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Factores predictores de
hiperglucemia postoperatoria
severa en pacientes
pediatricos de cirugia
cardiaca

Ramon Raul Marin-Vivas,? Cecilio Ernesto Saldivar-Miiller,? Cecilia Consuelo
Sanchez- Bafiuelos,? Janet Flores-Lujano,? Juan Carlos Nufiez-Enriquez?

Prognostic factors of postoperative severe
hyperglycemia after cardiac surgery in pediatric
patients

Background: Patients who underwent surgery for congenital heart dis-
ease requiring cardiopulmonary bypass (CPB) have metabolic complica-
tions, like hyperglycemia, which is associated to a greater postoperative
morbidity and mortality. Our objective was to identify predictors of severe
postoperative hyperglycemia (= 200 mg/dL) in pediatric patients after
cardiopulmonary bypass.

Methods: A case-control study was conducted from January 1 to
December 31, 2014. We included all pediatric patients undergoing car-
diac surgery attended at postoperative care in a pediatric intensive care
unit from a third level hospital. The dependent variable was severe post-
operative hyperglycemia (= 200 mg/dL). An unconditional logistic regres-
sion analysis was performed and confidence intervals of 95% (95% ClI)
were calculated to identify the most important and independent predic-
tors associated with severe postoperative hyperglycemia.

Results: The frequency of severe postoperative hyperglycemia in our
sample was 45.9%, being the most important and independent predic-
tors the cyanotic heart disease (p = 0.04), postoperative serum lactate
levels of more than 3 mmol/L (p =0.001) and a level of deep hypothermia
(< 25 °C) during perfusion (p = 0.01). The frequency of severe postop-
erative hyperglycemia was high in the studied population.
Conclusions: It is important to carry out systematic monitoring of post-
operative blood glucose in order to timely detect and treat these patients,
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as cardiopatias congénitas tienen una prevalen-

cia a nivel mundial que va de 2.1 a 12.3 por 1000

recién nacidos y como causa de muerte infantil
se ubica en el sexto lugar en menores de un afio y como
la tercera causa en los nifios entre uno y cuatro afios;
con base en la tasa de natalidad, se calcula que alrededor
de 10 000 a 12 000 nifios nacen con algiin tipo de mal-
formacion cardiaca y entre las cardiopatias congénitas
que requieren de circulacion extracorporea se encuen-
tran la comunicacion interventricular, la comunicacion
interauricular, el canal atrio ventricular, la tetralogia de
Fallot, la conexion anémala de venas pulmonares, la
trasposicion de grandes vasos, el ventriculo tinico y el
ventriculo izquierdo hipoplasico, entre otras.!

El periodo postoperatorio inmediato de los pacien-
tes sometidos a cirugia cardiaca se caracteriza por una
respuesta intensa al estrés con activacion de la cascada
inflamatoria y de los sistemas inmunologico y neu-
roendocrino, lo cual favorece el desarrollo de compli-
caciones metabdlicas como la hiperglucemia.> Entre
los factores relacionados con la aparicién de hiper-
glucemia en el postoperatorio de estos pacientes se
encuentran la elevacion de hormonas contrarregulado-
ras, el uso de productos sanguineos con contenido de
glucosa, la administracion de catecolaminas exogenas
y el uso de glucocorticoides, entre otros.>*

Se ha referido ademas que un nivel 6ptimo de gluce-
mia postoperatoria después de una cirugia cardiaca en
pacientes pediatricos debe estar entre 110 y 126 mg/dL
y que niveles de mas de 126 mg/dL y de 200 mg/dL
deben ser considerados como hiperglucemia e hiper-
glucemia severa postoperatorias, respectivamente.’

Desde hace varios afios se ha estudiado si existe
asociacion entre la hiperglucemia postoperatoria y el
riesgo de complicaciones graves que pueden compro-
meter la vida de los nifios que fueron intervenidos de
cirugia cardiaca;%’ sin embargo, los estudios en pobla-
cion pediatrica son escasos o0 no son lo suficientemente
concluyentes, lo cual conlleva a que en muchas oca-
siones se extrapole la informacion obtenida de estu-
dios realizados en adultos.3%1%:11:12 Por ]o tanto, la
identificacion de los factores predictores especificos
para este desenlace permitira que se detecte de manera
temprana y oportuna a aquellos pacientes en mayor
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Introduccion: los pacientes postoperados de cardio-
patia congénita que requieren circulacion extracor-
pérea (CEC) presentan complicaciones metabdlicas,
como la hiperglucemia severa, que se asocia a mayor
morbilidad y mortalidad postoperatoria. El objetivo fue
determinar la frecuencia y los factores asociados a
hiperglucemia postoperatoria severa (= 200 mg/dL) en
pacientes pediatricos sometidos a circulacion extracor-
porea.

Métodos: se realizd un estudio de casos y controles
del 1 de enero al 31 de diciembre de 2014. Se incluye-
ron todos los pacientes pediatricos de cirugia cardiaca
atendidos en el postoperatorio de una unidad de tera-
pia intensiva pediatrica de un hospital de tercer nivel.
La variable dependiente fue la hiperglucemia postope-

ratoria severa (HPS) (= 200 mg/dL). Se hizo un analisis
de regresion logistica no condicional y se obtuvieron
intervalos de confianza al 95% (IC 95%) a fin de identi-
ficar los predictores mas importantes relacionados con
HPS.

Resultados: la frecuencia de HPS fue de 45.9% y los
predictores independientes mas importantes fueron
las cardiopatias cianégenas (p = 0.04), el lactato sérico
postbomba > 3 mmol/l (p = 0.001) y la hipotermia pro-
funda < 25 °C durante la perfusion (p = 0.01). La fre-
cuencia de HPS fue alta en la poblacion estudiada.
Conclusion: se debe llevar a cabo de forma sistema-
tica la monitorizacién de la glucemia postoperatoria
con la finalidad de detectar y tratar oportunamente a
estos pacientes.

Resumen

riesgo de presentar hiperglucemia postoperatoria tras
haber sido sometidos a correccion de su cardiopatia
mediante el uso de circulacion extracorporea, con la
finalidad de monitorizarlos estrechamente y tratarlos
de forma oportuna. El objetivo del presente estudio
fue identificar los factores predictores de hiperglu-
cemia postoperatoria severa en pacientes pediatricos
sometidos a circulacion extracorporea.

Métodos

Se realiz6 un estudio de casos y controles en el grupo
de pacientes postoperados de cardiopatia congénita que
requirieron de circulacion extracorpdrea en el Hospi-
tal de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI
durante el periodo comprendido entre el 1 de enero y
el 31 de diciembre de 2014. Los casos correspondieron
a aquellos pacientes que desarrollaron hiperglucemia
severa (> 200 mg/dL) durante el postoperatorio. Los
controles fueron aquellos pacientes que no desarrolla-
ron dicha complicacion en ninglin momento durante su
hospitalizacion postoperatoria. Se incluyeron pacientes
mayores de un mes de edad y menores de 17 afios de
edad, cumplidos al momento de la cirugia. Se exclu-
yeron aquellos pacientes que tuvieron terapia continua
con esteroides inmediatamente antes del momento de
la cirugia, asi como aquellos con antecedentes previos
a la cirugia de diabetes mellitus, sepsis, infeccion, dis-
funcién hepatica o renal. Previa autorizacion por parte
del Comité Local de Etica del Hospital de Pediatria del
Centro Médico Nacional Siglo XXI, de los pacientes
registrados y sesionados durante el periodo de estudio
por el servicio de Terapia Intensiva Pediétrica del Hos-
pital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo
XXI, se realizo la revision de los expedientes clini-
cos para registrar las variables de estudio. Se elabord
la hoja de recoleccion de datos y se construyo la base
de datos en el programa Excel, en el que se captur6 la
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informacion obtenida. Las variables de estudio fueron:
sexo del paciente, edad al momento de la cirugia, tipo
de cardiopatia de acuerdo con la presencia/ausencia de
cianosis y de flujo pulmonar aumentado/disminuido,
estado nutricional al momento de la cirugia, presencia/
ausencia de sindrome de Down, tiempo de circulacion
extracorpoérea, tiempo de pinzamiento aortico, tempera-
tura minima y nivel de hipotermia durante la circulacion
extracorporea, nivel de lactato sérico postbomba, nivel
de glucosa sérica durante las primeras 72 horas después
de la cirugia cardiaca, tiempo de ventilacion mecanica
asistida, tiempo de estancia en la unidad de terapia
intensiva pediatrica (UTIP), tiempo de estancia intra-
hospitalaria, uso de insulina, tiempo de administracion
de la insulina, presencia/ausencia de lesiones residuales
y complicaciones infecciosas o neuroldgicas durante el
postoperatorio inmediato (primeras 72 horas).

Para el analisis estadistico se utiliz6 el programa
estadistico SPSS, version 21. Se realizo inicialmente
un analisis descriptivo utilizando medidas de ten-
dencia central, dependiendo de la distribucion de
las variables; posteriormente, se realizd un analisis
bivariado mediante chi cuadrada, 7 de Student y U de
Mann Whitney para las variables cualitativas y cuanti-
tativas. Finalmente se realiz6 un analisis de regresion
logistica no condicional y se calcularon intervalos de
confianza al 95% (IC 95%). Se consider¢ estadistica-
mente significativo un valor de p < 0.05.

Resultados

En el presente estudio se incluyeron un total de 61
pacientes pediatricos atendidos en la UTIP del hos-
pital mencionado, los cuales fueron intervenidos de
cirugia cardiaca en el periodo referido y cumplian con
los criterios de seleccion. El 60.7% (n = 37) eran del
sexo masculino y 52.5% (n = 32) tenian menos de dos
afios de edad, con una mediana de edad de 22 meses
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(rango 2-104) al momento de la cirugia. En cuanto al
estado nutricional de los pacientes, el 55.7% (n = 34)
tenia algin grado de desnutricion, calculado este de
acuerdo con las tablas de los Centros para el Control y
la Prevencion de Enfermedades (CDC, por sus siglas
en inglés) del afio 2000 (cuadro I).

Las cardiopatias estudiadas se clasificaron segiin la
presencia o ausencia de cianosis (saturacion < 90%),
o0 si se trataba de una cardiopatia de flujo pulmonar

aumentado o disminuido. Cabe mencionar que la
mayoria de las cardiopatias (50.8%) con flujo pulmo-
nar aumentado no presentaron cianosis (comunicacion
interventricular, interauricular, conducto arterioso
permeable, etcétera) (figura 1).

Se recolectd la informacion de la temperatura
minima durante la perfusiéon. La mediana de tem-
peratura minima fue de 26 °C (rango de 14-34 °C).
Asimismo, se clasifico el nivel de hipotermia de los

Cuadro | Resultados del analisis descriptivo para las variables clinicas de la poblacion estudiada y a partir de estratificar segun la pre-
sencia o ausencia de hiperglucemia severa posquirurgica

Poblacion total (n = 61)

Hiperglucemia severa (= 200 mg/dL)

Variables 7 No (controles) Si (casos) p
n
° n % n (%)
Sexo
Masculino 37 60.7 21 50 16 43.3 0.40
Femenino 24 39.3 12 12 50
Edad
> 2 afios 29 47.5 16 55.1 13 449 0.54
< 2 afios 32 52.5 17 53.1 15 46.9
Estado nutricional 44.4
Normal 27 443 15 55.6 12 52.9 0.58
Desnutricion leve 17 27.9 8 471 9 46.7 0.89
Desnutricion moderada 15 24.6 8 53.3 7 0.99
Desnutricién severa 2 3.2 2 100 - 0.56
Tipo de cardiopatia
Hipoflujo con cianosis 18 29.5 8 44.5 10 55.5 0.44
Hipoflujo sin cianosis 3 4.9 3 100 0 - 0.25
Hiperflujo con cianosis 9 14.8 3 33.3 6 66.7 0.58
Hiperflujo sin cianosis 31 50.8 19 61.3 12 38.7 0.99
Nivel de hipotermia (°C) 63.6 36.4
Leve (32-34) 11 18 7 75 4 25 -
Moderada (26-31) 20 32.8 15 385 5 61.5 0.50
Profunda (15-25) 26 42.6 10 25 16 75 0.16
Profunda con PC (15-25) 4 6.6 1 3 0.20
Hiperglucemia severa postoperatoria
No 33 54.1 - - -
Si 28 45.9
Complicaciones durante la cirugia
No 53 83.9 31 58.5 22 41.5 0.08
Si 8 13.1 2 25 6 75
Uno de inotropicos
No 3 4.9 2 66.7 1 33.3 0.56
Si 58 95.1 31 53.5 27 46.5
Presencia de defecto residual
No 54 88.5 29 53.7 25 46.3 0.59
Si 7 11.5 4 57.1 3 42.9
Uso de insulina
No 44 721 33 75 11 25
Si 17 27.9 0 17 100 <0.01

PC = paro cardiorrespiratorio
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pacientes en leve (32-34 °C), moderado (26-31 °C),
profundo (15-25° C) y profundo con paro cardiorres-
piratorio y el 49.2% de los pacientes (r = 30) presentd
un nivel de hipotermia profundo. La mediana del
tiempo de circulacion extracorpérea fue de 105 min
(rango 44-240 min) y la de pinzamiento adrtico de 51
min (rango 9-133 min) (cuadro II). Se reportd en el
expediente clinico que el 13.1% (n = 8) de los pacien-
tes habia presentado alguna complicacion durante la
cirugia. Las complicaciones reportadas fueron del
tipo de bloqueo auriculoventricular completo (n = 3),
paro cardiorrespiratorio (n = 2) y fibrilacion ventri-
cular (n = 3). Los pacientes que no requirieron de
inotropicos durante o después de la cirugia (n = 3)
tenian diagnostico de atresia pulmonar (n = 1) y de
comunicacion interauricular (n = 2).

El 45.9% (n = 28) de los pacientes present6 hiper-
glucemia postoperatoria severa (> 200 mg/dL) durante
su estancia en la UTIP. Los predictores independien-
tes mas importantes para la presencia de hipergluce-
mia severa postoperatoria en los pacientes estudiados
fueron las cardiopatias cianogenas (p = 0.04), el lac-
tato sérico postbomba > 3 mmol/L (p = 0.001) y un
nivel de hipotermia profunda (p = 0.01) (cuadro III).
Por otra parte, encontramos una frecuencia baja (del
8.2%, n = 5) para crisis convulsivas postoperatorias y
del 67.2 % (n = 41) para infeccion posquirurgica sin
encontrar alguna asociacion estadisticamente signifi-
cativa con hiperglucemia severa (> 200 mg/dL).

Discusion

La frecuencia de hiperglucemia severa postoperatoria
fue alta en la poblacion estudiada. Por esta razon, es
importante que se lleve a cabo de forma sistematica
la monitorizacién de la glucemia postoperatoria con
la finalidad de detectar y tratar oportunamente a los
pacientes con hiperglucemia severa 891011

Figura 1 Clasificacion de las cardiopatias congénitas de acuerdo a presencia/
ausencia de cianosis y flujo pulmonar aumentado/disminuido
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CIA = comunicacion interauricular; CIV = comunicacion interventricular;
PCA = persistencia de conducto arterioso; AV = atrioventricular

El presente estudio permiti¢ identificar factores
predictores independientes para hiperglucemia severa
postoperatoria en una subpoblacion de pacientes
pediatricos intervenidos de cirugia cardiaca. Aquellos
pacientes con cardiopatias cianogenas, un nivel de lac-
tato sérico postbomba > 3 mmol/L y con un nivel de
hipotermia profunda se encuentran en un riesgo ele-
vado para el desarrollo de esta complicacion durante
el postoperatorio.

Tanto la hiperglucemia como la elevacion del lac-
tato sérico (hiperlactatemia) sugieren alteraciones en el

Cuadro Il Analisis descriptivo de variables cuantitativas de la poblacién en estudio

Casos Controles
Variables Mediana Min-max
Mediana Min-max Mediana Min-max

Antes de la cirugia

Edad (en meses) 2-104 25 2-67 19 4-104
Durante la cirugia

Tiempo CEC (en min) 105 44-240 17 80-205 108 49.240

Tiempo de pinzamiento adrtico (en min) 9-133 60.5 9-101 47 12-133

Temperatura minima 14-34 22 14-33 26 16-34

Tiempo de cirugia (en min) 210 110-480 212 165-480 210 110-325
Durante el postoperatorio

Lactato postbomba (en mmol/L) 1.3-11.5 4.1 1.6-8.3 2.3 1.3-11.5

CEC = circulacion extracorpérea; Min-max = valores de los rangos minimo y maximo
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Cuadro lll Andlisis de regresion logistica para identificar factores predictores de hiperglucemia postoperatoria seve-
ra en pacientes pediatricos con cardiopatia congénita que requirieron de circulacion extracorporea

Variable RM IC 95% p
Edad (< 2 afios) 1.59 0.32-7.76 0.56
Sexo masculino 2.87 0.61-13.55 0.18
Cardiopatia cianégena 6.32 1.03-38.7 0.04
Tiempo de circulacion extracorpérea (> 90 minutos) 0.64 0.08-4.66 0.65
Tiempo de pinzamiento adrtico (> 60 minutos) 0.41 0.07-2.36 0.32
Lactato postbomba (= 3mmol/L) 12.21 2.61-57.08 <0.01
Hipotermia profunda (< 25 °C) 9.49 1.54-58.55 <0.01

RM = razén de momios; IC 95% = intervalo de confianza al 95%

metabolismo celular y se observan frecuentemente en
pacientes graves.'3 La acidosis l4ctica ha sido repor-
tada como un indicador de mal prondstico en pacientes
pediatricos, incluidos aquellos que se encuentran en
recuperacion postoperatoria por un bypass cardiopul-
monar, lo cual se encuentra relacionado posiblemente
con la falla circulatoria y con una alteracion en la
entrega de oxigeno a nivel tisular.'* El lactato es un
producto final de la glucolisis anaerobia. Cuando el
oxigeno se encuentra disponible el piruvato entra a la
mitocondria y sufre descarboxilacion oxidativa, la cual
no seria posible en condiciones de anaerobiosis y lleva
a la formacion de lactato, el cual puede también entrar
al ciclo de Cori y ser convertido a glucosa. !>
Recientemente se ha reportado que el subgrupo de
pacientes con hiperglucemia postoperatoria que ademas
presentan niveles elevados de lactato sérico postopera-
torios se benefician con el tratamiento a base de insulina.
En nuestro estudio un total de 20 pacientes (32.8%) pre-
sentaron hiperglucemia e hiperlactatemia > 3 mmol/L,
de los cuales la mayoria (70%) recibi6 tratamiento con
insulina.>!® Sin embargo, entre los pacientes que no
recibieron insulina dentro del subgrupo hiperlactatemia-
hiperglucemia, el 83.3% (n = 5) presentaron infeccion
postquirtrgica y el 66.7% (n = 2) tuvieron un tiempo de
ventilacion mecéanica > 72 horas. Lo anterior nos per-
miti6 identificar un area de oportunidad importante para
iniciar de manera oportuna el tratamiento con insulina
en pacientes con hiperglucemia severa/hiperlactatemia
postoperatorias en pacientes pediatricos intervenidos de

cirugia cardiaca con la finalidad de evitar en la medida
de lo posible complicaciones como las infecciones o
un tiempo de ventilacion prolongado. Esto, sin dejar de
hacer notar que el tratamiento con insulina conlleva el
riesgo de hipoglucemia en hasta el 25% de los pacientes
criticamente enfermos con hiperglucemia.!”

Conclusioén

La hiperglucemia severa postoperatoria fue una
complicacion metabolica altamente frecuente en los
pacientes pediatricos intervenidos de cirugia cardiaca
que requirieron el uso de circulacion extracorpérea.
Ademas, con el presente estudio se pudieron identi-
ficar factores predictores independientes, los cuales
estuvieron asociados a un mayor riesgo de hiperglu-
cemia severa, como un nivel de lactato sérico de mas
de 3 mmol/L, las cardiopatias cianégenas y un nivel
de hipotermia profunda. Esto permite detectar subgru-
pos de pacientes pediatricos intervenidos de cirugia
cardiaca con alto riesgo de presentar hiperglucemia
postoperatoria severa.
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