

e MORTALITAT GLOBAL: mortalitat cardiaca i no cardiaca
«  TRANSFUSIO PERIOPERATORIA:
o Transfusié de concentrats d’hematies (CH) (SI/NO)
« Sagnat quirdrgic: sagnat durant les primeres 24 hores (avaluacié subjectiva de
I'equip responsable respecte al sagnat estimat habitual)
« Sagnat domiciliari: sagnat a domicili en relacié al procediment quirdrgic que ha
condicionat visita medica
« COMPLICACIONS ANESTESIQUES derivades de bloqueig neuroaxial o nervids
profund: clinica de compromis nervids radicular o medul'lar, en pacients
sotmesos a anestesia loco-regional, en forma de dolor a la zona de puncio i/o
aparicié de defecte sensitiu i/o motor.
« INESTABILITAT HEMODINAMICA PERIOPERATORIA:
o Hipertensié arterial (HTA): elevacid mantinguda de la pressid arterial
mitja > 20% del valor habitual basal, de durada superior a 60 minuts.
o Hipotensid arterial: descens de la pressié arterial mitja > 20% del valor

habitual basal, de durada superior a 15 minuts®..
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6.2 VARIABLES EXPLICATIVES

1. MANEIG DELTRACTAMENT ANTIAGREGANT PLAQUETARI:
o Retirada de farmacs en el perioperatori
o Reinici de farmacs en el postoperatori
o Dies de retirada del tractament AAP
L'analisi de les retirades s'ha fet entre els dies de darrera dosi i de nova
administracio del tractament AAP (dies sense farmac).
Definim la retirada completa de I'AAP si el pacient ha estat sense farmac > 5 dies
en el periode perioperatori.
En els pacients amb tractament amb clopidogrel i terapia de substitucié amb AAS, o
els que prenen AAS 300 i s’ha reduit la dosi, aixi com en qualsevol tipus de terapia
pont, s’ha considerat la retirada en funcié dels dies sense proteccid de farmac
antiagregant.
En els pacients amb doble AAP, s’ha definit el terme “retirada incompleta”, el fet de
que es retiri el clopidogrel > 5 dies, havent conservat I'administracié d’AAS.
2. Dades demografiques: edat, pes, sexe, index de massa corporal (IMC)
3. Estat fisic, classificacié ASA, segons la classificacid de I’American Society of
Anaesthesiologists (ASA)
4. Tipus de cirurgia i anestesia
Diagnostic i procediment, especialitat quirtrgica
6. Antecedents d'interes: HTA, malaltia cerebrovascular, diabetis mellitus,
arteriopatia periféerica, insuficiencia renal (creatinina plasmatica > 2 mg/dL o
filtrat glomerular (FG) < 60 mL/min, determinat per la Modification of Diet in
Renal Disease (MDRD)-4.
7. Tractament habitual
o Cardiac: hipotensor, nitrits, blocants beta, estatines, anticoagulants
o AAP: AAS, clopidogrel, ticlopidina, prasugrel o ticagrelor
8. Us i tipus de terapia pont
9. Transfusid perioperatoria de plasma i plaquetes
10. Ingrés a area critica
11. Dies d’'hospitalitzacié

41



6.3 REGISTRE DADES

Donat que es va concedir una beca CIR es va dissenyar un Quadern Electronic de
Recollida de Dades en format HTML i accessible des d’'un navegador web a I'adreca

www.registrestents.net.

El Quadern de Registre de Dades es troba a I'annex 3 (formularis 1 a 7).
Des de la plana web, les dades s’han registrat automaticament en un banc de dades

implementat sobre al gestor MySQL.

6.4 DIAGRAMA DE FLUX

Es va presentar el projecte a la Reunié de Caps de Serveis dels Hospitals (H) de
Catalunya, es van interessar en participar 16 Hospitals de Catalunya.

Inicialment es van incorporar a l'estudi 14 Hospitals, pero durant el periode de I'estudi
es van excloure tots els registres corresponents a 3 centres per manca de seguiment.
Del total de 483 procediments quirdrgics registrats, I'analisi va incloure 432 registres
(d'onze Hospitals de la provincia de Barcelona), excloent els 51 procediments no
tancats per manca de complimentacid de dades hospitalaries o de seguiment
domiciliari a I'alta (Figura 4).

La informacié dels Hospitals participants es troba a l'annex 4.

Figura 4. Diagrama de flux

14 H Participants
483 procediments

3 H sense dades intrahospitalaries
- o de seguiment
11 H amb seguiment 26 procediments (5,38%)

457 procediments quirirgics

25 procediments (5,17%), per
peérdua de seguiment domiciliari

432 Registres amb seguiment
domiciliari (fins als 90 dies)
(89.44%)
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6.5 GRANDARIA DE LA MOSTRA

El periode de reclutament dels pacients ha estat des de febrer de 2010 fins a I'abril de
2012. S’han inclos 483 procediments quirdrgics que han estat realitzats en 365
pacients (317 han tingut una sola intervencié i 48 pacients han estat intervinguts en
més d'una ocasid). Al finalitzar la depuracié de dades s’han analitzat 432 registres,
amb el periode de seguiment conclos.

Donats aquests 432 registres, s'ha calculat post hoc la precisi6 en que s’ha fet
I'estimacié de la incidéncia d’esdeveniments cardiovasculars adversos majors (ECAM),

que ha resultat ser del 3,25%, amb un nivell de confianca del 95% bilateral.

6.6 ANALISI ESTADISTIC

Les variables qualitatives es donen en freqiiéncies absolutes (n) i en freqlieéncies
relatives (percentatges). Les quantitatives es presenten en forma de mitjana, mediana,
desviacié estandard (DE) i rang (minim — maxim).

En I'analisi bivariant, I'associacio entre les variables qualitatives es va dur a terme amb
la prova X2 de Pearson amb correccid per continuitat, o el test exacte de Fisher,
segons fos més adequat.

La comparacio entre variables quantitatives es va fer amb el test t de Student.

Com a mesura de la forga de les associacions entre I'aparicié d'esdeveniments cardiacs,
neurovasculars i hemorragics amb la gestid perioperatoria del tractament AAP o els
factors de risc, es presenten els valors de I'Odss Ratio (OR), i el seu interval de
confianga (IC) del 95 %.

Per a l'estimacié de les OR i el seu corresponent IC del 95%, associades a cada factor
de risc per als esdeveniments majors cardiovasculars o hemorragics, i per alhora
eliminar el possible efecte de confusié de certes variables sobre I'associacié del maneig
de I'antiagregacié plaquetaria i la variable resposta estudiada, es van portar a terme
I'analisi de regressid logistica multivariant. Per a les variables qualitatives es va triar
com categoria de referéncia la de menor risc d'esdeveniment, i per a les ordinals la de
menor nivell o la de menor risc. Per a la modelitzacid es va seguir |'estratégia
proposada per Hosmer i Lemeshow®. El model inicial va incloure les variables

estadisticament significatives a un nivell de p < 0.200 en l'analisi bivariant. D'aquest

43



model es van eliminar successivament, i una a una, les variables sense significacio
estadistica a un nivell de p < 0.05, triant a cada pas la variable amb un p-valor més
alt. Finalment, es va comprovar la significacié estadistica de les variables clinicament
rellevants que en etapes anteriors havien estat eliminades del model o bé d'aquelles
que no s’havien tingut en compte en el model inicial. De les covariables amb forta
col.linealitat i que formen part de la mateixa cadena causal es va mantenir en el model
la variable clinicament més important o la de major significacié estadistica. Es va
avaluar la capacitat predictiva del model mitjancant la construccié de la corba ROC
(Receiver Operating Characteristics) i el calcul de la corresponent area sota la corba
(AUC). Els valors de sensibilitat i especificitat del classificador es van derivar seguint el
métode de Youden®. L'index de risc cardiac revisat de Lee es va excloure de I'analisi
multivariant, per ser una composicié de variables analitzades independent, i també es
va excloure la classe funcional, donat el gran nombre de valors mancants per aquesta
variable.

Totes les analisis es van dur a terme amb el programa estadistic IBM® SPSS®

Statistics, versio 19.

6.7 ASPECTES ETICS

Prévia informacié dels objectius de I'estudi (annex 5), en tots els casos es va sol-licitar
el consentiment informat per fer el seguiment de la historia clinica i el contacte
domiciliari.

El fitxer amb les dades cliniques es va dissociar del que contenia les dades personals.
Per a la detecci6 dels pacients poli-intervinguts es va creuar la informacié de la data de

naixement i el sexe, creant una identificacié que en cas de ser repetida donava avis.
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7. RESULTATS
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7 RESULTATS

Durant el periode d'estudi es van incloure 432 registres (procediments quirirgics) en
365 pacients, 317 dels quals van ser sotmesos a una sola intervencid i 48 van ser poli-
intervinguts (13,15%).

7.1 Caracteristiques basals

Les dades demografiques, antecedents patologics i els factors de risc cardiac es
presenten a la Taula 7.

La poblaci6 amb cardiopatia isquémica portadora d’stents coronaris presenta una
elevada associacié a factors clinics de risc cardiovascular. En el nostre registre,
I'antecedent patologic més freqlient va ser la HTA, seguida de la dislipemia. El
percentatge global de pacients amb condicions cardiaques actives (CCA) va ser del
7,6%, essent la més freqient langina inestable (capacitat funcional III-IV).
L'antecedent d'TAM previ o preséncia d'ones Q a I'ECG era del 28,2%, un 17,4% dels
quals presentaven de forma habitual angina estable (capacitat funcional I-II). La
diabetis mellitus era present en un 53,5%, la insuficiencia renal definida per creatinina
plasmatica > 2 mg/dL en un 19,9%, arribant a ser del 32,0% definida per
FG < 60 mL/min, i calculat segons la MDRD 4. La prevalenca d’antecedent d’accident
vascular cerebral i/o accident isquémic transitori va ser d'un 13,9%.

El percentatge de pacients amb anemia preoperatoria era d'un 41,7% (segons la
definicio de la OMS).

La fraccid d'ejeccid (del darrer any, previ a la cirurgia) es va coneixer en 181
procediments, i va ser inferior al 50% en 55 (30.4%).

En un 8,3% dels procediments hi havia hagut antecedent de by-pass aorto-coronari.
Segons l'index de risc cardiac de Lee (RCRI) cap pacient es trobava a la classe I, ja que
tots els pacients amb criteris d'inclusié tenien I'antecedent de cardiopatia isquémica,

essent el més freqlient el grau III, amb un 47,7%.
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Taula 7. Dades demografiques i condicions cardiaques preoperatories

n (% o rang)
Sexe, home 360 (83,3)
Edat [anys, mediana (min-max)] 70.1 (41 -93)
Edat > 70 anys 219 (50,7)
IMC [kg/m?, mediana (min-max)] 27.9 (18,0 -50,0)
IMC > 30 kg/m? 143 (33,1)
ASA
11 25 (5,8)
111 271 (62,7)
v 135 (31,3)
\' 1 (0,2)
Tabaquisme
Actiu 68 (15,7)
Ex-fumador (1 any) 225 (52,1)
No fumador 104 (24,1)
Desconegut 35 8,1)
Hipertensio arterial 336 (77,8)
Aritmia per fibril*lacio auricular 46 (10,6)
Arteriopatia periférica 113 (26,2)
Dislipémia 289 (66,9)
Capacitat funcional
> 4 METS 207 (47,9)
< 4 METS 67 (15,5)
No valorable 100 (23,1)
No consta 58 (13,4)
Condicions cardiaques actives 33 (7,6)
IAM recent (< 1 mes) 6 14
Angina III-IV 17 3,9
Insuficiéncia cardiaca congestiva 3 0,7)
Aritmia significativa 8 (1,9)
Malaltia valvular greu 5 (1,2)
Factors clinics de risc
Insuficiéncia cardiaca compensada 41 (9,5)
Angina I-II 75 17,4)
IAM-ones Q 122 (28,2)
Insuficiencia renal
Creatinina plasmatica > 2 mg/dL 86 (19,9)
FG < 60 mL/min (MDRD4) 138 (32,0)
Diabetis Mellitus
Insulinodependent 77 (17,8)
No Insulinodependent 99 (22,9)
Sense tractament 12 (12,8)
AVC/AIT 60 (13,9)
RCRI (Revised Cardiac Risk Index), Lee®®
11 64 (14,8)
111 206 (47,7)
v 162 (37,5)
Fraccié ejeccié < 50% (n 181) 55 (30,4)
By-pass aorto-coronari 36 8,3)
Creatinina [mg/dL, mediana (min — max)] 1.00 (0,4-12,7)
FG (MDRD4) 71.54 (4,24-188,17)
Hemoglobina preoperatoria [g/L, mediana (min - max)]  133.0 (69-174)
Anémia preoperatoria (OMS) 180 (41,7)
Estada hospitalaria (H) [dies, mediana (min — max)]
Estada H postoperatoria 5 (0-115)
Estada H total 7 (0-201)

ECG patologic 165 (38.2)




7.2 Dades de la coronariografia

La informacié obtinguda de la coronariografia (Taula 8) ens informa que un 35,2% dels
casos es tractava de malaltia d'un sol vas, i no vam poder saber el tipus d’stent
coronari ni la seva localitzacié en el 17,6% i 11,7% de casos, respectivament. Un
36,2% dels registres eren portadors d’stents convencionals i el 46,2% d’stents farmac-
actius. El 48,4% dels procediments eren portadors de més d'un stent coronari, i en 40
eren portadors d’ambdds tipus d'stents (9,2%). La localitzaci6 més freqlient era
I'arteria descendent anterior, seguida de la coronaria dreta.

En els pacients portadors de més d’un stent, es va considerar el més recent o bé el
farmac-actiu (per considerar-lo de més risc) per a l'analisi de la demora entre la
implantacié de I'stent i la cirurgia i per a I'analisi dels esdeveniments adversos.

En un 15,6% dels casos, el temps des de la implantacid de I'stent i la intervencio
quirdrgica va ser inferior a un any, i en 10 registres I'stent s’havia implantat abans de
les sis setmanes previes a la cirurgia. Pel que fa a la demora des de la implantacié de

I'stent a la cirurgia, va ser més curta en el grup portador d’stents farmac-actius.

Taula 8. Dades de la coronariografia

Malaltia vas n (%)

1 vas 152 (35,2)

2 vasos 129 (29,9)

3 vasos 94 (21,8)

Desconegut 57 (13,2)
Malaltia tronc comu 10 (2,3)
Tipus stent* 774 (100,0)

Convencional 280 (36,2)

Farmac-actiu 358 (46,2)

Desconegut 136 (17,6)
Nombre stents

1 219 (50,7)

2 110 (25,5)

>3 99 (22,9)

Desconegut 4 (0,9)
Localitzacié

Descendent anterior 82 (36,9)

Coronaria dreta 53 (23,9)

Circumflexa 32 (14,4)

Tronc comu 3 (1,4)

Desconegut 26 (11,7)

Altres 26 (11,7)
Demora data implantacié stent**-cirurgia

< 6 setmanes 10 2,3)

6 setmanes- 1 any 57 (13,3)

> 1 any 362 (84,4)
Demora stent** -cirurgia [mesos, mediana (min — max)] 48,67 (0,03-205,6)

SC (n 170) 68,15 (1,1-205,6)

SFA (n 179) 27,10 (0,03-128,1)

* en 3 es desconeix tipus, ** stent implantat més recent
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7.3 Tractament habitual

El tractament habitual (Taula 9) més freqlient van ser les estatines, seguides dels
blocants-beta. Els hipotensors més habituals eren els inhibidors de I'enzim conversor
de l'angiotensina (IECAs). En 43 procediments hi havia I'antecedent d‘anticoagulacid

oral, i en 11 d'anticoagulacié amb heparina.

Taula 9. Tractament habitual preoperatori

Farmac n (%)
Nitrats 200 (53,7)
Blocants Beta 285 (66,0)
Ivabradina 10 2,3)
IECAs 191 (44,2)
ARA II 94 (21,8)
Blocants Alfa 22 (5,1)
Antagonistes Calci 125 (28,9)
Diurétic 127 (29,4)
Antiaritmic 19 (4,4)
Estatines 358 (82,9)
Inhibidors bomba protons 280 (64,8)
Anticoagulants orals
Antivitamina K 41 (9,5)
Dabigatran 1 0,2)
Rivaroxaban 1 0,2)
Heparina antiacoagulacié 11 (2,5)
profilaxi 105 (24,3)

El tractament AAP (Taula 10) s’havia prescrit en un 95,4 % al preoperatori, i en 20
procediments els pacients no prenien cap AAP. Majoritariament (58,1%) es tractaven
amb AAS en monoterapia, seguits de la doble antiagregacié en 119 procediments, i 42
registres en tractament habitual amb clopidogrel. Es van analitzar els 20 procediments
sense antiagregacidé plaquetaria previa, i en 14 (70%) hi havia tractament amb
anticoagulant oral (p < 0.001), mentre que en els 6 restants no hi havia ni AAP ni

anticoagulacié préevia.

7.4 Maneig perioperatori de I'antiagregacio plaquetaria

La mediana del periode de retirada va ser d'1 dia per I'AAS, i més llarg pel clopidogrel,
de 4 dies (p < 0.001, prova de Mann-Whitney).

Es va fer servir terapia de substitucid en 54 pacients (12,5%), essent la substitucid

més habitual el canvi de clopidogrel per AAS (25 procediments), seguida de la
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disminucio en la dosi d’AAS (de 300 mg a 100 mg) en 19 casos. Aquells procediments
en que els pacients estaven en tractament habitual amb clopidogrel o AAS 300 als
quals se'ls va substitur per AAS 100 (25 i 19, respectivament), se'ls va categoritzar com
a no retirades si havien estat menys de 5 dies sense AAP.

En 10 registres es va pautar la terapia pont amb I'Us de tirofiban, d'HBPM, AINEs o
triflusal.

La retirada perioperatoria de I'antiagregacio plaquetaria, definint-la com a manca de
proteccid de I'stent coronari (=5 dies) es va realitzar en un 11,2% dels tractats
habitualment amb AAP, ja fos en monoterapia o doble antiagregacid. En 72 casos amb
doble AAP habitual es va retirar el clopidogrel i es va mantenir I'AAS (retirada

incompleta en un 17,5% de casos).

Taula 10. Tractament antiagregant plaquetari

n (%)
Només AAS 251 (58,1)
Només Clopidogrel 42 9,7)
Doble AAP 119 (27,5)
Sense AAP 20 (4,6)
Retirada perioperatori AAP [dies, mediana (min-max)]
AAS 1 (0-32)
Clopidogrel 4 (0-123)
RETIRADA AAP (> 5 dies retirada) 412 (100,0)
NO retira 294 (71,3)
SI retira 46 (11,2)
Incompleta 72 (17,5)
Terapia pont 54 (12,5)
Canvi clopidogrel per AAS 25 (5,8)
Canvi dosis AAS 19 (4,4)
Triflusal 1 0,2)
HBPM 6 1.4
Tirofiban 1 0,2)
AINEs 2 (0,5)
Qui indica pauta d’AAP
No consta 219 (50,7)
Anestesiologia 116 (26,9)
Cirurgia 56 (13,0)
Cardiologia 10 2,3)
Altres especialistes 17 3,9
Multidisciplinar 4 (0,9
Administratiu 4 (0,9)
Pacient 6 14
Al'lergia AAS/AINES 16 (3,7)
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A I'analisi de retirada de I'antiagregacié plaquetaria per a cada un dels farmacs (Figura
5), es va observar que s’havia retirat I’AAS en el 13,1% de casos i el clopidogrel en el
21,4%. En els pacients amb doble AAP, es va fer la retirada total en 4 procediments
(3,4%), mentre que en 72 la retirada va ser incompleta (60,5%).

Figura 5. Retirades de I'antiagregacié plaquetaria
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Vam voler documentar qui havia indicat la pauta del maneig de I'antiagregacio
plaguetaria. A la majoria de casos, qui va indicar la pauta preoperatoria va ser el Servei
d’Anestesiologia, seguit pel Servei de Cirurgia. Hi va haver casos en qué el maneig de
I’AAP va estar indicat per Cardiologia (n = 10), o per decisid6 multidisciplinaria (n = 4),
en tots aquests procediments va ser necessari perque es tractava de pacients d'alt risc
trombotic i/o hemorragic. La retirada indicada per I'administratiu que avisa al pacient
de la programacié quirdrgica o pel propi pacient es va fer en 4 i 6 casos,

respectivament.

7.5 Condicions cardiaques i maneig anesteésic

Pel que fa a les condicions quirdrgiques i al maneig anestésic (Taula 11) el 22,0% dels
procediments van ser urgents. Entre les especialitats quirdrgiques, la més freqiient va
ser urologia, seguida de cirurgia general i digestiva, cirurgia vascular i traumatologia-
ortopédia. Al registre es va incloure el tipus de malaltia, fet que condiciona la
prioritzacié quirdrgica. Sumant les patologies neoplasiques i isquémiques s'arribava al
48,6%, menys freqlents van ser les indicacions per infeccid, traumatisme o
hemorragia. Un 9,7% dels procediments van ser cirurgies d‘alt risc (vascular).

El maneig anesteésic més habitual va ser I'anestésia general (58,8%), seguida de

I'anestésia intradural.
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Taula 11. Condicions quirurgiques i maneig anestésic

Prioritat quirdrgica
Urgent < 24h
Urgent > 24h
Programada no diferible
Programada diferible

Especialitat
Urologia
Cirurgia general
Cirurgia vascular
Traumatologia-ortopédia
Cirurgia toracica
Ginecologia
Neurocirurgia
Maxil*lofacial
Otorrinolaringologia
Altres

Tipus malaltia
Neoplasica
Isquémica
Infecciosa
Traumatica
Hemorragica
Altres

Risc quirtrgic [n (%)]
Alt
Intermedi
Baix

Inestabilitat — xoc [n (%)]
Septic
Hemorragic
Cardiogénic

Anestesia
General
Combinada (peridural)
Local

Anestesia locorregional
Peridural
Intradural
Blogueig nerviés
Peridural + intradural

Ingrés area critica

51
44

180
157

124
104

w w U1 oo O

143
67
26
34
14

148

42
258
132

254
40

40
150
17

105

(%)
(11,8)
(10,2)
(41,7)
(36,3)

(28,7)
(24,1)
(18,5)
(18,5)
(4:2)
(2.1)
(14)
(1,2)
(0,7)
(0,7)

(33,1)
(15,5)
(6,0)
(7:9)
(3:2)
(34,3)

(9.7)
(59,7)
(30,6)

(0,7)
(0,5)
0,2)

(58,8)
(9:3)
(0,9)

(9:3)
(34,7)
(3.9
(0,7)
(24,3)
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7.6 Esdeveniments adversos

Els esdeveniments adversos cardiovasculars intrahospitalaris (Taula 12) més freqglents
van ser els episodis d’hipotensid arterial (18,8%), seguits dels SCA (infarts i I'angina
inestable), en 24 procediments (5,6%).

Es van transfondre CH en 89 procediments, plasma fresc congelat en 3 i plaquetes
també a 3. Els valors d’Hb postoperatoria inferior a 95 g/L els hem considerat anémia
severa, present en el 28,5% dels procediments.

Les determinacions de troponina es van considerar patologiques en el 3,5% de casos.
No hi va haber cap complicacié hemorragica relacionada amb I'anestésia neuroaxial ni
bloqueig nervids profund.

La complicacié postoperatoria a domicili més freqlient va ser la quirdrgica (6,9%).

Taula 12. Esdeveniments adversos perioperatoris

Intrahospitalari n (%)
Perioperatori SCA (angina inestable, IAM) 24 (5,6)
Aturada cardiaca recuperada 1 0,2)
Mort 7 (1,6)
Cardiaca 1 (0,2)
No cardiaca 6 (1,4)
Aritmia significativa 13 (3,0)
ICC/EAP 8 (1,9)
TVP/TEP 1 (0,2)
Isquémia arterial aguda 1 0,2)
AVC/AIT 4 (0,9)
Neurologic hemorragic 1 0,2)
Crisi HTA 18 (4,2)
HipoTA perioperatori 81 (18,8)
Sagnat quirtrgic (24h) 42 9,7)
Transfusio perioperatoria 91 (21,1)
CH 89 (20,6)
plasma 3 0,7)
plaquetes 3 0,7)
Determinacions analitiques
Hemoglobina minima postoperatoria[g/L, mediana (min — max)] 98.0 (56 -160)
Anéemia severa (Hb < 95 g/L) [n (%)] 123 (28,5)
Troponina patologic 15 (3,5
Domicili (fins 90 dies postoperatori) 108 (25,0)
IAM, Angina inestable 6 (1,4)
Mort no cardiaca 6 14
Angor habitual 20 (4,6)
Cardiac no isquémic 23 (5,3)
Hemorragic 14 (3.2)
Quirdrgic 30 (6,9)
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La incidencia d’esdeveniments adversos perioperatoris tant hospitalaris com domiciliaris
(Taula 13), definits a les variables principals com a esdeveniments cardiovasculars
adversos majors (ECAM) va ser d’'un 14,6% (63 procediments quirurgics). La mortalitat
global va ser del 3,0%, amb un cas de mort cardiaca (0,2%).

L'equip médic responsable va definir sagnat quirdrgic excessiu (dins les primeres 24
hores) en un 9,7% dels procediments (avaluacié subjectiva respecte del sagnat estimat
habitual, i que es considera relacionat amb I'efecte antiagregant). Vam voler definir
d’'una manera més objectiva els esdeveniments hemorragics majors (EHM) per descens
d’hemoglobina > 20 g/L i/o transfusié de > 2 CH, aixi com hemorragia intracranial.

Segons aquesta darrera definicio la incidencia d’EHM va ser del 37,3%.

Taula 13. Definicié esdeveniments adversos perioperatoris (Hospital i domicili)

Esdeveniments n (%)
ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors 63 (14,6)
SCA (angina inestable, IAM), aturada cardiaca recuperada, mort cardiaca
Aritmia significativa, ICC/EAP, AVC/AIT
Isquémia arterial aguda, angina inestable a domicili

Mort global 13 (3,0)
Mort no cardiaca 12 (2,8)

EHM: Esdeveniments hemorragics majors 161 (37,3)

Transfusié (=2 CH), descens Hb >20 g/L, sagnat intracranial

Transfusié perioperatoria (CH) 89 (20,6)

La mediana en la demora de presentacid dels esdeveniments cardiovasculars a
I'hospital va ser d'1 dia (percentil 25-75: 0-2,5 dies), molt més tard es van presentar
els esdeveniments a domicili, als 45 dies (percentil 25-75: 27-71dies).

A I'hospital hi va haver 51 esdeveniments cardiovasculars (11,8%). La majoria es van
presentar 1 vegada per procediment (42 registres), perd en 9 intervencions n’hi van
haver tres. A domicili hi va haver menys esdeveniments cardiovasculars (28 registres,
6,5%): en 20 n’'hi va haver 1, en 7 dos i en un sol registre 3. En 10 registres hi va
haver esdeveniments domiciliaris, no havent-ne tingut cap durant el periode d'ingrés.
Els casos que van patir un esdeveniment major hospitalari tenien un augment de risc
de patir-ne a domicili (OR = 14,07; IC 95% = [6,16-32,07]).
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7.7 Esdeveniments adversos i maneig de I'antiagregacio
plaquetaria

Per tal d‘avaluar la relacid del maneig del tractament AAP amb els esdeveniments
adversos (tant cardiovasculars com hemorragics, aixi com la mortalitat), vam fer
I'analisi bivariant del maneig perioperatori amb els esdeveniments (Taula 14).

Vam excloure de I'analisi del maneig de I'antiagregacio plaquetaria 20 procediments en
qué no hi havia tractament AAP al preoperatori. No es va evidenciar cap relacio
estadisticament significativa entre el maneig del tractament AAP habitual i els
esdeveniments cardiovasculars, pero si hi havia diferéncia estadisticament significativa
entre la retirada de l'antiagregacio i els esdeveniments hemorragics (OR = 2,799;

IC 95% = [1,483-5,280]; p = 0.005).

Taula 14. Analisi bivariant del maneig de I'’AAP i els esdeveniments adversos
perioperatoris (*)

Global [n (%)] No esdev. Esdev. P (X?) Odds Ratio (CI 95%)
ECAM 57 (13,8) 0,479
No retira 256(87,1) 38 (12,9) Ref
Incompleta 62(86,1) 10 (13,9) 1,086 (0,513-2,299)
Retira 37 (80,4) 9 (19,6) 1,638 (0,733-3,662)
Mortalitat global 12 (2,9) 0,442
No retira 284 (96,6) 10 (3,4) Ref
Incompleta 70 (97,2) 2(2,8) 0,814 (0,173-3,787)
Retira 46 (100,0) 0 (0,0) nc
EHM 153 (37,1) 0,005
No retira 195 (66,32) 99 (33,7) Ref
Incompleta 45 (62,5) 27 (37,5) 1,181 (0,692-2,017)
Retira 19 (41,3) 27 (58,1) 2,799 (1,483-5,280)
Transfusio CH 83 (20,1) 0,159
No retira 237 (80,6) 57 (194) Ref
Incompleta 60 (62,5) 12 (37,5) 0,831 (0,419-1,648)
Retira 32 (69,6) 14 (30,4) 1,819 (0,911-3,631)

(*) 20 patients sense AAP, n = 412

ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors
EHM: esdeveniments hemorragics majors

L'ampli periode de seguiment va permetre incloure els pacients amb reinici tarda del
tractament AAP habitual, i vam observar que els de més demora havien estat els
pacients neuroquirdrgics.

Donat que I'analisi de retirades es va fer en funcié dels dies sense farmac antiagregant,
vam analitzar els dies sense farmac al preoperatori aixi com els dies sense proteccid
postoperatoria, als pacients amb esdeveniments hemorragics. En I'analisi del periode
des de la darrera dosi de l'antiagregant fins a la cirurgia no hi havia significacid
estadistica, essent de mitjana 8,2 dies de retirada (DE = 6,96) pels no hemorragics i
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de 5,4 dies (DE = 3,67) pels pacients amb esdeveniments hemorragics (p = 0,085). Els
pacients que van patir EHM van reiniciar el tractament (després de la cirurgia) als 6,5
dies de mitjana (DE = 7,21), per sobre dels 2,4 dies (DE = 2,57) dels pacients que no
van tenir esdeveniment hemorragic (p = 0,012). Aixi doncs, hi havia significacid
estadistica en quant a la relacid entre els esdeveniments hemorragics i la retirada de
I'antiagregacié plaquetaria, ja que els procediments amb esdeveniment tenien major

retard en el reinici del tractament AAP.

Els resultats de I'analisi estadistica completa es troba al final de document, a I'annex 6
(taula 1: ECAM, taula 2: EHM).
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7.8 Analisi dels factors de risc per als esdeveniments
cardiovasculars adversos majors (ECAM)

A l'analisi multivariant de I'associacid dels esdeveniments cardiovasculars adversos
majors (ECAM), es van incloure les variables amb p < 0,200 de I'analisi bivariant (Taula
15). El tractament habitual amb anticoagulants orals es va excloure de I'analisi perque
un 70% d’ells corresponien als pacients sense antiagregant (p = 0,005), i la gran
col'linealitat entre aquestes dues variables resta precisioé estadistica a les estimacions
dels efectes. Es va optar per mantenir només la variable antiagregacié plaquetaria en
I'analisi, perqué es tracta d’'un estudi del maneig del tractament AAP, i la seva relacio
amb els esdeveniments adversos era un dels objectius del nostre treball.

Taula 15. Variables incloses a I'analisi multivariant per ECAM

Variable Categoria p OR (IC 95%)
Sexe home 0,200 0,653(0,338-1,259)
Edat =70 anys 0,054 1,706(0,986-2,951)
IMC >30 kg/m? 0,046 0,529 (0,282-0,995)
HTA si 0,022 2,543 (1,119-5,780)
Diabetis DMID 0,007 2,456 (1,308-4,610)
AVC-AIT si 0,039 2,006 (1,027-3,919)
IAM recent 0,013 6,100 (1,203-30,929)
Aritmia significativa 0,064 3,640 (0,848-15,629)
Malaltia valvular greu 0,105 4,000 (0,622-24,432)
Insuficiencia renal creatinina > 2 mg/dL 0,128

FG < 60 ml/min <0,001 2,976 (1,726-5,132)
Anémia preoperatori 0,112 1,541 (0,902-2,635)
Anémia Hb < 95 g/L 0,001 2,495 (1,443-4,316)
postoperatori
Tipus stent SFA 0,086 0,895 (0,478-1,675)
Demora stent < 6 setm 0,171 2,392 (0,600-9,533)

6 setm-lany 0,536 (0,205-1,403)
AAP habitual no 0,149 2,644 (0,952-7,341)
Estatines si 0,025 0,494 (0,265-0,922)
Risc quirdrgic intermedi 0,045

vascular 2,990 (1,236-7,233)
Anestésia combinada 0,183 0,449 (0,134-1,502)
Anestésia LCR peridural+intradural 0,031 11,875 (1,045-134,824)
Transfusio CH 0,001 3,714 (2,103-6,559)
EHM si <0,001 2,603 (1,511-4,482)
HipoTA perioperatori 0,012 2,138 (1,170-3,909)
Crisi HTA perioperatori 0,105 2,361 (0,811-6,869)
Aritmia significativa perioperatori <0,001 nc

nc: no conegut
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Es va trobar significacié estadistica (p < 0,005) per als antecedents patologics de: IAM
recent (< 30 dies previs a la cirurgia), la insuficiencia renal mesurada per
FG < 60 mL/min i la diabetis mellitus insulinodependent. A més, la presencia
d’esdeveniments hemorragics majors (EHM) incrementava el risc d'esdeveniments
cardiovasculars amb un OR de 3,075 (IC 95% = [1,699-5,577]).

L'obesitat amb IMC > 30 kg/m? i el tractament habitual amb estatines es van trobar

com a factors de proteccid per a la presencia d’'ECAM (Taula 16, Figura 6).

Taula 16. Analisi multivariant de factors de risc ECAM

EAM p OR IC 95%
IAM recent (< 30 dies) Si 0,038 7,293 1,115-47,681
AAP habitual no 0,018 3,733 1,259-11,068
EHM i <0,001 2,936 1,634-5,275
Insuficiencia renal (FG < 60 mL/min)  si <0,001 2,846 1,584-5,113
Diabetis mellitus no 0,037 Ref
DMID 0,006 2,682 1,325-5,428
DMNID 0,995 0,998 0,453-2,196
sense tractament 0,486 1,803 0,344-9,465
Estatines si 0,049 0,504 0,255-0,996
Obesitat (IMC =30 kg/m?) i 0,016 0,420 0,208-0,850

ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors
EHM: esdeveniments hemorragics majors
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Variable

IAM recent

No AAP Habitual

EHM

Insuficiencia Renal

Diabetis Mellitus ID

Diabetis Mellitus NID

DM sense tractament

Estatines

Obesitat

Figura 6. Odds Ratio pels ECAM
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7.293 (1.115 a 47.681)

3.733 (1.259 a 11.068)

2.936 (1.634 a 5.275)

2.846 (1.584 a 5.113)

2.682 (1.325 a 5.428)

0.998 (0.453 a 2.196)

1.803 (0.344 a 9.465)

0.504 (0.255 a 0.996)

0.42 (0.208 a 0.85)
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Aquest model mostra bones propietats com a eina per discriminar els procediments
amb risc de presentar un esdeveniment cardiovascular dels que no, com es comprova
pels valors dels estadistics amb els que es caracteritza un model predictiu (Taula 17).

La corba ROC es mostra a la Figura 7.

Taula 17. Parametres predictius del model pels ECAM

AUC (IC 95%) Sensibilitat Especificitat
0,768 [0,702 - 0,835] 0,54 0,82

Figura 7. Corba ROC del model pels ECAM
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7.9 Nomeés IAM i mort cardiaca

La incidencia global d’ IAM i mort cardiaca (hospitalaria i domiciliaria) va ser del 2,8%,
dels quals 6 casos van ser intrahospitalaris i 6 a domicili (un mateix pacient va patir
dos episodis dTAM a domicili). Hi va haver un cas de mort cardiaca (0,2%) i va ser
intrahospitalaria.

Cal destacar que a nivell hospitalari tots els IAM es van presentar en les primeres 24
hores de la intervencid, en canvi els que s’han presentat a domicili es van presentar a
partir del dia 21, i un cas al darrer dia de seguiment (dia 90).

En els casos en que es va fer cateterisme coronari (7 registres), es va objectivar
trombosi de I'stent en 2. A la resta de pacients, hi havia noves lesions coronaries.

Pel que fa al tractament AAP habitual preoperatori, 2 pacients no prenien cap AAP, a 8
no es va retirar el tractament AAP i als 2 restants la retirada va ser incompleta
(pacients amb doble AAP).

Els IAM i la mort cardiaca intrahospitalaris es van produir un al primer dia de la
implantacié de I'stent (IAM i mort cardiaca per probable trombosi de I'stent, amb
insuficiencia cardiaca i xoc cardiogenic), i els altres feia més d'un any de la seva
implantacio.

Pel que fa als IAM domiciliaris, en un pacient feia 10 mesos de la implantacio, pero en

la resta ja feia més de dos anys.
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7.10 Analisi

hemorragics majors (EHM)

dels factors de risc per als esdeveniments

Les variables incloses a I'analisi multivariant per als esdeveniments hemorragics, amb
p < 0,200, es mostren a la Taula 18.

Malgrat que el tractament amb anticoagulants orals esta associat amb |'aparicié d’ EHM

(p = 0,003), vam excloure aquest factor de risc de l'analisi multivariant per les

mateixes raons que ho vam fer en I'estudi dels esdeveniments cardiovasculars.

Tampoc vam incloure les especialitats quirurgiques, molt associades amb els EHM

(p < 0,001), per la seva forta col*linealitat amb la variable risc quirtrgic (p < 0,001),

representant bé el risc quirdrgic a la variable especialitat quirirgica.

Taula 18. Variables significatives incloses a I'analisi multivariant EHM

Variable Categoria p OR (IC 95%)
Sexe home 0,197 1,429 (0,829-2,464)
Edat > 70anys 0,039 1,512 (1,021-2,239)
Arteriopatia si 0,014 1,726 (1,116-2,669)
Aritmia significativa 0,136 2,863 (0,675-12,144)
Insuficiéncia renal creatinina >2 mg/dL 0,024 0,550 (0,326-0,929)
Anémia preoperatoria 0,045 1,495 (1,008-2,219)
Anémia postoperatoria  Hb < 95 g/L 0,001 17,676 (10,375-30,116)
ASA v 0,001 2,150 (1,417-3,264)
Retirada AAP > 5 dies 0,005 2,799 (1,483-5,280)
Estatines si 0,025 1,201 (0,709-2,034)
Risc quirdrgic intermedi <0,001 9,253 (4,871-17,579)
vascular 6,800 (2,890-15,996)
Anestésia general 0,001 1,987 (1,318-2,995)
Anestésia combinada <0,001 3,999 (1,998-8,003)
Anestésia peridural <0,001 3,412 (1,669-6,976)
HipoTA perioperatori <0,001 4,259 (2,555-7,099)
Crisi HTA perioperatori 0,101 2,177 (0,841-5,635)

A l'analisi dels esdeveniments hemorragics majors (Taula 19 i Figura 8) vam trobar
relacid amb el risc quirdrgic alt o vascular i I'intermedi, la demora entre la implantacié
d'stent i cirurgia menor a 6 setmanes, seguit de la inferior a un any, i l'edat igual o
superior a 70 anys. A I'analisi multivariant es va confirmar la relacié entre els EHM amb

la retirada de I’AAP per un temps igual o major de 5 dies (per a un o els dos farmacs).
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Taula 19. Analisi multivariant factors de risc d’'EHM

EHM p OR IC 95%
Risc Quirurgic baix <0,001 Ref
intermedi <0,001 11,762 5,632-24,562
alt <0,001 23,353 9,061-60,186
Demora Stent-cirurgia > 1 any 0,009 Ref
6 setm-1 any 0,045 1,981 1,014-3,868
< 6 setm 0,012 7,732 1,561-38,303
Retirades AAP no retira 0,013 Ref
retirada incompleta 0,846 1,061 0,587-1,917
retira 0,003 3,011 1,443-6,284
Edat > 70 anys 0,040 1,612 1,021-2,545

EHM: esdeveniments hemorragics majors

Variable

Risc quirtrgic alt

Risc quirtrgic intermedi

Demora < 6 setmanes

Demora 6 set - 1 any

Retirada incompleta APP

Retirada AAP

Edat > 70 anys

Figura 8. Odds Ratio pels EHM
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Pels esdeveniments hemorragics, a I'analisi de la corba ROC (Figura 9), I'area sota la

corba (AUC), va ser de 0,764 (IC 95% = [0,719-0,809]). La sensibilitat va ser de 0,73 i
I'especificitat de 0,67.

Figura 9. Corba ROC del model pels EHM
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7.11 Analisi dels pacients poli-intervinguts

Vam analitzar els procediments amb pacients poli-intervinguts (poli-IQ),

corresponien a 115 registres (26,6%), en 48 pacients.

La incidencia d'ECAM va ser del 13,0%, i dels hemorragics del 47,8% (Taula 20).

Taula 20. Analisi bivariant poli-intervinguts, esdeveniments adversos

Total registre
ECAM

EHM

n (%) n (%)

n (%)

Global Poli-IQ No Poli-IQ

432 (100) 115 (26,6) 317 (73,4)
63 (14,6) 15(13,0) 48 (15,1)

161 (37,3) 55(47,8) 106 (33,4)

P (X?) Odds Ratio (IC 95%)

0,585

0,006

0,841

1,825

(0,451-1,568)

(1,182-2,816)

ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors
EHM: esdeveniments hemorragics majors

Aixi, en comparaci6 amb el

registre global

la

que

incidéencia d’esdeveniments

cardiovasculars és menor, perd tenien més esdeveniments hemorragics majors. A la

Taula 21 es presenten I'analisi de la causa de la intervencid. La més freqlient va ser

per altres motius (33,0%), en la qual no hi havia cap condici® medica per a prioritat

quirdrgica, seguida de la neoplasica (32,2%), i la isquémica (17,4%). Només en un

7,0% la causa de la nova intervencié era hemorragica (8 registres, en 5 pacients).

Taula 21. Poli-interviguts — condicions quirurgiques

Especialitat

Malaltia

Urologia

Vascular

Cirurgia general
Traumatologia/ortopédia
Toracica

altres
Neoplasica
Isquemica
Hemorragica
Infecciosa
Traumatica

n

37
29
26
16
4

38

37

20
8
8
4

(%)

(32,2)
(25,2)
(22,6)
(13,9)
(3:5)

(33,0)
(32,2)
(17,4)
(7,0
(7,0
(3,5)
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8. DISCUSSIO
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8 DISCUSSIO

La incidéncia d’esdeveniments adversos cardiovasculars o bé hemorragics és objecte
de multitud d’estudis i registres en pacients portadors d'stents coronaris, essent la
majoria estudis retrospectius i que inclouen només el periode d’hospitalitzacié. Hi ha
molts factors que poden influir en Iaparici6 d’esdeveniments adversos en el
perioperatori de la cirurgia no cardiaca en aquests pacients. El factor dominant per a la
trombosi de I'stent i dels esdeveniments cardiovasculars majors és la interrupcié de la
doble antiagregacio plaquetaria. El seglient factor és el periode des de la implantacié
de I'stent a la cirurgia’, tot i que el manteniment de la doble antiagregaci6 plaquetaria
no protegeix completament del risc de patir esdeveniments adversos cardiacs majors.

1,52
el

A diferencia dels estudis referenciats I'any 2010 per Barash et al. i Popescu
nostre estudi no va detectar una relacié estadisticament significativa entre la retirada o
el manteniment perioperatori de I'AAP amb els esdeveniments cardiovasculars
adversos. La retirada completa, de 5 dies o més del tractament AAP habitual, es va
produir en el 11,2% dels procediments. El periode de retirada de I’AAP va ser d'una
mitjana d'un dia per I'AAS i de 4 pel clopidogrel, molt inferior als 7,1 i 8,5 dies,
respectivament, descrits per Chia et al. en portadors d’stents farmac-actius implantats
entre 1 mes i 1 any abans de la cirurgia®. A estudis similars en pacients portadors
d'stents i sotmesos a cirurgia no cardiaca el percentatge de retirada de I'AAP és
superior, arribant fins al 28,9% per I'AAS i el 15,7% per la doble antiagregacié®. Aixi
doncs, el nostre registre reflecteix una practica clinica amb una elevada prescripcid

perioperatoria del tractament AAP.

Cal destacar que les condicions quirtrgiques i la patologia que determina la indicaci6
quirdrgica, aixi com les condicions i factors de risc cardiac preoperatoris, condicionen el
marge de demora o prioritzacié a la programacié quirdrgica. En un 65,7% dels casos hi
va haver una condici6 clinica per a no demorar la cirurgia, ja que el fet de demorar la
cirurgia al temps necessari de doble antiagregacié pot determinar la progressio i el
pronostic de la malaltia. En la majoria d'ocasions es va tractar de cirurgia urgent
(isquémia, infeccid, traumatisme) o programada no diferible (neoplasia en el 33,1% de
casos). El cancer i la cirurgia s'associen a un increment de la resposta inflamatoria i a

un estat protrombotic que pot afavorir els esdeveniments adversos’.
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Vam registrar un elevat percentatge de cirurgia urologica (28,7%) i vascular (18,5%).
En aquest estudi, a I'analisi bivariant no es va detectar cap patologia de prioritzacid ni
cap especialitat quirirgica que fos un factor de risc d’esdeveniments cardiovasculars.
Molts estudis indiquen que el temps des de la implantacid de I'stent a la cirurgia
influeix en I'aparicié d'esdeveniments adversos cardiovasculars, essent maxim dins les
primeres 4-6 setmanes. Tots ells coincideixen en un augment de mortalitat i
d’esdeveniments adversos majors quan menor és el periode de demora, essent maxim
a les 6 primeres setmanes, comencant a disminuir a partir dels 90 dies, seguit del
primer any®®®’. Al nostre registre la demora des de la implantacié de I'stent a la
cirurgia menor a 1 any també es va relacionar amb els esdeveniments hemorragics, no

aixi amb els cardiovasculars.

Rabbitts et al. i Nuttall et al. relacionen els esdeveniments adversos cardiacs amb
caracteristiques de l'intervencionisme coronari com ara la indicacié d‘angioplastia per
SCA, la situacié de xoc cardiogenic i els resultats insuficients de lintervencionisme.
També s’ha descrit una associacié estadisticament significativa amb les condicions
quirdrgiques, preoperatories i de maneig anestésic com son el risc quirlrgic, la cirurgia
emergent, |'anestésia general i la demora de dies de la implantacié de I'stent a la
cirurgia®>®®, La interrupcié del tractament AAP en aquests pacients també s’associa a

un augment de trombosi de I'stent i a I'aparicié d’esdeveniments adversos cardiacs™ .

L'estudi europeu EUSOS reporta que la mortalitat en cirurgia no cardiaca amb ingrés
(electiva i no electiva), i seguiment als 7 dies des de la cirurgia, és d'un 4% a Europa, i
d'un 3,8% a Espanya'®. Cal remarcar que en l'estudi RegistreStents, tot i que inclou el
seguiment fins als 90 dies de la intervencid, la mortalitat va ser inferior. Hi va haver 13
morts (3,0%), amb un sol cas de causa cardiaca (0,2%), 6 dels quals van océrrer a

domicili, i tots ells van ser de causa no cardiaca.

Cal destacar el nostre baix percentatge d'IAM i mort cardiaca hospitalari i a domicili
(2,8%) en comparacié als estudis de Rabbits et al. i Nuttall et al.que descriuren una
incidéncia intrahospitalaria de 5,3% en portadors d’stents farmac-actius i del 5,2% en
els convencionals, perd que descriuen un 3,3% a partir de l'any en portadors d’SFA i
del 2,8% en portadors d'SC a partir dels 90 dies. Cruden et al. presenta una incidéncia
d'IAM de 13,3% en SC, més elevada en portadors d’'SFA (14,6%), amb un percentatge
de mort cardiaca del 0,6% i del 0,7% respectivament®" ®8, Tots aquests estudis s6n
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retrospectius i han fet el seguiment d'esdeveniments adversos en cirurgia no cardiaca
durant el periode d’hospitalitzacié, a partir de registres d’unitats d'intervencionisme
coronari percutani®®. En el nostre estudi el 84,4% dels procediments corresponien a
pacients amb stents implantats feia més d'un any abans de la cirurgia, essent la
demora superior pels convencionals que pels farmac-actius, amb una mediana de 5,6 i

2,2 anys, respectivament.

Sabaté et al. descriuen en I'estudi ANESCARDIOCAT, realitzat durant els anys 2007-
2008 a 23 Hospitals de Catalunya, en 3387 pacients majors de 40 anys sotmesos a
cirurgia no cardiaca de risc intermedi (94,8%) o alt (5,2%), que a la nostra comunitat,
la incidéncia d’esdeveniments cardiacs i cerebrovasculars majors intrahospitalaris (mort
cardiaca o de causa cerebrovascular, aturada cardiaca recuperada, IAM, insuficieéncia
cardiaca, aritmia cardiaca de nova aparicid o accident vascular cerebral) va ser del
4,3% i la mortalitat global del 0,3%. La incidencia d’esdeveniments perioperatoris de
qualsevol tipus fou d'un 11,9%. L'estudi va detectar set factors de risc: historia de
malaltia  coronaria, insuficiencia cardiaca congestiva, insuficiencia  renal
(creatinina > 2mg/dL), malaltia cerebrovascular, hipotensid intraoperatoria, anomalies
a 'ECG i la transfusié de CHY.

Tots els nostres pacients tenien malaltia coronaria, i la incidencia d’esdeveniments
adversos majors va ser superior (14,6%) a la descrita, a I'estudi ANESCARDIOCAT, on
només un 8,5% dels pacients tenien I'antecedent de cardiopatia isquemica i en 82 hi
havia hagut algun tipus de revascularitzacié coronaria. A l'estudi francés RECO,
prospectiu i multicentric, d’Albaladejo et al., amb 1134 pacients amb stents coronaris i
cirurgia no cardiaca, la incidencia d’esdeveniments cardio i cerebrovasculars majors, va
ser del 10,9%, pero a diferéncia del nostre registre, es van incloure procediments

endoscopics diagnostics.

A I'analisi multivariant, els factors de risc identificats per esdeveniments cardiovasculars
majors van ser, la diabetis mellitus insulinodependent (DMID), l'antecedent d'IAM
recent, la insuficiéncia renal definida per el FG < 60 mL/min, la presencia
d'esdeveniments hemorragics i la manca de tractament AAP habitual previ al
procediment.

La DMID incrementa el risc d'ECAM (OR = 2,682; IC 95% = [1,325-5,428]; p = 0,006).
La diabetis mellitus és una comorbiditat freqlient en pacients quirurgics, és factor de

risc de malaltia micro i macrovascular que, resulta en dany a nivell cardiac, cerebral i
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renal. La DMID ja és un dels 6 factors de risc del RCRI de Lee, i també s'inclou com a
factor clinic de risc de les guies de I'American Heart Association i American College of
Cardiology revisades I'any 2007 i posteriorment a I'European Society of Cardiology als
anys 2009 i 2011 7°,

L'IAM recent (< 30 dies) correspon a una condicié cardiaca activa', situacié en la qual
s’hauria de demorar qualsevol cirurgia electiva. Vam registrar procediments quirdrgics
en 6 IAM recents (1,4%), tots ells per indicacié quirdrgica urgent o no diferible. Aquest
fet es relaciona amb un increment de risc de patir esdeveniments cardiovasculars.
L'associacid de la malaltia renal cronica amb la malaltia cardiovascular és una realitat
fisiopatologica i clinica de creixent reconeixement. Mentre que la hipertensio arterial i
I'aterosclerosi sdn causes de nefropatia, el deterior cronic de la funcié renal genera un
estat cardiovascular que crea un estat de vasculopatia. Per una banda els pacients amb
malaltia cardiovascular tenen més risc de desenvolupar insuficiencia renal, i per altra
els pacients amb nefropatia cronica tenen més risc de patir esdeveniments
cardiovasculars’’2,

La National Kidney Foundation ha definit la malaltia renal cronica com el dany renal o
la preséncia d'un filtrat glomerular (FG) disminuit durant un periode superior a 3
mesos. Tradicionalment la mesura de la funcié renal s’ha basat en valors de creatinina
serica, perd la seva determinacio té molts problemes d'interferéncies analitiques i
d’estandarditzacid, aixi com amplies variacions amb l'edat, sexe, &tnia, massa muscular
i tipus de dieta. La relacié entre el FG i la creatinina sérica no és lineal, fet que es
tradueix en una baixa sensibilitat diagnostica per a la deteccié d'insuficiencia renal
cronica. Quan la creatinina s’eleva, el FG ja presenta un descens del 50%%°. S'aplica el
terme d'insuficiéncia renal cronica quan el FG és < 60 mL/min/1,73m? L'equacid
abreujada de la Modification of Diet in Renal Disease (MDRD)” o la féormula corregida
del Crockcroft-Gault’* sén eines Utils i practiques per a I'estimacié del FG. El valor que
ens donen és superior al de la creatinina serica o la determinacié de I'aclariment de
creatinina en orina de 24h’°, Recentment s’esta avaluant la determinacié de cistatina C
com a alternativa potencial a la creatinina sérica per a l'estimacié del filtrat
glomerular’®, ja que s'ha vist que és un marcador millor i alhora té valor pronostic en
pacients amb malaltia renal cronica”’.

Al nostre estudi, la incidéncia d'insuficiencia renal per valors de creatinina
plasmatica >2 mg/dL va ser dun 19,9%, per0 amb la determinacid del
FG < 60 ml/min s’eleva al 32,0%. Aquesta ultima determinacid es relaciona amb la
presencia d'ECAM perioperatoris. A les guies de risc cardiac per a cirurgia no cardiaca
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es considera la determinacié de creatinina plasmatica, perd a l'estudi RECO ja es
relaciona l'aclariment de creatinina plasmatica entre 30-60 mL/min amb els

esdeveniments cardio i cerebrovasculars®.

La peséncia d'EHM incrementa el risc de presentar esdeveniments cardiovasculars. La
definicid dels esdeveniments hemorragics és la mateixa de l'estudi francés RECO i
inclou l'associacié d’‘anemitzacié i/o transfusi6 de CH (descens > 20 g/L d'Hb,
transfusid >2 CH) i sagnat intracerebral. El nostre estudi va observar una elevada
incidencia d’‘anemia preoperatoria i també d'esdeveniments hemorragics majors
(41,7% i 37,3% respectivament), valors molt superior als percentatges publicats per
I'estudi RECO abans esmentat, en que amb la mateixa definici6 d’esdeveniment
hemorragic major, la incidéncia d’EHM era d’un 9,5%°%. Aquesta diferéncia podria ser
deguda a que l'estudi RECO va incloure altres tipus de procediments, com serien els
diagnostics endoscopics, i que en un alt percentage de casos (39,4%) no disposaven
de valors d’hemoglobina per a ajustar-se a aquesta definicid, categoritzant per tant
com a no anemics pacients amb valors d'Hb desconeguda. Tanmateix, nosaltres també
vam incloure procediments en pacients poli-intervinguts en els quals la incidencia
d’esdeveniments hemorragics va ser superior. Aquest fet no esta reflectit en cap dels
estudis que registren els esdeveniments en cirurgia no cardiaca en pacients portadors
d’stents coronaris.

A l'analisi multivariant la preséncia d’esdeveniments hemorragics majors es va
relacionar amb les cirurgies de risc vascular i intermedi (un 69,4% dels procediments
registrats), la demora entre la implantacié de I'stent i la cirurgia menor a 6 setmanes o
entre les 6 setmanes i 1 any (15,6 % dels procediments). Els pacients amb 70 o més
anys que es van sotmetre a cirugia no cardiaca també tenien més risc
d’esdeveniments hemorragics. Cap d’'aquests factors es van relacionar per si mateixos
amb els esdeveniments cardiovasculars majors. Albaladejo et al. (estudi RECO) va
relacionar els EHM a anémia amb Hb preoperatoria inferior a 100 g/L, aclariment de
creatinina entre 30 i 60 mL/min, cirurgies d‘alt risc i stents implantats en els 3 mesos
previs a la intervencié®.

La transfusi6 esta estretament vinculada a I'anémia i al sagnat quirlrgic, i la relacio
entre anémia preoperatoria i esdeveniments adversos en cirurgia no cardiaca s'ha

34787980 | 'anémia preoperatoria i la transfusid de CH sdn

confirmat a estudis previs
factors de risc independents, i alhora additius, per a esdeveniments adversos en

pacients intervinguts de by-pass aortocoronari®®. La transfusié s’associa a un increment
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de mortalitat i d'TAM als 30 dies, especialment en els pacients no anemics sotmesos a
cirurgia vascular®. A I'estudi Anescardiocat, la transfusié de CH es va trobar com a un
factor de risc d’esdeveniments adversos cardio i cerebrovasculars, independentment de
I'anémia preoperatoria i el sagnat’.

No vam detectar cap relacioé entre I'anémia preoperatoria (segons definicié de la OMS)
i I'anémia severa postoperatoria (amb Hb < 95 g/L), o la transfusié de CH, amb la
presencia dels esdeveniments cardiovasculars per si mateixos ni amb els

esdeveniments hemorragics majors.

A l'estudi RegistreStents es va identificar l'obesitat com a factor protector per als
esdeveniments cardiovasculars majors. L'obesitat es defineix per un index de massa
corporal (IMC) superior a 30 Kg/m?, i és una condicid amb una prevalenca creixent a
les darreres decades a paisos desenvolupats. S'associa a comorbiditats com malaltia
coronaria, HTA, diabetis mellitus i sindrome d‘apnea obstructiva del son. L'estratificacio
del risc perioperatori s'’hauria de focalitzar a les disfuncions cardiaques i respiratories,
aixi com a deficiencies nutricionals. L'avaluacié preoperatoria al pacient obés ha d'anar
dirigida a millorar l'estat de capacitat cardiorrespiratoria, alhora que cal descartar
intolerancia a la glucosa i anémia®.

L'obesitat s'associa a la presencia de factors de risc de malaltia coronaria i
d’esdeveniments cardiovasculars. En un estudi prospectiu i multicentric en 13.784
pacients, es va objectivar una relacié en presencia de malaltia coronaria i mortalitat
global. En relacié a I'IMC amb valors d'infrapés, normopés i sobrepés i obesos s’ha vist
un increment en la prevalenca de diabetis, HTA i dislipgdmia®. Recentment es defineix
el terme d'obesitat paradoxal a I'evidencia de que l'obesitat, comparada amb el pes
normal, s‘associa a una millora en una varietat de malalties. Hi ha estudis que
suggereixen que el sobrepes confereix una major supervivencia davant d'estres
cardiovascular i cirurgia que els individus amb pes normal o amb infrapés®. En un
estudi suec en 64.436 pacients amb SCA i amb seguiment durant 3 anys, es va veure
que el sobrepés moderat (IMC entre 26,5 i 28 Kg/m?) estava associat a un risc de
mortalitat menor, essent més alt en IMC < 18,5 Kg/m2 i incrementant-se a partir
d'IMC > 35 Kg/m?, essent la relacié entre mortalitat i IMC amb forma de U®°.

Al nostre pais, el registre FRENA (estudi observacional i multicentric) de pacients
consecutius amb malaltia arterial establerta (coronaria, cerebrovascular o arteriopatia
periférica), inclou un 30% de pacients amb obesitat (IMC > 30 Kg/m?), i també va

observar una relacié inversa en els pacients amb malaltia arterial coronaria o
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arteriopatia periferica entre I'IMC i la mortalitat cardiovascular, perd no en malaltia
cerebrovascular®. Més recentment, Gdmez-Ambrosi et al. van publicar que la mesura
de I'IMC, tot i ser ampliament usat per a la poblaci6 amb sobrepés i obesitat,
subestima la prevalenca de les dues condicions, ja que un 29% dels pacients amb IMC
normal (entre 18,5 i 24,9 Kg/m?), i el 80% amb criteris de sobrepés (entre 25 i 29,9
Kg/m?) tenien obesitat si es mesura per percentatge de greix corporal®’.

Els estudis conclouen que calen estudis més amplis amb marcadors dirigits, aixi com
factors de risc ben establerts, per a determinar de quina manera |'obesitat determina
aquest efecte. Mentrestant, els estudis no tenen prou validesa per a recomanar una
poblaci® més obesa®. Aquest efecte de proteccid pot ser refutat en estudis que

empren nous marcadors de la obesitat.

El tractament preoperatori habitual amb estatines redueix el risc de patir
esdeveniments adversos cardiovasculars. Les estatines s'usen ampliament en la
prevencié de la malaltia ateromatosa i de les seves complicacions, per la seva capacitat
de reduir els lipids, perd a més tenen la capacitat de prevenir la ruptura de la placa
d’ateroma, a través dels efectes anomenats pleiotropics que inclouen I'estabilitzacié de
la placa per efecte anti-inflamatori®. Les estatines redueixen el risc de mortalitat,
d’esdeveniments cardiovasculars i d'ictus en pacients amb arteriopatia periferica amb o
sense malaltia coronaria associada®. També disminueixen el tamany de la placa
coronaria, reduint la incidencia d'esdeveniments coronaris i incrementant Ila
supervivéncia en els pacients amb malaltia coronaria®®. Davant la limitacié dels seus
efectes secundaris que inclouen la miopatia i rabdomiolisi, Schouten et al. van estudiar
retrospectivament el risc potencial en relacid a I'ls d’estatines perioperatori, i van
concloure que donat que el risc de complicacions cardiovasculars és molt més gran que
el risc de miopatia i rabdomidlisi, el seu Us supera el possibles riscos’.

A l'estudi DECREASE 1V, portat a terme en 1066 pacients sotmesos a cirurgia de risc
intermedi en els que es valorava l'efecte de I'administracié de bisoprolol i fluvastatina
el mes previ a la cirurgia sobre la mortalitat i IAM no fatal als 30 dies, el bisoprolol
produia una reduccié significativa, pero la fluvastativa mostrava una tendéencia a la
seva reduccié®.

A les guies de I'European Society of Anaesthesiology de I'any 2011 es recomana el
manteniment del tractament amb blocants-Beta i estatines en tot el periode

perioperatori®.
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Alguns estudis no relacionen el manteniment dels AAP amb la transfusié® ni amb els
esdeveniments hemorragics®® en cirurgia no cardiaca a pacients portadors d’stents
coronaris, en canvi altres relacionen el sagnat amb el tipus d’stent i a I'is de doble AAP
(21%, respecte al 4% en un Unic AAP)®’. Nosaltres vam trobar relacid entre els EHM i
la retirada de I'AAP, fet que es produeix per una demora al reinici del tractament AAP
habitual al postoperatori pels esdeveniments hemorragics podent ser una conseqiéencia
de la presencia d'esdeveniment hemorragic. No es va detectar cap relacié entre el
manteniment o retirada del tractament AAP habitual amb la transfusio de CH.

L'Gs de terapia de substitucié es va observar en un baix percentatge de pacients
(12,5%). Tot i no ser un protector reconegut, en cas de ser necessaria la retirada
completa de I'AAP en alt risc trombotic i alt risc hemorragic, en 6 pacients es va fer
terapia de substitucié amb HBPM i en 2 per anti-inflamatoris no esteroidals. En un sol
cas es va fer terapia de substitucid amb tirofiban.

En una editorial recent del New England Journal of Medicine, s'insisteix en la
importancia de prescriure I'AAS com a prevencié secundaria a tots els pacients amb
malaltia coronaria, malaltia arteriosclerotica i malaltia cerebrovascular. Als registres
referenciats dels anys 2007-2008 només s’havia prescrit un AAP en el 46,9% dels
pacients amb malaltia vascular isquémica®.

Dels 432 casos registrats en el nostre estudi, 20 (4,6%) no prenien cap AAP, i aquests
pacients tenien un increment de risc de patir esdeveniments cardiovasculars adversos.
A l'estudi de Brancati et al., en pacients amb stents coronaris implantats als darrers 3
anys, un 16% no prenien cap AAP**. Ferreira-Gonzalez et al. publica I'any 2010, en un
estudi multicéntric en 1622 pacients amb implantacié d'SFA al darrer any,en el qual
que es va produir la retirada de I'’AAP (> 5 dies) en un 14,4% de casos, i que en un
25,7% la retirada era deguda a un sagnat major a o un procediment quirdrgic, essent
la resta deguts a sagnat menor, procediments minimament invasius, iniciativa propia i
en cas de terapia associada a anticoagulants orals®™. El mateix autor més recentment
ha publicat que la interrupcié de la doble antiagregacié plaquetaria al primer any de la
implantacié d’SFA no és excepcional, ja que arriba a ser del 10,6%, freqiientment és
temporal i no sembla tenir un alt impacte en el risc d'esdeveniments, ja que un 4,1%

van patir un SCA*.

No hem trobat relacié entre els esdeveniments adversos i el maneig anestésic. La
majoria de tecniques anestesiques (general i neuroaxial) produeixen la reduccié del to

simpatic, fet que provoca vasodilatacid i reduccié de la pressié arterial sistémica. El
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maneig anestesic ha d'estar dirigit a mantenir adequadament la perfusid tissular. En
pacients amb antiagregacio plaquetaria doble o amb clopidogrel i risc de patir una SCA,
pot estar qliestionat I'is técniques neuroaxials continues amb catéters, principalment
pel que fa a la retirada del cateter en cas de que el pacient precisi d'un
intervencionisme coronari urgent. Popescu recomana una valoracié molt acurada de la
relacio risc-benefici per a I'ls d'anestesia neuroaxial amb catéter, i en cas de presentar
complicacions cardiaques que precisin d‘antiagregacid o anticoagulacid, valorar la
retirada precog del catéter i fer un seguiment postoperatori estricte de les funcions
sensitivo-motores 2. Nosaltres no vam observar cap cas de complicacid vinculada a
I'anestésia neuroaxial ni a bloqueig nervids profund. Les guies Europees per a cirurgia
no cardiaca refereixen que hi ha poca evidencia en metanalisis que comparin els
resultats de I'anestésia regional amb la general, pel que fa a la reduccié de morbiditat i
mortalitat. Per a vincular la relacié d’esdeveniments adversos cardiacs amb el tipus de
técnica anestesica, en cirurgies de risc vascular caldria incloure un minim de 24.000
pacients, i si fos en cirurgia de baix risc, s’hauria d'arribar a 1,2 milions. Poldermans et
al. conclouen que els estudis realitzats fins ara tenen poc poder per avaluar el risc de
mort, i que cap estudi ha relacionat clarament els resultats amb les diferents tecniques

de monitoritzacio, fluidoterapia ni estratégies transfusionals®’.

En el nostre estudi, de tots els procediments registrats, 105 (24,3%) van ingressar a
area critica per a monitoritzacid postoperatoria, molt per sobre del 8% que s'ha
objectivat a I'estudi europeu EuSOS", i que a Espanya arriba al 12,5%. Aquest fet
podria estar degut a que aquests pacients tenen més risc d’esdeveniments, que en

molts casos condiciona la vigilancia postoperatoria.

La freqliéncia de cirurgia no cardiaca i implantacié d’un stent coronari previ recomana
un assaig clinic aleatoritzat per a determinar fins a quin punt el tractament AAP (dual o
Unic) afecta els esdeveniments adversos cardiacs, la trombosi de I'stent i la incidencia
de sagnat després de la cirurgia. La incidencia d’esdeveniments cardiacs majors
després d'una intervencid encara és incerta, amb una gran variacié segons els diferents
estudis, perd hi ha consens a definir el periode de maxim risc de trombosi de I'stent
després de la implantacié d’un stent coronari tant convencional com farmac-actiu a les
4 primeres setmanes de la seva implantacid, moment en qué s’hauria de posposar
qualsevol tipus d'intervencié®®. A la revisié de Hollis et al. en pacients portadors d’SFA,
la incidencia d’esdeveniments adversos cardiacs majors estava entre el 0 i el 18% si la
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intervencié és al primer any de la implantacié de I'stent, i a partir d'aguest moment es
redueix del 0 al 12%. Conclou que la literatura actual déna suport al descens dels
esdeveniments adversos després del primer any, tot i que I'evidencia és debil, i que
calen estudis més amplis per a determinar el periode de seguretat per a la cirurgia
després de la implantacié d’un stent®®, S'estan duent a terme estudis aleatoritzats per
avaluar si seria raonable retirar la doble antiagregacio plaquetaria abans de I'any de la
implantacié dels SFA, especialment amb els nous stents que tenen menys reestenosi i
menor risc de trombosi. En aquest moment la Societat Europea d’Anestesiologia esta
registrant a I'estudi OBTAIN (Occurrence of Bleeding and Thrombosis during
Antiplatelet Therapy in Non-cardiac Surgery), que segueix als pacients amb stents
implantats als darrers 4 anys abans de la intervencid (cirurgia no cardiaca) i amb
tractament AAP. Es pretén incloure 1400 pacients en 50 centres d’Europa, on participa

el nostre centre junt a altres 5 Hospitals de Catalunya i de 7 de la resta de I'Estat.

Finalment, pero, la decisid del temps per a la programacié quirirgica més adequat és
individual, i depén del balang entre els riscos de reestenosi i trombosi de I'stent, aixi
com de I'anatomia coronaria del pacient, els riscos perioperatoris de sagnat, també
dels riscos de la demora de la cirurgia. No es poden fer recomanacions generals, ja
que a cada pacient el risc quirtrgic, la complexitat de I'anatomia coronaria, i la
urgéncia de la cirurgia sera diferent®.

Els resultats obtinguts en el nostre estudi tenen aplicabilitat clinica practica en I'atencid
dels pacients portadors d’stents coronaris que s’han d'intervenir, posant de relleu la
importancia dels factors de risc cardiovascular ja definits a les guies cliniques
d’avaluacio preoperatoria per a cirurgia no cardiaca. La determinacio de la funcionalitat
renal definida per filtrat glomerular es correlaciona amb la incidéncia d’esdeveniments
adversos. Els nostres resultats posen de relleu la importancia del tractament
preoperatori habitual, donat que tant les estatines com els antiagregants sén

protectors per als esdeveniments adversos majors.

LIMITACIONS DE L'ESTUDI

Durant el periode d'inclusié vam incloure el registre de 432 procediments quirdrgics,
provinents d'11 centres de la provincia de Barcelona durant el periode d‘inclusio, cosa
que va permetre fer una analisi descriptiva d'aquesta poblacid i del seu seguiment i

maneig perioperatori segons la nostra practica clinica habitual.
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Els centres participants atenen habitualment diferents tipus de patologia i de
procediments quirurgics, i van participar tant Hospitals publics de diferent nivell com
Cliniques privades. Un dels centres atén principalment patologia urologica, condicié
que comporta un elevat percentatge de patologia neoplasica i hemorragica, fet que
podria ser causa de biaix. Alguns Hospitals comarcals atenen patologia de baix risc
quirdrgic i en les cirurgies de risc més elevat deriven aquests pacients a centres de
referéncia.

Hi va haver una péerdua en 51 registres per manca d'ompliment de les dades o de
seguiment domiciliari. No hi va haver cap cas per abandonament entre els pacients
inclosos. Tanmateix, tot i que es pretenia la inclusié consecutiva de pacients a cada un
dels centres, hi va haver centres que van abandonar el seguiment domiciliari, i altres
que per motius organitzatius van deixar d’incloure procediments. En qualsevol cas, tots
els registres amb seguiment intrahospitalari i domiciliari finalitzat es van donar per
valids i es van incloure a l'analisi (89.44%).

Al ser un estudi observacional, es va fer el registre dels esdeveniments adversos i del
maneig del tractament habitual al nostre entorn. Hi va haver una elevada prescripcid
del tractament AAP habitual, i per tant es va poder analitzar la retirada en el 95,4%
dels procediments. En el 71,3% no es va retirar el tractament antiagregant habitual. La
retirada va ser completa en el 11,2% (= 5 dies sense farmac) o parcial en el 17,5%
(doble AAP, mantenint I’AAS i retirant el clopidogrel >5 dies), cosa que fa dificil avaluar
la seva relacié amb els esdeveniments estudiats.

La nostra serie va quedar lluny de les séries dels estudis realitzats a partir d’analisi de
registres d'unitats d'intervencionisme coronari o de registres periquirdrgics com els
referenciats per Rabbitts®!, Nuttall®® i Cruden® et al., cosa que va comportar una mida
mostral més petita i la manca d'informacid de les condicions de la coronariografia.

Tot i la sol'licitud de la informacid de l'intervencionisme coronari a pacient i familia, en
molts casos vam disposar d'informacioé incompleta de la indicacié del cateterisme aixi
com de les dades de la coronariografia i localitzacid dels stents. Vam desconeixer el
tipus d’stent del que es portador el pacient en 136 procediments. Nosaltres vam
registrar als pacients sotmesos a cirurgia no cardiaca amb ingrés, amb |antecedent
d’implantacié d’stent coronari, independentment de la data.

Vam observar un elevat percentatge de registres amb stents de més d'un any des de la
seva implantacio, periode en que els estudis mostren una reduccié d'IAM i mort
cardiaca. Aquest va poder estar un factor determinant en la baixa incidéncia

d’esdeveniments adversos cardiacs.
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No es va fer ECG ni determinacions analitiques de troponina o Hb postoperatoria a tots
els pacients (78,2% i 33,8% respectivament). La troponina elevada (3,5% de
procediments) es va detectar en un percentatge superior als episodis d'IAM
intrahospitalaris (n = 6), aquests casos es van revisar i es va atribuir a I'antecedent
d'TAM previ recent, a insuficiencia renal i a pacients amb episodis d'inestabilitat
hemodinamica sense necrosi miocardica associada. Vam veure, doncs que €s una
variable que es va poder sobrevalorar en uns casos, i per altra banda, al no fer-se
rutinariament, van poder haver casos d'isquemia silent. EI mateix va poder passar al no
determinar rutinariament I'Hb postoperatoria, ja que els casos amb Hb postoperatoria
desconeguda es van categoritzar com a no anemics.

No vam excloure de I'analisi als pacients poli-intervinguts durant el periode d’inclusio.
Aquests pacients no tenien més incidencia d’esdeveniments cardiovasculars majors,
perd si més esdeveniments hemorragics, tot i que només un 7% dells (8
procediments) es van intervenir per causa hemorragica. Aquest fet va poder ser la

causa de l'alta incidencia d’esdeveniments hemorragics.
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9. CONCLUSIONS
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9 CONCLUSIONS

1. Vam objectivar al nostre entorn clinic, que els pacients es van intervenir amb
una alta prescripcié d’antiagregacié plaquetaria, ja que es va fer la retirada en
un percentatge baix dels procediments (11,2%).

» La retirada de I'antiagregacié no es va relacionar amb els esdeveniments
cardiovasculars majors ni amb la mortalitat global.

» Els esdeveniments hemorragics majors van condicionar la retirada del
tractament antiagregant igual o superior a 5 dies, degut al retard del
reinici del farmac.

« El manteniment de I'antiagregacié plaquetaria no es va relacionar amb
la incidéncia de fendmens hemorragics majors ni amb la transfusio

perioperatoria.

2. Amb els resultats del nostre estudi vam concloure que els esdeveniments
cardiovasculars adversos majors es van relacionar amb les condicions cliniques
preoperatories essent factors de risc independent:

« l'antecedent d'infart agut de miocardi recent
« lainsuficiencia renal determinada per filtrat glomerular

» la diabetis mellitus insulinodependent

3. Els factors de risc perioperatoris d’esdeveniments cardiovasculars van ser els
esdeveniments hemorragics majors, aquests es van relacionar amb:
« el risc quirdrgic intermedi o alt
« laintervencié quirdrgica abans de I'any de la implantacid de I'stent

» l'edat igual o superior a 70 anys

4. Van ser factors de proteccié d’esdeveniments cardiovasculars adversos majors:
» el tractament preoperatori amb antiagregants plaquetaris
» el tractament preoperatori amb estatines
» l'obesitat, definida per Iindex de massa corporal, fenomen ja conegut

com a obesitat paradoxal.
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ANNEX 1. DEFINICIONS:

Angina, segons la Canadian Cardiovascular Surgery (CCS)

+ Classel

+ Classe II
+ Classe III
+ Classe IV

Les activitats de rutina no causen angina de pit

Poca limitacié amb activitats de rutina

Marcada limitacié de les activitats de rutina

Incapacitat per desenvolupar qualsevol activitat sense presentar

molésties

Insuficiéncia Cardiaca Congestiva (New York Heart Association, NYHA)

+ Classe 1
+ Classe 2
+ Classe 3
+ Classe 4

Assimptomatic amb activitat fisica normal
Simptomes amb activitat normal; poca limitacié d’ activitats
Simptomes amb algunes activitats de rutina; limitacié d’ activitats

Simptomes amb qualsevol activitat; inclos en repos

Definicié estat fisic segons I’American Society of Anaesthesiologits (ASA)

e Classel

« Classe I1
« Classe III
« Classe IV
e ClasseV
 Classe VI

Pacient sense patologia associada

Pacient amb malaltia sistémica lleu i sense limitacions funcionals
Pacient amb malaltia sistémica moderada o greu, que limita la seva
activitat per6 no l'incapacita per la vida ordinaria

Pacient amb malaltia sistémica greu que és amenaca constant per la
vida i incapacitant a nivell funcional

Pacient moribund que no s’espera que sobrevisqui 24 hores amb o
sense tractament quirdrgic

Pacient amb mort cerebral, donant d’organs per trasplantament

Mortalitat perioperatoria associada a la classificacio ASA

ASA

I
II
III
v
\Y

Mortalitat %
0-0,3

0,3-1,4
1,8-5,4
7,8-25,9
9,4-57,8

99



100



ANNEX 2. DEFINICIONS ESDEVENIMENTS ADVERSOS

a. Mort de causa cardiaca:
« Mort conseqiiencia d’'una complicacié cardiaca (IAM, aritmia, insuficiencia
cardiaca o accident vascular cerebral).
« La mort sobtada en un pacient previament estable es considera d’origen
cardiovascular.
b. Aturada cardiaca recuperada:
« Absencia de ritme cardiac o presencia de ritme cadtic que provoca la pérdua de
consciéncia i requereix del inici de maniobres de reanimacié basica o avancada
« Els pacients portadors de desfibril'lador automatic implantable no es
consideraran afectes d’aturada cardiaca, a no ser que perdin el coneixement.
c. Sindrome coronaria aguda (SCA):

« Isquemia miocardica (angor): simptomatologia tipica o canvis del
segment ST > 1mm en 2 derivacions contiglies, necessitat de
tractament antianginds o activacié de protocol de SCA

« Infart Agut de Miocardi (IAM)

El diagnostic requereix com a minim 2 dels segiients:
. simptomatologia tipica d'isquémia miocardica de més de 20 minuts de durada
. canvis ECG que inclouen elevacié aguda del segment ST, seguida de l'aparici
d'ones Q o pérdua dones R, bloqueig de branca esquerra de nova aparicio,
T negativa o descens del segment ST de nova aparicid que persisteix minim 24
hores
. determinacié positiva de la troponina T o I, amb corba caracteristica d’ascens o
descens.
. necessitat de revascularitzacié coronaria

ecocardiografia o gammagrafia cardiaca amb defectes segmentaris de la
contractilitat de nova aparicié
O un dels seglents criteris:
. evidéncia de necrosi miocardica aguda o subaguda a la necropsia

. aparicié de noves ones Q patologiques a 'ECG
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d. Aritmia significativa:

qualsevol aritmia de nova aparicié observada per monitoritzacié o per ECG, que
hagi precisat de tractament per al control de la freqliencia cardiaca o que hagi

causat inestabilitat hemodinamica

e. Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), edema agut de pulmé (EAP):

Aparicié de nou, de simptomes d'insuficiéncia cardiaca o empitjorament d’una
insuficiéncia cardiaca cronica, previament estable, amb aparicid d’ortopnea,
crepitants, radiologia toracica compatible amb edema pulmonar, o necessitat de

tractament diliretic i oxigenoterapia

f. Esdeveniments cerebrovasculars:

accident vascular cerebral (AVC)

Deficit neurologic focal compatible amb isquemia cerebral, de més de 24 hores
de durada. Imatge radiologica compatible amb AVC isquémic o hemorragic
accident cerebral isquémic transitori (AIT)

Deficit neurologic focal, compatible amb isquémia de menys de 24 hores amb

recuperacio (reversible)

g. Trombosi venosa profunda (TVP) / tromboembolisme pulmonar (TEP):

alta probabilitat de TEP per angio-tomografia computeritzada o gammagrafia
alta sospita clinica amb inici de tractament anticoagulant o col*locacid de filtre
de vena cava

evidencia d’'embolia pulmonar o trombosi venosa a la necropsia

evidencia de TVP de nova aparicid, diagnosticada radiologicament o per ECO-

Doppler

h. Sagnat intraoperatori:

sagnat primeres 24 hores (avaluacié subjectiva de I'equip medic responsable,

respecte al sagnat estimat habitual)

i. Esdeveniments hemorragics majors (EHM):

transfusio (=2CH)
descens d'Hb > 20 g/L (valor preoperatori — postoperatori)

sagnat intraparenquimatos cerebral
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ANNEX 3. FORMULARIS REGISTRESTENTS
Quadern electronic base de dades amb accés web: www.registrestents.net
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RegistreStents
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ANNEX 4. HOSPITALS PARTICIPANTS
Regid Sanitaria de Barcelona, poblacié 5.029.329
Nombre llits nombre intervencions
(excloent ambulatoria)
1. Hospital de Sabadell 477 24.198
Nuria Guilera, Silvia Lopez, Mercedes Rosas, Cristina Tremps,

Maria Jesus Laso, Helena Méndez, Anna Artigas.

2. Hospital Parc de Salut Mar 431 4.004

Anna Mases, Amelia Rojo, Raquel Arroyo,Tania Villar, Luis Abarca

3. Fundacié Puigvert-IUNA 111 3054

Pilar Sierra, Sergi Sabaté

4. Hospital Clinic de Barcelona 779 21.834

Guillermina Fita,Conchita Monsalve, Teresa Anglada, Fatima Salazar

5. Hospital Universitari Germans Trias i Pujol
572 7.794

Esther Martinez, Carolina Garcia, Yolanda Jiménez

6. Hospital d’ Igualada 204 2.982

Juan Carlos Sosa, Diana Lopez

7. Hospital de Sant Celoni 48 645

Elisabet Hansen, Rosa Tarradell

8. Hospital ASEPEYO 126 3.224
Antoni Prat

9. Mutua Terrassa 445 19.066
Rosa Asbert

10. Hospital Moisés Broggi 199

Rosario Armand

11. Hospital Matard 315 8.668

Maddalena Pasini, Gladys Margarita Hernandez Rodriguez

Nivell

3e

Fundacio

3e

2a

Mutua

2a

2a

2a
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Els centres hospitalaris que han participat en el registre pertanyen al Catsalut, son de diferent

nivell, publics, privats i concertats (XHUP), atenen patologies de diferent complexitat i tipus.

Segons les seves caracteristiques, els hospitals de la XHUP es classifiquen en tres tipus, hospital

general basic, hospital de referéncia i hospital d'alta tecnologia:

Hospital general basic: és aquell que dona resposta completa als requeriments
habituals de la poblacid. Aquests hospitals tenen la tecnologia assistencial necessaria
per atendre aquelles patologies que no requereixen un grau d'especialitzacié important.
Hospital de referencia: és I'hospital destinat a resoldre practicament la totalitat dels
problemes de salut susceptibles de curacié i millora, llevat d'aquells que requereixen
recursos tecnologics d'alt nivell o una practica altament especialitzada.

Hospital d'alta tecnologia: és aquell que disposa de les anomenades supraespecialitats i
de noves tecnologies diagnostico-terapéutiques. Atenen els pacients que no es poden
tractar als hospitals de referencia.

Hospital lleuger: és aquell centre de salut que apropa I'atencid especialitzada i urgent a
la poblacié en un projecte basat en I'accessibilitat i la resolucid, i potencia la integracio

amb I'atencié primaria de salut.

Fonts d’informacio:

Memories dels centres hospitalaris 2011

Informacié cedida pels investigadors col-laboradors de cada centre

www10.gencat.net/catsalut/cat/sercat_hospitalaria_tip_htm
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ANNEX 5 . CONSENTIMENT INFORMAT

DOCUMENT DE CONSENTIMENT INFORMAT

Estudi prospectiu observacional de pacients portadors d’stents coronaris i

sotmesos a cirurgia no cardiaca

Voste és portador d'un o més stents coronaris. Els hi ha implantat un Cardioleg per
tractar la seva cardiopatia isquémica, aquest procediment intervencionista s'associa al
tractament antiagregant plaquetar, que tal i com li ha indicat el seu especialista s’ha de
mantenir estrictament després de la implantacio.

Hi ha varis estudis en que s'ha vist que durant el periode perioperatori (abans, durant i
després de la cirurgia) hi ha un augment de risc de que aquests dispositius
s'obstrueixin. Es per aixd que s'esta treballant amb els diferents serveis (Cardiologia,
Cirurgia, Hematologia i Anestesiologia) per tal d’evitar esdeveniments cardiacs o de
sagnat.

Estem realitzant un estudi per avaluar les posibles complicacions cardiaques o bé
derivades del tractament antiagregant plaquetar en el sagnat periquirirgic. Volem
detectar les complicacions que poden presentar els pacients portadors d’stents i que
s’han de sotmetre a una cirurgia no cardiaca.

Li demanem el seu consentiment per tal d'utilitzar les dades del seu historial meédic. La
recollida de dades sera anonima, aixi mateix no interferira en el tractament que ha de
rebre durant el seu ingrés. Farem un seguiment al mes de l'alta, per contacte telefonic,
per tal de determinar si hi ha hagut cap incident des de lalta a domicili (Tel
contacte........cocceeevieeeeennnen, Hores......... )

J0 e he estat informat dels objectius
de l'estudi prospectiu observacional de paciente portadors d’stents coronaris i sotmesos
a cirurgia no cardiaca pel Dr  ...occcoeeeeeieee,

.......................... i accepto a participar a l'estudi,

Signat, pacient o representant Signat, metge
Data,
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ANNEX 6. TAULES DE L’ANALISI BIVARIANT PELS FACTORS DE RISC I
ESDEVENIMENTS.

ANNEX 6.1. ESDEVENIMENTS CARDIOVASCULARS ADVERSOS MAIJORS.

Taula 1. Analisi ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors
No ECAM Si ECAM

(63/14,6%)
n % n % p Odds Ratio (IC 95%)
Sexe 0,200
Dona 58 806 14 19,4 Ref
Home 311 86,4 49 13,6 0,653 (0,338-1,259)
Edat 0,054
<70 189 88,7 24 11,3 Ref
> 70 180 822 39 17,8 1,706(0,986-2,951)
IMC 0,046
<30 239 830 49 17,0 Ref
> 30 129 90,2 14 9,8 0,529 (0,282-0,995)
ASA 0,276
III-1I 258 872 38 12,8 Ref
v 110 815 25 18,5 1,543(0,888-2,679)
\Y 1 1000 O 0,0 nc
Tabaquisme 0,701
No fumador 87 83,7 17 16,3 Ref
Actiu 60 88,2 8 11,8 0,682(0,276-1,682)
Exfumador 193 858 32 14,2 0,848 (0,447-1,609)
Capacitat Funcional <4 METS 0,040
No 184 889 23 11,1 Ref
Si 56 836 11 16,4 1,571 (0,721-3,422)
No valorable 78 780 22 22,0 2,256(1,187-4,286)
HTA 0,022
No 89 92,7 7 7,3 Ref
Si 280 833 56 16,7 2,543 (1,119-5,780)
Diabetis 0,007
No 224 875 32 12,5 Ref
DMID 57 740 20 26,0 2,456 (1,308-4,610)
DMNID 88 839 11 11,1 0,875 (0,422-1,812)
Dislipemia 0,805
No 123 860 20 14,0 Ref
Si 246 851 43 14,9 1,075 (0,606-0,805)
AVC-AIT 0,039
No 323 868 49 13,2 Ref
Si 46 76,7 14 23,3 2,006 (1,027-3,919)
Arteriopatia 0,275
No 276 86,5 43 13,5 Ref
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Taula 1. Analisi ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors

No ECAM
n %

Si 93 823
Condicions Cardiaques Actives
IAM recent

No 366 85,9

Si 3 50,0
Angina III-IV

No 353 85,1

Si 16 94,1
Insuficiencia cardiaca descompensada

No 367 85,5

Si 2 66,7
Aritmia significativa

No 364 85,8

Si 5 62,5
Malaltia valvular greu

No 366 85,7

Si 3 60,0
Insuficiéncia cardiaca compensada

No 334 854

Si 35 854
Angina I-II

No 307 86,0

Si 62 827
IAM-ones Q

No 266 85,8

Si 103 844
Fraccié Ejeccié

> 50% 110 87,3

< 50% 46 83,6
Insuficiéncia renal, Creatinina >2 mg/dL

No 300 86,7

Si 69 80,2
Insuficiencia renal, FG <60 ml/min(MDRD4)

No 264 90,1

Si 104 754
Anémia preoperatoria

No 221 87,8

Si 148 82,2
Anémia severa < 95 Hb (g/L)

No 275 89,0

Si 94 764
Troponina elevada

No 59 74,7

Si 5 33,3
Tipus stent

Si ECAM
(63/14,6%)
n %
20 17,7
60 14,1
3 50,0
62 14,9
1 5,9
62 14,5
1 33,3
60 14,2
3 37,5
61 14,3
2 40,0
57 14,6
6 14,6
50 14,0
13 17,3
44 142
19 15,6
16 12,7
9 16,4
46 13,3
17 19,8
29 9,9
34 24,6
31 12,3
32 14,6
34 11,0
29 23,6
20 25,3
10 66,7

0,013

0,300

0,356

0,064

0.105

0,992

0,458

0,714

0,511

0.128

<0.001

0,112

0,001

0,002

0,086

0dds Ratio (IC 95%)
1,380 (0,773-2,466)

Ref

6,100 (1,203-30,929)

Ref
0,356 (0,046-2,732)

Ref
2,960 (0,264-33,134)

Ref
3,640 (0,848-15,629)

Ref
4,000 (0,622-24,432)

Ref
1,005 (0,404-2,497)

Ref
1,287 (0,660-2,512)

Ref
1,115 (0,622-2,000)

Ref
1,345 (0,554-3,263)

Ref
1,607 (0,869-2,971)

Ref
2,976 (1,726-5,132)

Ref
1,541 (0,902-2,635)

Ref
2,495 (1,443-4,316)

Ref
5,900 (1,800-19,341)
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Taula 1. Analisi ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors

SC
SFA
Demora stent-cirurgia
< 6 setm
6s-1any
> 1any
Tractament AAP
AAS
Clopidogrel
dobleAAP
No AAP
Blocants Beta
No
Si
Estatines
No
Si
Antivitamina K
No
Si
Inhibidors bomba protons
No
Si
Risc quirdrgic
Baix
Intermedi
Vascular
Especialitat
Urologia
Cirurgia general
coT
Cirurgia vascular
Cirurgia toracica
Ginecologia
Neurocirurgia.
Maxil*lofacial
ORL
Altres
Tipus malaltia
Altres
Neoplasica
Isquémica
Traumatic
Infecciosa
Hemorragic

No ECAM
n %
147 86,5
157 87,7

7 70,0
52 91,2
307 84,8
216 86,1
34 81,0
105 88,2
14 70,0
126 85,7
243 85,3
57 77,0
312 87,2
340 92,1
29 7,9
131 86,2
238 85,0
118 894
220 85,3
31 73,8
107 86,3
94 904
66 82,5
65 81,3

18 100,0
7 77,8
4 66,7
4 80,0
2 66,7
2 66,7
127 85,8
128 89,5
52 77,6
28 824
21 80,8
13 929

Si ECAM
(63/14,6%)
n %
23 13,5
22 12,3
3 30,0
5 8,8
55 15,2
35 13,9
8 19,0
14 11,8
6 30,0
21 14,3
42 147
17 23,0
46 12,8
51 81,0
12 19,0
21 13,8
42 15,0
14 10,6
38 14,7
11 26,2
17 13,7
10 9,6
14 175
15 18,8
0 0,0
2 22,2
2 33,3
1 20,0
2 33,3
1 33,3
21 14,2
15 10,5
15 22,4
17,6
19,2
1 7.1

0,171

0,149

0,900

0,025

0,005

0,739

0,045

0,290

0,256

Odds Ratio (IC 95%)
Ref
0,895 (0,478-1,675)

2,392 (0,600-9,533)
0,536 (0,205-1,403)
Ref

Ref
1,452 (0,621-3,393)
0,822 (0,424-1,595)
2,644 (0,952-7,341)

Ref
1,037 (0,589-1,827)

Ref
0,494 (0,265-0,922)

Ref
2,759 (1,324-5,749)

Ref
1,101 (0,625-1,938)

Ref
1,455 (0,758-2,795)
2,990 (1,236-7,233)

Ref
0,670 (0,293-1,535)
1,335 (0,617-2,886)
1,452 (0,679-3,104)
nc
1,798 (0,344-9,388)
3,147 (0,534-18,529)
1,574 (0,166-14,938)
6,294 (0,830-47,718)
3,147 (0,270-36,631)

Ref
0,708 (0,349-1,436)
1,744 (0,834-3,645)
1,295 (0,478-3,506)
1,439 (0,489-4,236)
0,465 (0,057-3,745
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Taula 1. Analisi ECAM: esdeveniments cardiovasculars adversos majors

Prioritat
< 24h
> 24h
No demorable
Demorable
Maneig Anestesic
A. General
No
Si
A Combinada
No
Si
A. Locorregional
No
Intradural
Bloqueig periféric
Epidural
Intradural+epidural
Transfusié CH
No
Si
EHM
No
Si
HipoTA perioperatoria
No
Si
Crisi HTA perioperatoria
No
Si
Aritmia significativa
No
Si
RCRI_Lee
II
111
v

No ECAM
n %
41 854
37 804
157 87,2
134 84,1
150 84,3
219 86,2
332 84,7
37 925
190 85,6
125 833

17 100,0
36 90,0
1 33,3
307 89,5
62 69,7
244 90,0
125 77,6
307 87,5
62 76,5
356 86,0
13 72,2
369 88,1
0 0,0
61 953
182 88,3
126 77,8

Si ECAM
(63/14,6%)
n %
10 14,6
7 19,6
23 12,8
23 15,9
28 157
35 13,8
60 15,3
3 7,5
2 144
% 16,7
0 0,0
10,0
2 66,7
36 10,5
27 30,3
27 10,0
36 22,4
44 125
19 23,5
58 14,0
5 27,8
50 11,9
13 100,0
3 4,7
24 11,7
36 22,2

p Odds Ratio (IC 95%)
0,667

1,421 (0,625-3,228)

1,102 (0,438-2,768)

0,853 (0,458-1,590)

Ref
0,572
Ref
0,856 (0,500-1,467)
0,183
Ref
0,449 (0,134-1,502)
0,031
Ref
1,187 (0,671-2,099)
nc
0,659 (0,219-1,979)
11,875 (1,045-134,824)
<0,001
Ref
3,714 (2,103-6,559)
<0,001
Ref
2,603 (1,511-4,482)
0,012
Ref
2,138 (1,170-3,909)
0,105
Ref
2,361 (0,811-6,869)
<0,001
Ref
nc
0,001
Ref

2,681 (0,780-9,217)
5,810 (1,721-19,616)

nc: no calculable; COT: cirurgia ortopédia i traumatologia; ORL: otorrinolaringologia
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ANNEX 6.1.1. CORBA ROC, AUC pels ECAM

1,0

0,84

0,65

Sensibilitat

0,47

0,29

0,07 T T T T
0,0 0.2 04 0,6 03 10

1 - Especificitat

Area bajo la curva

Variables resultado de contraste: Probabilidad pronosticada

Area Error tip.? | Sig. asinttica® | Intervalo de confianza asintético al
95%

Limite inferior | Limite superior

, 768 ,034 ,000 ,702 ,835

La variable (o variables) de resultado de contraste: Probabilidad pronosticada
tiene al menos un empate entre el grupo de estado real positivo y el grupo de
estado real negativo. Los estadisticos pueden estar sesgados .

a. Bajo el supuesto no paramétrico

b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5

Punt de tall = 0.22 (per Youden)
Sensibilitat = 0.54
Especificitat = 0.82
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ANNEX 6.2. ESDEVENIMENTS HEMORRAGICS MAJORS.

Taula 2 . Analisi EHM: esdeveniments hemorragic majors
No EHM

Sexe

Edat

IMC

ASA

Tabaquisme

Capacitat Funcional

HTA

Diabetis

Dislipémia

AVC-AIT

Arteriopatia periférica

Dona
Home

<70
>70

<30
> 30

III-11
v

No fumador
Actiu
Exfumador

<4 METS

No
Si
No valorable

No
Si

No
DMID
DMNID

No
Si

No
Si

No
Si

Condicions Cardiaques Actives

IAM recent

No
Si

50
221

144
127

179
92

203
68

46
140

140
44
51

64
207

158

51

62

89
182

234
37

211
60

267

%

69,4
61,4

67,6
58,0

62,2
64,3

68,6
50,4
0,0

64,4
67,6
62,2

67,6
65,7
51,0

66,7
61,6

61,7
66,2
62,6

62,2
63,0

62,9
61,7

66,1

53,1

62,7
66,7

Si EHM
(161/37,1%)
n %

22 30,6
139 38,6
69 32,4
92 42,0
109 37,8
51 35,7
93 31,4
67 49,6
1 100,0
37 35,6
22 32,4
144 36,3
67 32,4
23 34,3
49 49,0
32 33,3
129 38,4
98 38,3
26 33,8
37 37,4
54 37,8
107 37,0
138 37,1
23 38,3
108 33,9
53 46,9
159 37,3
2 33,3

0,197

0,039

0,659

0,001

0,707

0,016

0,366

0,878

0,881

0,854

0,014

0,841

0dds Ratio (IC 95%)

Ref
1,429 (0,829-2,464)

Ref
1,512 (1,021-2,239)

Ref
0,910 (0,600-1,381)

Ref
2,150 (1,417-3,264)
nc

Ref
0,866 (0,453-1,654)
1,862 (1,171-2,962)

Ref
1,092 (0,610-1,955)
2,007 (1,232-3,241)

Ref
1,246 (0,773-2,010)

Ref
0,821 (0,481-1,403)

0,962 (0,596-1,553)

Ref
0,969 (0,641-1,466)

Ref
1,054 (0,601-1,848)

Ref
1,726 (1,116-2,669)

Ref
0,840 (0,152-4,636)
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Taula 2 . Analisi EHM: esdeveniments hemorragic majors
No EHM

Angina III-IV
No

Si
Insuficiencia cardiaca descompensada

No

Si
Aritmia significativa

No

Si
Malaltia valvular greu

No

Si
Insuficiéncia cardiaca compensada

No

Si
Angina I-IT

No

Si
IAM-ones Q

No

Si
Fraccié Ejeccio

> 50%

< 50%
Insuficiéncia renal Creatinina > 2 mg/dL

No

Si
Insuficiéncia renal, FG< 60 (MDRD4)

No

Si
Anémia preoperatoria

No

Si
Anémia severa < 95 Hb g/L

No

Si
Troponina elevada

No

Si
Tipus stent

SC

SFA
Demora stent-cirurgia

< 6 setm

6s-1any

259
12

269

268

268

248

23

221
50

192
79

81
27

208
63

185
85

168
103

248
23

35

101
114

32

%

62,4
70,6

62,7
66,7

63,2
37,5

62,8
60,0

63,4
56,1

61,9
66,7

61,9
64,8

64,3
49,1

60,1
73,3

63,1
61,6

66,7
57,2

80,3
18,7

44,3
33,3

59,4
63,7

50,0
56,1

Si EHM
(161/37,1%)
n %
156 37,6
5 29,4
160 37,3
1 33,3
156 36,8
5 62,5
159 37,2
2 40,0
143 36,6
18 439
136 38,1
25 33,3
118 38,1
43 35,2
45 35,7
28 50,9
138 39,9
23 26,7
108 36,9
53 38,4
84 33,3
77 42,8
61 19,7
100 81,3
44 55,7
10 66,7
69 40,6
65 36,3
5 50,0
25 439

0,494

0.888

0,136

0.899

0,356

0,438

0,585

0,055

0.024

0,757

0,045

0,001

0,431

0,265

0,318

0dds Ratio (IC 95%)

Ref
0,692 (0,239-2,001)

Ref
0,841(0,076-9,345)

Ref
2,863 (0,675-12,144)

Ref
1,124 (0,186-6,797)

Ref
1,357 (0,708-2,600)

Ref
0,813 (0,480-1,374)

Ref
0,886 (0,572-1,370)

1,867 (0,982-3,547)

Ref
0,550 (0,326-0,929)

Ref
1,068 (0,704-1,621)

Ref
1,495 (1,008-2,219)

Ref
17,676(10,375-

2N 1400\

Ref
1,591 (0,498-5,083)

Ref
0,834 (0,541-1,285)

1,828 (0,519-6,433)
1,428 (0,811-2,514)
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Taula 2 . Analisi EHM: esdeveniments hemorragic majors

Tractament AAP

Blocants Beta

Estatines

Antivitamina K

> 1any

AAS
Clopidogrel
Doble AAP
No AAP

No
Si

No
Si

No
Si

Inhibidors bomba protons

Risc quirtrgic

Especilitat

Tipus malaltia

Prioritat

No
Si

Baix
Intermedi

Vascular

Urologia
Cirurgia general
coT

Cirurgia vascular

Cirurgia toracica
Ginecologia
Neurocirurgia
Maxil*lofacial
ORL

Altres

Altres
Neoplasica
Isquemica
Traumatic
Infecciosa

Hemorragic

< 24h

> 24h

No demorable
Demorable

No EHM

n %
234 64,6
163 64,9
26 61,9
70 58,8
12 60,0
87 59,2
184 64,6
66,2
222 62,0
254 93,7
17 6,3
103 67,8
168 60,0
120 90,9
134 51,9
17 40,5
99 79,8
68 65,4
39 48,8
38 475
10 55,6
7 778
2 333
4 80,0
2 66,7
2 66,7
106 71,6
% 67,1
36 53,7
14 41,2
17 654
2 14,3
17 333
26 59,1
115 63,9
113 72,0

Si EHM
(161/37,1%)
n %

128 35,4
88 35,1
16 38,1
49 41,2
8 40,0
60 40,8
101 35,4
25 33,8
136 38,0
137 85,1
24 14,9
49 32,2
112 40,0
12 9,1
124 48,1
25 59,5
25 20,2
36 34,6
41 51,3
42 52,5
8 444
2 22,2
4 66,7
1 20,0
1 33,3
1 33,3
42 28,4
47 32,9
31 46,3
20 58,8
9 34,6
12 85,7
34 40,9
18 40,9
65 36,1
44 28,0

0,711

0,273

0,496

0,003

0,111

<0,001

<0,001

<0,001

0,235

Odds Ratio (IC 95%)
Ref

Ref
1,139 (0,580-2,237)
1,296 (0,828-2,029)
1,234 (0,486-3,134)

Ref
0,796 (0,529-1,198)

Ref
1,201 (0,709-2,034)

Ref
2,617 (1,359-5,040)

Ref
1,401 (0,925-2,124)

Ref
9,253 (4,871-17,579)
6,800 (2,890-15,996)

Ref
2,096 (1,154-3,805)
4,163 (2,239-7,740)
4,377 (2,353-8,141)
3,168 (1,133-8,856)
1,131 (0,221-5,782)
7,920 (1,372-45,722)
0,990 (0,106-9,251)
1,980 (0,173-22,723)
1,980 (0,173-22,723)

Ref
1,235 (0,749-2,036)
2,173 (1,194-3,954)
3,605 (1,667-7,793)
1,336 (0,552-3,232)

15,142 (3,%49-

5,136 (2,606-10,122)
1,778 (0,887-3,561)
1,451 (0,914-2,304)

Ref
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Taula 2 . Analisi EHM: esdeveniments hemorragic majors
No EHM

Maneig Anestesic
A. General
No
Si
A Combinada
No
Si
A. Locorregional
No
Intradural
Epidural
Intradural+epidural
Bloqueig periféric
HipoTA perioperatoria
No
Si
Aritmia significativa
No
Si
crisi HTA perioperatoria
No
Si

nc: no calculable; COT: cirurgia ortopédia i traumatologia; ORL: otorrinolaringologia

128
143

258
13

138

106

13

13

243
28

265

263
8

%

71,9
56,3

65,8
32,5

62,2
70,7
32,5
33,3
76,5

69,2
34,6

63,2
46,2

63,5
44,4

Si EHM
(161/37,1%)
n %

50 28,1
111 43,7
134 34,2
27 67,5
84 37,8
44 29,3
27 67,5
66,7

4 23,5

108 30,8
53 65,4
154 36,8
7 53,8

151 36,5
10 55,6

0,001

<0,001

<0,001

<0,001

0,209

0,101

0dds Ratio (IC 95%)

Ref
1,987 (1,318-2,995)

Ref
3,999 (1,998-8,003)

Ref
0,682 (0,437-1,063)
3,412 (1,669-6,976)
3,286 (0,293-36,793)
0,505 (0,159-1,601)

Ref
4,259 (2,555-7,099)

Ref
2,008 (0,663-6,082)

Ref
2,177 (0,841-5,635)
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ANNEX 6.2.1.CORBA ROC, AUC per EHM

Sensibilitat

0,01 T T T T
0,0 02 04 06 08 1,0

1 - Especificitat

Area bajo la curva

Variables resultado de contraste: Probabilidad pronosticada

Area Error tip.? | Sig. asintética® | Intervalo de confianza asintético al
95%

Limite inferior Limite superior

,764 ,023 ,000 ,719 ,809

La variable (o variables) de resultado de contraste: Probabilidad pronosticada
tiene al menos un empate entre el grupo de estado real positivo y el grupo de
estado real negativo. Los estadisticos pueden estar sesgados .

a. Bajo el supuesto no paramétrico

b. Hipotesis nula: area verdadera = 0,5

Punt de tall = 0.42 (per Youden)
Sensibilitat = 0.73
Especificitat = 0.67
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