Original

Gradiente de CO2 veno arterial como
herramienta en la monitorizacion de
la hipoperfusion tisular en circulacion

extracorparea.

Gradient of CO, venoarterial as a tool in the monitoring of tissue
hypoperfusion in extracorporal circulation.

Objetivo: Evaluar si el gradiente de CO, venoarterial puede ser utilizado como herramienta en la
monitorizacion de la hipoperfusion tisular en circulacién extracorpérea (CEC).

Material y métodos: Estudio observacional, analitico y prospectivo para determinar la eficiencia
del uso del gradiente de CO, venoarterial en la monitorizacion de la hipoperfusion tisular.
Resultados: La muestra la componen 23 pacientes intervenidos bajo CEC, y con factores de
riesgo cardiovascular. La media de los tiempos de CEC fue de 104+30 y de 79+25 minutos

para el clampaje adrtico. En todos los casos se administr Cardioplegia del Nido y se utilizd
recuperador celular. Un 77,3% no presentaron complicaciones y fueron dados de alta sin
incidencias. Al estudiar la relacion existente entre el gradiente de CO, venoarterial y el cido
lactico, encontramos significacion estadistica tras el despinzamiento aértico (p=0,017) y en

el postoperatorio inmediato (p=0,035), mientras que al estudiar la relacién con la saturacion
venosa de O,, ésta, fue significativa a los 30 minutos de la CEC (p=0,019) y al finalizar la cirugia
(p=0,0038). El aporte y extraccién de O, se correlaciond con el 4cido l4ctico y la saturacién
venosa tras administrar la cardioplegia (p=0,056) y a los 30 min de circulacién extracorpérea
(p=0,011).

Conclusiones: No podemos afirmar que el gradiente de CO, venoarterial pueda ser utilizado
como herramienta en la monitorizacioén de la hipoperfusion tisular durante la CEC.

Palabras clave: Cirugfa cardiaca; circulacion extracorpérea; perfusion tisular; monitorizacién; CO,.

Objective: Evaluate if the venoarterial CO, gradient can be used as a tool in the monitoring of
tissue hypoperfusion in cardiopulmonary bypass (CPB).

Material and method: Observational, analytical and prospective study to determine the use of the
venoarterial CO, gradient in the monitoring of tissue hypoperfusion.

Results: 23 patients underwenr surgery with CPB and with cardiovascular risk factors. The
average of CPB time was 104 + 30 y 79 + 25 minutes for aortic clamping. In all cases, Cardioplegia
del Nido was administered and a cell saver was used. 77,3% had no complications and were
discharged without incident. When studying the relationship between the veno-arterial CO,
gradient and lactic acid, we only found statistical significance after aortic unclamping (p=0,017)
and in the immediate postoperative period (p=0,035), while studying the relationship with
Venous O, saturation, this was significant 30 minutes after CPB (p=0,019) and at the end of
surgery (p=0,0038). Oxygen supply and oxygen extraction correlate quite well with lactic acid
and venous saturation after administering cardioplegia (p=0,056) and after 30 min of CPB (p =
0,011).

Conclusions: We can’t affirm that the venoarterial CO, gradient can be used as a tool in the
monitoring of tissue hypoperfusion during CPB.
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INTRODUCCION

En las Unidades de Cuidados Intensivos se describe una
disminucién de la mortalidad después de cirugias de alto
riesgo, cuando se trabaja con Terapias Guiadas por Objeti-
vos'. Mas tarde, los perfusionistas, lo incorporan a su prac-
tica habitual, siendo Philip de Somer quien acufia el térmi-
no por primera vez basandose en los estudios de Ranucci.

Las sociedades cientificas? definen el shock como una
elevacion del acido lactico (lac.) y/o disminucién de la satu-
racion venosa (SvO,), constituyéndose como una entidad
que evidencia la hipoperfusion tisular.

El grado de hiperlactemia y acidosis metabolica va rela-
cionado con el desarrollo de fracaso organico. Asi mismo y
como consecuencia del paso del metabolismo aerdbico a
anaerdbico, se va a producir también un aumento de la ex-
traccion de oxigeno (ERO,) de la sangre arterial. El uso de
ambas variables tiene limitaciones, y utilizadas de manera
independiente no resulta el método mas correcto para me-
dir estados de hipoperfusion tisular.

Es por ello, que aparece en la literatura cientifica el gra-
diente de CO, (di6xido de carbono) como marcador, para
evaluar la perfusion sistémica y la utilizacion de oxigeno en
la periferia®. Fisiologicamente los valores de CO, venoso
son mayores que los de CO, arteriales, debido a la produc-
cion de CO, a nivel periférico, al consumo de oxigeno (VO,),
asi como al metabolismo en general. En condiciones de
normalidad, el contenido de CO, presenta una relacion li-
neal, pero es en los estados de bajo gasto y en estados anae-
robios de produccion de CO,, donde puede aumentar dicho
contenido venoso y ampliar de este modo la diferencia de
unos margenes considerados normales.

La medicion de los niveles de CO, estd siendo utilizada
hoy en dia, como una herramienta fundamental en la mo-
nitorizacion de la perfusion tisular en el manejo del pacien-
te critico®. En condiciones fisiologicas el gradiente de CO,
venoarterial (V-A) debe ser menor de seis®.

Puesto que durante la circulacion extracorporea (CEC)
el intercambio gaseoso se realiza a través de una membrana
y se modifica la fisiologia pulmonar normal, queremos eva-
luar si el gradiente de CO, V-A puede ser utilizado como he-
rramienta en la monitorizacion de la hipoperfusion tisu-
lar®, valorando su relacion con la producciéon de acido
lactico y la saturacion venosa de oxigeno.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, analitico y pros-
pectivo para determinar el uso del gradiente de CO, V-A en
la monitorizacion de la hipoperfusion tisular, durante los
meses de Marzo a Mayo del 2020. El trabajo se llev) a cabo
entre los Servicios de Cirugia Cardiaca, Anestesia y Reani-

macioén y Cuidados Intensivos de un hospital de tercer nivel
en la Comunidad Auténoma de Madrid.

La muestra la componen todos los pacientes que preci-
saron una intervencion quirdrgica durante el periodo de
estudio. Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios, some-
tidos a cirugia cardiaca bajo CEC, y se excluyeron pacientes
que precisaron hipotermia, asi como aquellos en situacion
de bajo gasto e hipoperfusion tisular.

Las determinaciones gasométricas se analizaron en con
el gasobmetro GEM PREMIER PLUS serie 4000 y la monito-
rizacion del estado del paciente se llevo a cabo mediante el
monitor de gases en linea CDI500 (Terumo) y el Monitor
Landing de perfusion tisular o GDP (EUROSETS), asi mismo
se monitoriz6 el estado hemodinamico, oxigenacion, per-
fusion cerebral y profundidad anestésica, asi como los io-
nes y la hemoglobina.

A cada paciente se le realizaron 6 determinaciones
analiticas, 6 gasometrias arteriales (GA) y 6 gasometrias
venosas (GV), en diferentes momentos del periodo perio-
peratorio en los que podemos encontrarnos en situacio-
nes de bajo gasto e hipoperfusion (6 tiempos de estudio):
Tiempo 1: Induccién de la anestesia; 2: Tras Cardioplegia;
3: A los 30 minutos de la CEC; 4: Tras el despinzamiento
aortico; 5: Al finalizar la cirugia (15 min tras la administra-
cién de protamina); y 6: En el postoperatorio inmediato al
ingreso en UCI. Los datos se recogieron en una hoja elabo-
rada para dicho fin.

Para la CEC se uso el oxigenador Set Inspire La Princesa
ad. 6F Dual, distubuido por Palex Medical. Los flujos de
gas y la FiO, se ajustaron con la medicion de los gases en
linea para mantener una PO2 entre 150-300 mmHg y para
una PCO_ arterial de 35-45 mmHg. Para el cdlculo del gra-
diente de CO, V-A, se resto el CO, arterial al CO, venoso,
considerando normal un valor igual o inferior a 6.

Se recogieron otras variables como la necesidad de hemo-
derivados, desfibrilacion tras desclampaje, tiempo de ventila-
cién mecanica, asi como complicaciones postoperatorias.

Andlisis estadistico:

Se ha realizado un analisis descriptivo para cada para-
metro, se ha estudiado la reproducibilidad de los diferentes
procedimientos mediante el coeficiente de correlacion de
Pearson y su correspondiente prueba de hipdtesis (p<0,05).

Se han elaborado unas tablas de contingencia con las
proporciones, calculado con el Test exacto de Fischer, y se
han comparado las medias con un T-Test (p<0,05). Se utili-
z6 el programa estadistico STATA v 13.0.

Aspectos éticos:

Para la realizacion del estudio fue necesaria la aproba-
cion del Comité de Etica y de la Comision de Adecuacion de
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Estudios, y cada paciente tuvo que firmar el Consentimien-
to Informado.

RESULTADOS

La muestra la componen 23 pacientes sometidos a una
cirugia bajo CEC de manera programada (95,7%) o urgente
(4,4%). Un 30,4% de la muestra la componen mujeres,
frente a un 69,6% de hombres con una media de edad de
70,0 * 9,3 afios de los cuales un 91,3% presentaba factores
de riesgo cardiovascular.

Del total, 12 fueron sometidos a recambios valvulares,
5 pacientes a una derivacién aorto coronaria, a 4 se le in-
tervino de un procedimiento mixto de sustitucion valvu-
lar y derivacion coronaria, y a 2 se les realiz0 la exéresis de
masas auriculares (mixomas).

La media de los tiempos de CEC fue de 104 + 30 minu-
tosy 79 + 25 minutos para el clampaje aértico. En un 100%
de los casos se administré Cardioplegia del Nido, y Ginica-
mente un 8,7% de los pacientes precisaron desfibrilacion
tras el despinzamiento aértico. La media de los indicado-
res de gravedad fue la siguiente: Euroscore I: 6,8 + 6,1; y
Euroscore II: 3,5 + 3,9.

Se utilizo recuperador celular en el 100% de los casos,
recuperando una media de 550 + 295 ml de hematies. Solo
un 26,1% preciso, ademads, transfusion de derivados san-
guineos. Un 77,3% no presento complicaciones y fue dado
de alta sin incidencias.

En cada tiempo de analisis se han obtenido datos que
permiten una correcta monitorizaciéon en CEC, tanto del
lac. como de la SvO,, asi como del aporte (DO,) y ERO.,.

Hemos observado que es en el postoperatorio inme-
diato, cuando se alcanza el valor maés alto de lac. 2,37 +
1,39 mmol/Ly el valor mds bajo de la SvO, 71,5 + 7,1 % (Ta-
bla1). Y que la evolucion del DO, y la ERO, se ha manteni-
do muy estable y por encima de los limites establecidos
durante el bypass cadiaco (Tabla 2).

Se ha estudiado la relacion existente entre el gradiente
de CO,V-Ayellac,, asi como la relacion entre el gradiente
de CO, V-Ay la SvO,, calculando en cada tiempo, el coefi-
ciente de correlaciéon de Pearson (r) y su p-valor, para
cuantificar el grado de variacion conjunta entre dos varia-
bles. Unicamente se ha encontrado significacién estadis-
tica tras el despinzamiento adrtico (p=0,017) y en el posto-
peratorio inmediato (p=0,035), mientras que al estudiar la
relacion con la SvO , ésta, fue significativa a los 30 minu-
tos del inicio de la CEC (p=0,019) y al finalizar la cirugia
con una p=0,0038 (tabla 3).

Analizando todas las medidas, sin considerar los dis-
tintos tiempos, la muestra total es n=138, pudiéndose rea-
lizar las siguientes correlaciones, donde obtenemos en el
caso del lac. un valor de p=0,079 y, para la SvO, un valor

de p=0,002 (tabla 4).

Hemos estudiado la asociacion entre gradiente de CO,
V-A >6 y transfusion, desfibrilacion y complicaciones, sin
encontrar diferencias estadisticamente significativas.

Para la variable horas de extubacién, se han compara-
do las medias y se han obtenido los siguientes resultados:
los pacientes con gradiente de CO, <6 (n= 5) tienen un
tiempo medio hasta la extubacién de 5,8 horas, mientras
que los pacientes con gradiente >6 (n=17) de 24,3 horas.

Se ha estudiado la correlacion existente entre el DO, y
la ERO,, con el lac. y la SvO,. Estas dos variables se corre-
lacionan en los tiempos 2 (primera muestra en CEC tras
cardioplegia) y 3 (a los 30 min de CEC). Sus coeficientes de
correlacion son, en el caso del DO, yellac., -0,4045 enel
tiempo 2 y -0,5215 en el tiempo 3.

DiSCuSIGN

Tras analizar los resultados obtenidos de nuestro estudio
y teniendo en cuanta la situacién actual con la crisis sanitaria
por el COVID 19, disponemos de una muestra pequeia
(n<30), con cierta heterogeneidad, por la variedad de los ti-
pos de cirugia, edad, antecedentes, etc. Un porcentaje mayo-
ritario se interviene de manera programada, siendo superior
el nimero de hombres que el de mujeres y un porcentaje ele-
vado con factores de riesgo cardiovascular. Los pacientes no
precisaron transfusion de hemoderivados durante todo el
procedimiento en un 74%, estando protocolizado el uso del
recuperador celular de hematies.

Durante todas las mediciones realizadas (6 tiempos,
n=138), los niveles de lac., asi como la SvO, se han mantenido
estables, siendo ligeramente superior el lac. y ligeramente in-
ferior la de SvO, a las 12 horas de la cirugfa en el periodo del
postoperatorio inmediato. No pudiendo considerar estas
mediciones puntuales como indicadores de hipoperfusion
tisular en el contexto descrito.

Asi mismo durante la CEC las medidas de DO, y la ERO,
se han mantenido estables, y dentro de los limites estable-
cidos, tal y como sefiala Ranucci en sus estudios’.

Tras valorar las diferentes correlaciones entre los para-
metros utilizados tradicionalmente en nuestro medio, y los
parametros que queremos validar, nos encontramos con
un modelo muy simple donde no podemos afirmar que el
gradiente de CO, venoarterial sirva como pardmetro inico
para determinar un estado de hipoperfusion tisular.

Consideramos necesario un anélisis dindmico, tenien-
do en cuenta que cada momento de la cirugia esta influen-
ciado por lo que ha pasado anteriormente, desde que el
paciente ingresa en el quir6fano, y sin poder dejar de lado
el estado basal del paciente, ya que va a influir notable-
mente en como se comporte éste durante la CEC, y su recu-
peracion en el postoperatorio.
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Cabe preguntarse si: los parametros de ventilacion,
¢Afectarian a las relaciones que estamos estudiando??; la
medicacion administrada, jPodria modificar algunas de
las variables de nuestro estudio?; el nivel de sedacion, asi
como la profundidad anestésica, ;Podria mejorar o
disminuir la perfusién??; incluso se podrian evaluar
diferentes técnicas de perfusion.

Nos encontramos ante un trabajo exploratorio, como
aparecen correlaciones entre el gradiente de CO, con el lac.
y/o la SvO,, aunque sean débiles, se considera necesario
continuar con la linea de investigacion en este sentido.

Todas las correlaciones son débiles o moderadas, esto
puede ser debido a que se trata de una muestra pequeia y
poco homogénea. Sin embargo, dichos resultados coinci-
den con las investigaciones de Illescas et al, quienes sefia-
lan que el gradiente de CO, no debe ser utilizado como in-
dicador de gasto cardiaco y/o metabolismo anaerdbico en
pacientes sometidos a cirugia cardiaca. Afirman que, al
trabajar bajo CEC, estamos ante una situacion diferente a
la que se plantea en la resucitacién del paciente critico o
del paciente séptico.

En algunos tiempos las variables medidas estin mas
relacionadas y son mas consistentes. Sera uno de los pun-
tos importantes para seguir avanzando en esta linea de in-
vestigacion, ya que son varias las causas que pueden afec-
tar a estas diferencias, desde los distintos mecanismos en
cuanto a la produccion y transporte de CO,, patologias pre-
vias del paciente, las alteraciones en la curva de disocia-
cion de la hemoglobina, la hemodilucién, asi como el en-
friamiento y posterior recalentamiento. No pudiendo
olvidar la respuesta inflamatoria asociada a la CEC, que
produce vasodilatacion, afectando a la microcirculacion y
por tanto al lavado de CO, a nivel periférico.

No podemos hablar de significacion estadistica, pero al
relacionar el gradiente de CO, con la trasfusién de sangre,
sin embargo, si conviene sefialar, que se trasfunden mas
los pacientes que tienen de manera mantenida un gradien-
te de CO, venoarterial mayor de 6, como observamos en la
bibliografia.

Ocurre algo parecido con la variable horas de extuba-
cidn, y es que, aunque carece de significacion estadistica,
los pacientes con gradientes mayores de 6 tienen una ten-
dencia a tardar mas horas en ser extubados.

En general, aunque no hayamos podido demostrar una
clara relacion entre el gradiente de CO, y los estados de hi-
poperfusion, consideramos que es necesario seguir reali-
zando estudios en esta area de conocimiento.

CONCLUSIONES

No podemos afirmar que el gradiente de CO, V-A pueda
ser utilizado como herramienta en la monitorizacion de la

hipoperfusion tisular durante la CEC.

La correlacion existente entre el gradiente de CO, V-Ay
los marcadores de hipoperfusion tisular tradicionalmente
utilizados, obtenidas en nuestro trabajo son en débiles, no
pudiendo demostrar su reproducibilidad en cuanto siste-
mas de monitorizacién durante la CEC.

Debemos continuar con las investigaciones, debido a
las peculiaridades existentes en el contexto de la cirugia
cardiaca.

Cualquier método encaminado a realizar una adecuada
monitorizacién en CEC y mejorar la perfusion esta justifi-
cado, aunque no se pueda demostrar un impacto directo en
la evolucidn clinica del paciente ni en la variable hipoper-
fusion.
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Tabla I. Evolucién del lactico y la saturacién venosa de 0, expresadas en media + desviacion estandar

Acido lactico (mmol/L) SvO, (%)
1 1,39+0,68 76,2+ 10,0
2 0,96 £ 0,31 86,2+75,7
3 1,15+ 0,39 83,6 £5,6
4 1,45+ 0,49 83,4£6,3
5 1,9+0,87 78,9+8,2
6 2,37 +1,39 71,5+7,1

Tabla Il. Evolucién del aporte de 0, y la extraccidn de 0, expresadas en media + desviacion estandar

Tiempo Aporte 0,(DO,) (ml/min/m?) Extraccién 0, (ERO,) (%)
2 327 +61 20,2 6,3
3 33265 21,1+ 7,1
4 329+ 68 21,3%6,3
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venosa de 02

Tabla Ill. Correlacién (Coef. corr.) entre el gradiente de C0, veno arterial con el acido lactico y saturacion

Tiempo Acido lactico Saturacién Venosa de 0,
1 0,2007 -0,2697
2 0,0434 -0,3819
3 0,1365 -0,4852
4 0,4920 -0,3176
5 0,4037 -0,5795
6 -0,4423 -0,3180

venosa de 02

Tabla IV. Correlacién existente entre el gradiente de [ZO2 venoarterial, el acido lactico y la saturacién

Gradiente CO, Ac. lactico
Coef. Correlacién p Coef. Correlacién p
Gradiente CO,
Ac. lactico 0,1500 0,0791
Sv02 -0,4572 0,0000 -0,3077 0,002

Figura 1. Correlacidn entre el gradiente de CO
venoarterial y la saturacién venosa de 0, (n=138]
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