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ABSTRACT

Background: Postoperative delirium (POD) is a common complication after cardiac surgery. MS compared to FS is associated
with reduce postoperative morbidity and early recovery. Objective: The objective of this study was to investigate the inciden-
ce and risk factors for POD in adult patients undergoing aortic-valve replacement (AVR) surgery with full sternotomy (FS) and
ministernotomy (MS). Materials and Methods: This is a retrospective study in a tertiary center. This study included 126 adult
patients, admitted to undergo elective AVR surgery with FS or MS from January 2016 to December 2018. Preoperative, intrao-
perative and postoperative data from an electronic medical record were obtain. Continuous variables were measured as mean
+ standard deviation, whereas categorical variables were described as proportions. Differences between groups were analyzed
using Student’s ttest, Mann-Whitney Utest, or Chisquare test. Multiple logistic regression analysis was conducted to analyze risk
factors. Results: POD was seen in 23% patients and it was not significantly different between the two groups (20.8% FS, versus
36.5% MS p = 0.5). Multiple risk factors were found to be associated with delirium. Univariate analysis showed that older age,
mechanical valve, acute kidney injury and number of RBC units were significantly associated with POD. Multivariate logistic re-
gression analysis identified older age and acute kidney as two independent risk factors for POD. Additionally, POD was associated
with longer length of stay in the ICU and in the hospital. Conclusion: MS did not reduce the incidence of POD. However, our
results suggest that the risk of POD is associated with older age and acute kidney injury. Furthermore, POD was associated with
prolonged length of stay (LOS).
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RESUMEN

El delirio posoperatorio (DP) es una complicacion habitual en la cirugia cardiaca. El abordaje por miniesternotomia (ME) com-
parado con esternotomia convencional (EC) se asocia a una menor morbilidad y una recuperacién mas rapida. Objetivo: Investi-
gar la incidencia y los factores de riesgo implicados en el desarrollo de DP en pacientes adultos sometidos a cirugia de reemplazo
valvular aértico (RVA) comparando el abordaje por ME vs EC. Materiales y Métodos: Desarrollamos un estudio retrospectivo en
un hospital de tercer nivel, en el cual se incluyeron 126 pacientes adultos, sometidos a cirugfa electiva de RVA mediante abordaje
por ME o EC, en un periodo comprendido desde enero de 2016 hasta diciembre de 2018. Tanto los datos preoperatorios, intrao-
peratorios como posoperatorios fueron extraidos de la historia clinica electrénica. Se calcularon los valores media y desviacion
estandar para las variables continuas, mientras que las variables categéricas se describieron como proporciones. Las diferencias
entre grupos fueron analizadas mediante el test de student, test Mann-Whitney, o test de chi cuadrado. Para el andlisis de los
factores de riesgo se realizd un andlisis de regresién logistica multiple. Resultados: Los resultados arrojaron una incidencia de
DP del 23% sin encontrar diferencia significativa entre los dos grupos estudiados, (20,8% estereotomia convencional vs 36,5%
miniesternotomia p = 0,5). Se hallaron multiples factores de riesgo asociados a la incidencia de delirio. El andlisis univariado de-
mostré que la edad avanzada, el implante de valvula mecanica, la lesion renal aguda y el nimero de unidades de glébulos rojos
transfundidos se asociaron significativamente con desarrollo de DP. El andlisis de regresién logistica multiple identificé la edad
avanzada y la insuficiencia renal aguda como factores independientes favorables para DP. Por ultimo, los resultados demostraron
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que el DP se asocié a una prolongacién de la estadia tanto en unidad de cuidados intensivos (UCI) como en el total de dias de
hospitalizacién. Conclusién: Los resultados no arrojaron una reduccion de la incidencia de DP mediante el abordaje por ME, sin
embargo, si demostraron una estrecha relacién entre la edad avanzada y la lesion renal aguda con el desarrollo de DP. Ademas,

el DP se asoci6 a una estancia hospitalaria mas prolongada.

Palabras clave: Delirio, cirugia cardiaca, reemplazo valvular aértico.

Introduccion

te en pacientes mayores sometidos a cirugia cardiaca. DP

estad caracterizado por cambios agudos y fluctuantes en
la atencién y nivel de conciencia[1], y estd asociado con mayor
morbimortalidad[2], costo [3], estancia hospitalaria prolonga-
da, pobre calidad de vida[4],[5] y deterioro cognitivo[6]-[10].

La incidencia de PD después de cirugia cardiaca no es bien
clara, oscilando entre 14% a 50% [11],[12] y es mayor en pa-
cientes con deterioro cognitivo previo[13],[14] Asi mismo, su
etiologia es compleja y no del todo esclarecida. Multiples fac-
tores de riesgo contribuyen con el desarrollo de DP. Entre ellos
encontramos, edad avanzada, enfermedades neurodegenerati-
vas, el uso de bypass cardiopulmonar y la profundidad anesté-
sica entre otros[15],[16].

Existe un gran interés en el estudio de la fisiopatogenia del
DP. Un numero crecientes de trabajos cientfficos han asocia-
do la respuesta inflamatoria con el desarrollo de DP[17]. El uso
de bypass cardiopulmonar es el mayor insulto inflamatorio en
cirugia cardiaca. Sin embargo, otros factores como el trauma
quirdrgico contribuyen con el estrés inflamatorio[18].

Tradicionalmente, el reemplazo de valvula adrtica (RVA) se
ha realizado por esternotomia convencional (EC), sin embargo,
durante los ultimos 20 anos, se ha observado un aumento en el
interés por cirugias minimamente invasivas[19].

Como ocurrié con la laparoscopia, es bien reconocido que
la cirugia minimamente invasiva estd asociada a menor infla-
macién posquirdrgica[20]. Un trabajo con modelo animal, de-
mostré una respuesta inflamatoria atenuada luego de minies-
ternotomia (ME)[21]. Sin embargo, escasa evidencia existe en
humanos.

Actualmente, técnicas minimamente invasivas como ME
han demostrado beneficios sobre la EC. En un metaanalisis
realizado por Phan et al.[22], comprobaron un menor requeri-
miento transfusional y falla renal por abordaje ME con respecto
a EC, como también, menor estadia hospitalaria. Sin embargo,
los trabajos incluidos fueron de baja calidad, por lo que todavia
existen controversias sobre los beneficios de esta técnica[22].

Nuestra hipétesis es que la ME, al ser un abordaje menos in-
vasivo y potencialmente con una menor respuesta inflamatoria,
se asociarfa a una menor incidencia de DP.

El propdsito de este estudio retrospectivo fue comparar la
incidencia de DP en pacientes sometidos a RVA por EC vs. ME,
y explorar posibles factores de riesgo.

E | delirio posoperatorio (DP) es una complicaciéon frecuen-

Materiales y Métodos

Se tuvieron en cuenta los principios éticos segun la Decla-
racion de Helsinki. El establecimiento donde se llevé a cabo el

proyecto fue el Hospital Privado Universitario de Cérdoba, con
la aprobacién del comité de ética de esta institucién. Analiza-
mos retrospectivamente la historia clinica electrénica de todos
los pacientes adultos sometidos a RVA en el posoperatorio
desde enero de 2016 a diciembre de 2018 en nuestro centro.
Cirugfas de urgencia o pacientes con cirugfa combinada como
bypass coronario o Bentall fueron excluidos. Se recolectaron
126 pacientes, los cuales se sometieron a EC (72) o ME (52).
El delirio posoperatorio fue evaluado por médicos intensivistas
y fue definido segun el Manual Diagnéstico y Estadistico de
los Trastornos Mentales (DSM V) como cambios agudos y fluc-
tuantes en la atencién/conciencia, asociado con cambios en las
funciones cognitivas (como déficit de memoria, desorientacion,
alteracion del lenguaje) y/o presencia de una alteracion percep-
tivas. Los episodios de DP fueron clasificados posteriormente en
hipoactivo, hiperactivos o mixto segun la escala de Richomand
(RASS)

La incidencia de delirio, como los factores de riesgo, morbi-
mortalidad y estadia hospitalaria fueron analizadas en ambos
grupos.

Los datos recopilados para esta investigacion se extrajeron
de las historias clinicas electrénicas, y se creé una base de da-
tos en un archivo Excel para su posterior andlisis estadistico.
Se calcularon los valores media y desviacion estandar para las
variables continuas y porcentajes en el caso de las variables ca-
tegdricas.

Las diferencias entre los grupos fueron analizadas usando
test de student, test Mann-Whitney, u test de chi cuadrado.
El anélisis de regresién multivariado fue utilizado para analizar
los factores de riesgo. En todos los casos se utilizé un nivel de
significancia de p < 0,05. Para el andlisis estadistico se utilizé el
Programa Prism GraphPad.

Resultados

La muestra final estuvo conformada por un total de N=126
pacientes (EC n = 72 vs ME n = 54) a los que se le realizaron
un RVA programado. Las variables demogréficas y perioperato-
rias fueron comparables entre los dos grupos (Tabla 1), excepto
HTA cuyas cifras fueron 87,5% para EC vs 70,4 % ME (p =
0,02). Con respecto al DP, la incidencia fue del 23% (29 pa-
cientes), sin encontrarse diferencias significativas entre los dos
grupos [EC 20,8% (15 pacientes) vs ME 25,9% (14 pacientes) p
=0,5].

La Tabla 2 compara las variables perioperatorias entre pa-
cientes con y sin DP mediante analisis univariado. Entre las va-
riables preoperatorias, como es de esperar, encontramos una
mayor incidencia de delirio en pacientes de mayor edad (p =
0,0006).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y variables perioperatorias

Esternotomia convencional

n=72
Variables preoperatorias
Edad 66 + 1,46
Varén/mujer 37/35
HTA 87,5
FE < 50% 12,5
FA% 23,6
EPOC % 25
GFR < 60 ml/min % 12,5
DM % 26,4
Tabaquismo % 29,2
ACV % 6,9
Enfermedad vascular periférica % 8,3
Hb gr/dl 13,1+0,2
Endocarditis % 2,77
Variables intraoperatorias
Tiempo clampeo 75,4 2,6
Tiempo CEC 95,5+ 3
Valvula (mecénica %) 39
Variables posoperatorias
Delirio % 20,8
FA % 30,5
IRA % 12,5
UGR 2,8+0,23
Dias internacion 8,56 +0,7
Dias UCO 42 +04
Mortalidad % 5,5%

Miniesternotomia P value
n=>54

65,44 + 1,48 0,8
37/17 0,5
70,4 0,02
18,5 0,45
14,8 0,26
16,6 0,28

13 > 0,99
31,5 0,55
20,4 0,3
13 0,4
18,5 0,06
13,5+0,2 0,2
7,41 0,4
82+3,6 0,13
105 £ 3,8 0,06
37 0,8
25,9% 0,5
25,6 0,7
14,8 0,8
2,2+0,28 0,06
8,4 +1 0,95
4+0,5 0,82
3,7% >0,9

No encontramos diferencia entre otras variables como gé-
nero, antecedentes CV, tabaquismo, EPOC, enfermedad renal y
diabetes. Con respecto a las variables intraoperatorias, encon-
tramos asociacion significativa con el tipo de valvula (valvula
mecanica, DP 20,3% vs EC 43,3% p = 0,038). El tiempo de
clampeo y CEC fue similar entre los grupos. Por ultimo, en-
contramos una correlacion positiva entre el nimero de UGR
transfundidos (p = 0,007) y la falla renal aguda (p < 0,0001).
La mortalidad fue mayor en el grupo DP (10,34% vs 3,1%). Sin
embargo, el andlisis estadistico no arrojoé significancia estadisti-
ca(p=0,13).

Cabe sefalar que la mitad de los pacientes con DP, tuvieron
un delirio de tipo hiperactivo, la variante hipoactivo sucedié en
el 21,4%, y el resto de los pacientes fueron mixtos (Tabla 3).

La Tabla 4, muestra el anélisis multivariado de las variables
donde encontramos diferencia estadisticamente significativa
entre los grupos con y sin DP. Encontramos que la edad (OR
1.109; 95% Cl, 1.039-1,2), y la falla renal aguda (OR 9,48;
95% Cl, 2.339-45,09) son factores independientes para el de-
sarrollo de DP.

Por ultimo, los resultados arrojaron que el DP se asocia a
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una prolongacién de la estadia tanto en UCI (DP 7,5 £ 1 vs no
DP 3,12 + 0,25 p < 0,0001) como en dias total de hospitaliza-
cion (DP 12,24 + 1,4 vsno DP 7,3 £ 0,6 p = 0,0003).

Discusion

En este trabajo encontramos que la incidencia de DP es fre-
cuente en cirugia de reemplazo valvular, ocurriendo en uno de
cada cuatro pacientes, cifra similar a la reportada en otros tra-
bajos[23].

La incidencia de DP fue semejante en pacientes sometidos
a ME 25,9% (14 pacientes) como EC 20,8% (15 pacientes) p =
0,5].

Hersh Maniar et al. en un trabajo retrospectivo con mas de
400 pacientes sometidos a cirugia de RVA, demostraron que los
pacientes con DP tiene tres veces mas mortalidad que los pa-
cientes sin PD[23]. En nuestro trabajo, PD se asocidé con mayor
mortalidad (10,34% vs 3,1%), aungue probablemente debido
al bajo numero de pacientes, no encontramos diferencias esta-
disticamente significativas (p = 0,13).
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Tabla 2. Variables perioperatorias entre el grupo con DP y sin DP

Variables preoperatorias

Edad

Varon/mujer

HTA

FE < 50%

FA%

EPOC %

GFR < 60ml/min %
DM %
Tabaquismo %
ACV %

Enfermedad vascular periférica %

Hb gr/dl

Endocarditis %

Variables intraoperatorias

Tiempo clampeo
Tiempo CEC

Valvula (mecanica %)

Variables posoperatorias

FA %

IRA %

UGR

Dias internacion
Dias UCO
Mortalidad %

DP
n=29

72,4 £1,24
18/11
86,2
24,1
24,1
27,6
24,1

31
24,1
13,8
20,7
13,1+0,38
3,44

73225
956 +2,8
20,3

38
38
3,5+0,46
12,24+ 1,4
75+ 1
10,34%

Grupo sin DP
n =97

64,1+ 1,22
56/41
78,3
12,4
18,6
19,6
9,3
27,8
25,7
8,24
10,3

13,2+0,2
6,18

79,7 £2,6
100,76 + 3
43,3

25,7
6,2
2,3+0,18
7,3+0,6
3,12+0,25
3,1%

P value

0,0006
0,83
0,63
0,14

0,6
0,44
0,053
0,81

> 0,99

0,46
0,2
0,73
> 0,99

0,2
0,37
0,038

0,24
< 0,0001
0,007
0,0003
< 0,0001
0,13

Tabla 3. Variante clinicas de DP

Hipoactivo
Hiperactivo
Mixto

# pacientes
6
14
8

%
21,4
50
28,6

Similar a otros estudios, demostramos que la edad avanza-
da es un factor de riesgo independiente para el desarrollo de
delirio[24]. Otro factor de riesgo bien establecido, son los tras-
tornos cognitivos y la demencia[23],[24]. Desafortunadamente
y dado al caracter retrospectivo, no contamos con esta informa-

Cién en nuestro trabajo.

Asi mismo, luego de realizar un andlisis multivariado, de
manera interesante, encontramos que, en los pacientes con fa-
lla renal aguda, la probabilidad de desarrollar DP se incrementé

Tabla 4. Analisis multivariado de los factores de riesgo de DP

Edad

Vdlvula (mecanica)
IRA

UGR

Dias UCO

Dias internacion

Odds ratio
1,109
0,72
9,48
1,147
1,5
0,93

95% Cl
1,039-1,2
0,089-4,9

2,339 - 45,09

0,8786 - 1,507
1,147 - 2,210
0,74 - 1,085

P value
0,0045
0,74
0,0024
0,3145
0,01
0,002
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significativamente (OR 9,48; 95% Cl, 2.339-45,09)[27].

Un nimero creciente de trabajos cientificos han demostra-
do que el DP se asocia con una estancia hospitalaria prolonga-
da[28]. En concordancia con nuestro trabajo, los pacientes que
desarrollaron delirio posoperatorio presentaron una media de
internacién mas prolongada, en comparacién con los pacientes
que no desarrollaron DP [dias de UCI (DP 7,5+ 1 vs no DP 3,12
+ 0,25 p < 0,0001) dias totales de hospitalizacion (DP 12,24 +
1,4vsnoDP7,3+0,6 p=0,0003)].

A diferencia de lo reportado en la literatura[29], en nuestro
estudio la variante predominante de delirio fue el hiperactivo
(50% de los casos) versus 21,4% hipoactivos (el resto de pa-
cientes fueron mixtos). Esta diferencia es esperable, dado al ca-
racter retrospectivo de nuestro trabajo y al desafio diagndstico
que esta variante representa para el personal de salud.

Este trabajo debe ser interpretado en el contexto de sus
limitaciones. Por un lado, una limitacién es el caracter retros-
pectivo y el bajo nimero de pacientes. Segundo, no se realizd
un mini mental test previo a la cirugia, por lo que no pode-
mos distinguir aquellos pacientes que presentaban algun tipo
de deterioro cognitivo previo. Adicionalmente, creemos que la
incidencia de delirio pudo haber sido mayor, ya que la variante
hipoactiva es generalmente la mas frecuente, aunque menos
diagnosticada.

Por Ultimo y dado el caracter retrospectivo de este estudio,
es imposible excluir factores de confusion que puedan haber
distorsionado nuestros resultados.

En un futuro, planeamos un trabajo prospectivo incorpo-
rando el Mini-mental test y el score CAM-ICU antes y después
del procedimiento quirdrgico. Esto nos permitirad diagnosticar
pacientes con deterioro cognitivo previo a la cirugia, aumen-
tar la sensibilidad diagnostica del DP, y también diagnosticar
deterioro cognitivo en el posoperatorio (POCD, Postoperative
Cognitive Dysfunction) cuya incidencia es alin mas alta que la
del DP.

Conclusiéon

DP es una complicacién frecuente luego de RVA y no parece
estar asociado al tipo de abordaje quirdrgico. La edad y falla
renal aguda fueron dos factores de riesgo identificados como
predictores de DP. Adicionalmente, los pacientes que sufrieron
DP presentaron una estadia hospitalaria mas prolongada, posi-
blemente con mayor morbimortalidad.

Dada la alta frecuencia de DP y su asociacion con mayor
morbi-mortalidad, se necesitan mas estudios para identificar
factores de riesgo, minimizar su incidencia y potencialmente
mejorar los resultados posquirdrgicos.
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