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RESUMEN

Titulo. Asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento arterial con el estado neurolégico a corto plazo en pacientes
sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.

Antecedentes.

La hiperglicemia intraoperatoria en pacientes neuroquirlrgicos se asocia a riesgos
de aparicion intraoperatoria y posoperatoria isquemia cerebral (>200mg/dl), que se
asocia con peor resultado neurolégico a largo plazo, que se debe evaluar en el
momento en que se aplicé un clip al primer aneurisma en pacientes sometidos a
una cirugia de aneurisma cerebral.

Los pocos estudios han mostrado que, en estas condiciones, no hay evidencia de
gue los pacientes hayan sido perjudicados por los rangos de glucosa mas bajos, a
diferencia del aumento de las concentraciones de glucosa que se correlaciona con
peores resultados quirdrgicos (>200mg/dl), siendo motivo interesante de estudio.
Objetivo. Determinar la asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento arterial con el estado neurolégico a corto plazo en pacientes
sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.

Metodologia. Se efectuara un estudio retrospectivo de pacientes sometidos a
cirugia por aneurisma cerebral en el Hospital de Especialidades C.M.N. Siglo XXI,
en los cuales se mediran las concentraciones de glucosa en sangre antes y después
del clipaje de aneurisma cerebral, que sera comparado con evaluacion neuroldgica
mediante la escala de Glasgow, utilizando una muestra que corresponde a los
pacientes intervenidos en un periodo de 4 afos retroactivo. Otras variables a
considerar serdn niveles de lactato, comorbilidad, tiempo de cirugia, riesgo
quirargico ASA, clasificacion del aneurisma, dias de estancia hospitalaria, duracion
de la estancia en UCI. Seré analizado con estadistica descriptivay con T de Student,
Chi cuadrada con p<0.05 para significancia estadistica, utilizando el paquete
estadistico SPSSv24.0.

Recursos e infraestructura: Se cuenta con base de datos de los sujetos de estudio

del Hospital de especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI, con cirugias



de clipaje de aneurisma cerebral, contando el apoyo del archivo clinico, donde seran
tomados los datos del estudio.

Tiempo de desarrollo:

En 6 meses

Resultados: Posterior al andlisis exploratorio de las variables categoricas
relacionadas se encontro que el 82% de los casos representan al género femenino,
mientras que el restante 17% corresponden a género masculino. De los cuales 17%
tenian el diagnéstico de diabetes mellitus, 58% diagnostico de hipertension arterial
sistémica, 6% antecedente de cancer (dos, cancer de mama, y uno, cancer tiroideo)
y 1% diagndstico previo de hipotiroidismo. Respecto a la glicemia existe diferencia
en los niveles entre los estadios pre y post cirugia en los deteriorados y NO
deteriorados. En el estadio post quirirgico es significativamente mas alta la glicemia
(132 +- 8.74 vs 164 +- 8.63) p = 0.0113; se encontrd que no existe diferencia entre
la variacion pre y post clipaje entre los individuos con deterioro en comparacion con
los no deteriorados para valores de glicemia menores a 172.6 mg/dL, y que el 78.9%
de los deteriorados tenian diagndstico de hipertension arterial sistémica previa.
Conclusiones: establecer la meta de glicemia menor a 200 mg/dl en el paciente
neurocritico sometido a cirugia de clipaje-pinzamiento de aneurisma cerebral
parece adecuado para evitar las complicaciones neurologicas a corto plazo, sin
embargo es necesario establecer la meta de glicemia para una prevencion integral
no solo de complicaciones neuroldgicas, sino también de dificultades renales,

metabdlicas, respiratorias y de reduccién de la morbilidad.



ANTECEDENTES

El aneurisma cerebral se define como protrusiones focales producidos por la
debilidad de las paredes de los vasos en las bifurcaciones mayores de las arterias
de la base del cerebro. El nimero de victimas debidas a rupturas de aneurismas es
elevado y el prondstico es malo para los supervivientes (4).

Las consideraciones anestésicas para la cirugia de aneurisma cerebral se
encuentran ligadas a la prevencion y respuesta ante una hemorragia subaracnoidea
(HSA), la cual provoca pérdida de autorregulacion cerebrovascular, aumento de la
presion intracraneal, vasoespasmo cerebral y alteraciones cardiopulmonares, con
secuelas a menudo devastadoras y de alta mortalidad (5).

La ruptura aneurismatica es la causa mas comun de hemorragia subaracnoidea
(HSA) y se asocia con una alta morbimortalidad. S6lo dos de cada tres pacientes
con HSA por ruptura de aneurisma, alcanzan atencion médica. En los EUA, se
estima en 10 a 28 casos anuales por cada 100,000 habitantes. De éstos, la mitad
muere antes de recibir atencion médica (6).

La prevalencia global de los aneurismas se estima en 3,2%. La prevalencia es mas
alta en mujeres y en pacientes con enfermedad poliquistica renal o una historia
familiar de aneurismas intracraneales o de hemorragia subaracnoidea (7).

En el 20-30% de los pacientes se encuentran multiples aneurismas. La mayoria de
los aneurismas cerebrales (80-85%) se encuentran en la circulacién anterior y
presentan mayor tendencia a romperse cuando son mayores a 7mm. (8).

De acuerdo con su forma, existen tres tipos de aneurismas cerebrales: Aneurisma
sacular que se caracteriza por tener la forma de un saco unido por el cuello a la
arteria de origen, generalmente en las bifurcaciones, aunque se puede encontrar en
cualquier segmento de las arterias intracraneales. Aneurisma lateral o disecante,
gue aparece como un bulto sobre una pared del vaso sanguineo y aneurisma
fusiforme formado por el ensanchamiento circunferencial del vaso (9, 10).

Los aneurismas también se clasifican por su tamafio en: microaneurismas (< 3 mm),
pequefios (4 a 6 mm), medianos (7 a 10 mm). grandes (11 a 24 mm) y gigantes (>
25 mm) (11)



La localizacion mas frecuente de los aneurismas intracraneales es en el sistema
carotideo (85-95%), seguido de la arteria comunicante anterior (30%), la arteria
comunicante posterior (25%) la arteria cerebral media (20%), y tan so6lo 5-15% de
los casos son de la circulacion posterior (vertebro basilar) (12).

Segun su causa pueden ser traumaticos, “micoéticos” o arteriales infecciosos, estos
pueden ser virales, bacteriales y en menor medida verdaderamente micatico. Por
ultimo, se hallan los aneurismas tumorales. La localizacién se determina por la
division del poligono de Willis en una parte posterior y una anterior (13).

Los aneurismas pueden ser tratados por clipaje mediante neurocirugia o radiologia
intervencionista. El tratamiento quirdrgico ha sido usado rutinariamente para
mayores de 40 afos, teniendo definidos claramente sus riesgos y morbilidad (14).
El tratamiento microquirargico convencional, consiste en la craneotomia y exclusion
del aneurisma mediante clipaje microquirdrgico. Este procedimiento quirdrgico
actualmente asegura al 100% la exclusion del aneurisma de la circulacion
sanguinea y se recomienda llevarlo a cabo en los tres primeros dias del sangrado
inicial (15).

Durante el corte microquirdrgico, se usa un pequefo clip de metal para detener el
flujo de sangre hacia el aneurisma . Se realiza una craneotomia para crear una
abertura en el craneo para llegar al aneurisma en el cerebro. El clip se coloca en el
cuello (abertura) del aneurisma para obstruir el flujo de sangre y permanece dentro

del cerebro (16). Ver figura

Ruptured Aneurysm



https://www.hopkinsmedicine.org/neurology_neurosurgery/centers_clinics/cerebrovascular/conditions/aneurysms.html
https://www.hopkinsmedicine.org/healthlibrary/test_procedures/neurological/craniotomy_92,P08767

La mejor forma de realizar el recorte microquirargico de los aneurismas en espiral
es mediante el recorte directo del cuello del aneurisma. La viabilidad de este
procedimiento depende de varios factores, incluyendo el intervalo de tiempo entre
el procedimiento de enrollado y recorte microquirargico, la posicion de las bobinas
dentro del aneurisma, y el espacio disponible en la base de la aneurisma para la
colocacion del clip. Dificultades técnicas atribuido a las bobinas presentes en el saco
aneurismatico y cuello se encuentran con frecuencia, lo que dificulta recortar
correctamente el aneurisma y, en ocasiones, es necesario retirar dichas espirales
7).

El clipaje electivo de un aneurisma no roto requiere metas fisiolégicas precisas y
vigilancia para evitar complicaciones potencialmente devastadoras. El clipaje
quirargico luego de hemorragia subaracnoidea se suma a la consideracién de un
paciente con posibles efectos multisistémicos que requieran un cuidadoso manejo
perioperatorio. En ambas situaciones el anestesiologo puede ayudar a un excelente
desenlace garantizando: que no haya un incremento agudo del gradiente transmural
del aneurisma para evitar la ruptura o una hemorragia; presioén de perfusién cerebral
adecuada para evitar la isquemia cerebral (18).

La meta es reducir el riesgo de isquemia cerebral y por consiguiente dafo
neurologico, es que no se acelere la acidosis intracelular, por lo que se debe
controlar glucemia 80-120 mg/dL. (19).

La explicaciéon del dafio neuroldgico no esta bien definida en humanos, sino que,
mediante una amplia investigacion en el uso de modelos animales apoya la teoria
de que el metabolismo anaerébico de la glucosa durante la hipoxia celular y anoxia
conduce a acidosis lactica tisular que, a su vez, exacerba la lesion de las neuronas
y la glia (20).

Segun lo informado por Van den Berghe et al; la reduccion en la infeccién entre los
pacientes quirurgicos ocurre solo cuando las concentraciones de glucosa en sangre
se reducen a menos de 110 mg / dL. Una asociacion entre un mayor riesgo de
infecciones también se han identificado complicaciones e hiperglucemia. en
pacientes que se sometieron a clipaje de aneurisma cerebral. Por lo tanto, los

beneficios de concentraciones mas bajas de glucosa en pacientes con aneurismas
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cerebrales pueden acumularse a través de medios distintos a la prevencion de la
lesion por isquemia cerebral (21).

Asi, Pasternak JJ., et al., evaluaron si las concentraciones elevadas de glucosa en
sangre intraoperatoria se asocian con un mayor riesgo de disfuncién neuroldgica a
largo plazo en pacientes con riesgo de lesion cerebral isquémica en 1000 pacientes
gue se sometieron a cirugia para el pinzamiento del aneurisma dentro de los 14 dias
posteriores a la hemorragia subaracnoidea. Se evalué la funciéon neuroldgica y
neuropsicoldgica general a los 3 meses después de la cirugia. Las concentraciones
de glucosa en sangre intraoperatorias, medidas una vez cuando se coloco el clip
del aneurisma, se correlacionaron con el resultado neurolégico mediante analisis de
regresion logistica univariables y multivariables. Las concentraciones de glucosa en
sangre en el momento del clipaje del aneurisma oscilaron entre 59y 331 mg/dL. A
los 3 meses después de la cirugia, aquellos con concentraciones de glucosa en
sangre de 129 mg / dl o mas (2 cuartiles superiores) tenian mas probabilidades de
tener deterioro cognitivo (p = 0.03). Aquellos con concentraciones de glucosa de
152 mg / dL o mas (cuartil superior) tenian mas probabilidades de experimentar
déficits en la funcién neuroldgica general y la duracion de la estancia en las
unidades de cuidados intensivos fue mas prolongada en aquellos con
concentraciones de glucosa de 129 mg / dl o mas (22).

En otro estudio Tarbunou YA, et al: evaluaron la asociacion entre la hiperglucemia
posoperatoria y los resultados después de la reparacién de aneurisma aortico
abdominal. De 2478 pacientes, 2071 (83,5%) tuvieron un buen control posoperatorio
de la glucosa (80-180 mg / dL) y 407 (16,5%) tuvieron control suboptimo
(hiperglucemia). Los pacientes que tenian hiperglucemia posoperatoria
experimentaron estadias hospitalarias mas prolongadas (9.5 frente a 4.7 dias; p
<0.0001), mayores tasas de infeccion (18% frente a 8%; p <0.0001), mayor
mortalidad hospitalaria (8.4 frente a 1.2%; p <0-0001) y complicaciones mas agudas
(es decir, insuficiencia renal aguda, trastornos de liquidos y electrolitos,
complicaciones respiratorias) (23).

De abhi, el interés de conocer el comportamiento de la glicemia después de clipaje

de aneurisma cerebral y su relacién con dafio neuroldégico.
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JUSTIFICACION

En pacientes con alto riesgo de lesion cerebral isquémica, la hiperglucemia
intraoperatoria, de una magnitud que se encuentra comunmente en la clinica, se
asocio con cambios a largo plazo en la cognicion y la funcion neuroldgica general.
En el Hospital de Especialidades “Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro Médico
Nacional Siglo XXI es un centro de referencia de tercer nivel donde se realiza
tratamiento quirdrgico debido a la presencia de hemorragia subaracnoidea
producida por aneurismas siendo de interés por los investigadores conocer una de
las causas de secuelas como dafio neuroldgico, producido por la presencia de
alteraciones de la glucosa en relacion con el clipaje de aneurisma.

Pocas investigaciones revelan el impacto del estado glucémico preoperatorio que
tiene su origen en los resultados después de clipaje de aneurismas en estudios
mencionados la hiperglucemia posoperatoria queda definido como un nivel de
glucosa en suero superior a 180 mg / dL. sin tener en cuenta la concentracion de
glucosa sérica preoperatoria que es la que mas dafio neuroldgico causa

El conocer los resultados inmediatos podra aportar un vacio de conocimiento, ya
que al ser este un hospital de concentracion, nos daréa resultados que se requieren
para formar un criterio en la cirugia de estos pacientes.

Asi, podremos disminuir los dias de estancia hospitalaria, dafio neurolégico, la
morbimortalidad que puede originar este comportamiento de la glicemia, obteniendo
una mejor experiencia para evitarlo al realizar este proyecto.

Ya que se conoce que el beneficio del control glucémico estricto sobre el
vasoespasmo posoperatorio, el resultado neurolégico y las tasas de mortalidad no
parece verse afectado por la terapia intensiva con insulina, siendo necesario su
control intraoperatorio (24).

Pocos estudios han evaluado los resultados asociados con hiperglucemia
posoperatoria en pacientes sometidos a liberacion del clipaje/pinzamiento arterial
en aneurisma cerebral, por lo que el propésito de este estudio es identificar la
asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacion del clipaje/pinzamiento
arterial con el estado neurolégico a corto plazo en pacientes sometidos a cirugia de

clipaje de aneurisma cerebral.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Solo dos de cada tres pacientes con hemorragia subaracnoidea por ruptura de
aneurisma, alcanzan atencion médica, de la mitad que alcanza a recibir atencién
médica, el 25 al 50% moriran o tendran graves secuelas neuroldgicas. Sélo un tercio
de este grupo de pacientes, tendra una recuperacion fisica adecuada

Los pacientes intervenidos entre el los dias 3 — 9 de la hemorragia subaracnoidea,
tienen la peor evolucién neuroldgica, debido principalmente a la presencia de
vasoespasmo, ademas los que son atendidos pueden llegar a tener esta secuela
por isquemia cerebral, donde la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento es una de las causas.

El objetivo de la técnica anestésica y su manejo debe encaminarse a proporcionar
una técnica anestésica, que permita la recuperacion neuroldgica completa una vez
terminada la cirugia y el paciente pueda ser evaluado neurolégicamente dentro de
los primeros 30 minutos después de terminada la cirugia.

Debido a ello el anestesiolégo debe contribuir a manejar estos cambios durante el
intraoperatorio, donde la hiperglicemia dafia el estado neurolégico entre otras
situaciones mas, por lo que se necesita responder asi, a la siguiente pregunta de
investigacion:

¢, Se asocia la glicemia pre y posterior a la liberacién del clipaje/pinzamiento arterial
con al estado neurolégico a corto plazo en pacientes sometidos a cirugia de clipaje

de aneurisma cerebral?
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OBJETIVOS
General.
Determinar la asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacién del
clipaje/pinzamiento arterial con el estado neurolégico a corto plazo en pacientes
sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.
Especificos.
1. Identificar la edad, sexo, ASA, de los pacientes sometidos a cirugia de clipaje
de aneurisma cerebral.
2. Determinar la comorbilidad de los pacientes sometidos a cirugia de clipaje de
aneurisma cerebral.
3. Valorar las caracteristicas del aneurisma (morfologia, tamafio y localizacion)
en los pacientes sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.
4. Determinar el estado neurolégico con escala Glasgow de los pacientes
sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.
5. Valorar la glicemia pre y posterior a la liberacién del clipaje/pinzamiento
arterial.
6. ldentificar los dias de estancia intrahospitalaria segun resultados de la
glicemia pre y posterior a la liberacion del clipaje/pinzamiento arterial.
7. Evaluar los dias de estancia en UCI segun resultados de la glicemia pre y

posterior a la liberacién del clipaje/pinzamiento arterial.

HIPOTESIS

Alterna

Se presenta asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento arterial con el estado neuroldgico a corto plazo en pacientes
sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.

Nula

No se presenta asociacion de la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento arterial con el estado neuroldgico a corto plazo en pacientes

sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.
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MATERIAL Y METODOS

Diseino del estudio.

Observacional, retrospectivo, longitudinal y analitico.

Sitio del estudio

Hospital de Especialidades C.M.N. Siglo XXI

Universo del estudio

Expedientes de pacientes sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral.
Tamafo de muestra y muestreo

El muestreo serd por conveniencia y el tamafio de muestra correspondera a los
pacientes sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma cerebral de un afio
retroactivo, siendo no probabilistica.

Criterios de seleccion.

De inclusion.

Pacientes sometidos a cirugia de clipaje de aneurisma intracraneal
Derechohabientes del Centro Médico Nacional Siglo XXI

Mayor a 18 afos

ASA L, 11, IV

Que tengan evaluaciéon de la glicemia pre y posterior a la liberacion del
clipaje/pinzamiento arterial

Que tengan su evaluacion de dafio neuroldgico posterior a la cirugia.

De exclusién.

Intervenidos en otra institucion

Con otro hallazgo quirtrgico adicionado al aneurisma cerebral

Datos incompletos en hoja de cirugia

De eliminacién

Expedientes no localizables

15



OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable o Definicion , Escala de
. Definicion Conceptual . Indicador L
Dependiente operacional medicion
Clipaje de Es la ligadura a través de un clip de Con clipaje de
aneurisma titanio a nivel del cuello de un aneurisma
cerebral aneurisma con la ayuda de un Evento quirlrgico cerebral Cualitativa
portaclip bajo visién de un localizado en nominal
microscopio neuroquirdrgico. expediente clinico | Sin clipaje de dicotémica
aneurisma
cerebral
Variable L
. Definicion Conceptual Deﬂmqon Indicador Esca]q ,de
Independiente operacional medicién
Glicemia Valoracion de la glucosa en sangre Presencia de Con hiperglicemia | Cualitativa
arterial pre y posterior a clipaje de glicemia mayor a nominal
aneurisma cerebral 180 mg/dL Sin hiperglicemia dicotomica
Edad Tiempo transcurrido de afios, meses Afios cumplidos 18 afios a 70 Cuantitativa
y dias, desde el nacimiento hasta la De razén
fecha de ingreso al hospital
Sexo Es la condicién biolégica masculina - Masculino o I
: . Caracteristica . Cualitativa
o femenina en seres vivos sexuados femenino
ASA Estado de salud del paciente ASA Valoracion ASA I Cualitativa
sometido a cirugia preanestésica de | ASAIII Ordinal
su condicion ASA IV
Comorbilidad Presencia de enfermedades que se Observado en Presente Cualitativa
encuentran en el paciente con expediente clinico | Ausente nominal
aneurisma cerebral
dicotémica
Estado Definido con escala de Glasgow, de escala Glasgow | Puntuacién Cuantitativa
neuroldgico gue es una escala de aplicacion con puntaje de 3 a de razoén
neuroldgica que permite medir 15. Ausente
el nivel de conciencia de una
persona. A menor puntuacién mayor
gravedad del estado neurolégico
Caracteristicas Es la morfologia, tamafio y Segun lo reportado | Morfologia Cualitativa
del aneurisma localizacion del aneurisma en expediente nominal
(morfologia, clinico Tamafio Policotdmica
tamafno y
localizacion Localizacién
Dias de estancia | Es el nimero de dias hospitalizado Segun lo reportado | Dias Cuantitativa
hospitalaria del paciente operado de aneurisma en expediente de razén
cerebral clinico
Dias de estancia | Es el nimero de dias internado en la | Segun lo reportado | Dias Cuantitativa
en la UCI UCI del paciente operado de en expediente de razén

aneurisma cerebral

clinico
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PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO.

Una vez aprobado el estudio por el comité de ética y de investigacion del Hospital
de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, se realizara una busqueda de los expedientes de pacientes postoperados
de aneurisma cerebral con clipaje/pinzamiento arterial.

Una vez aceptado el estudio se acudira al Archivo clinico para que proporcione los
expedientes de un afio retroactivo.

Ya captados que cumplan con los criterios de inclusion de un afio retroactivo, se
recolectaran las variables: edad, sexo, ASA, comorbilidad, caracteristicas del
aneurisma, cifras de glicemia pre y posterior a la liberacion del clipaje/pinzamiento
arterial, dias de estancia hospitalaria y de estancia en UCI.

Se evaluard la evolucion de su estado neuroldgico al ingreso al hospital y a los 7
dias con escala Glasgow (ver anexo).

Estas variables una vez recolectadas se reuniran en un instrumento de recoleccion

(anexo) y de ahi ser codificadas en Excel 2010, para su analisis estadistico.

ANALISIS ESTADISTICO.

El andlisis estadistico se realizara con las variables de tipo cuantitativo mediante
promedio y desviacidon estandar; las de tipo cualitativo con frecuencias absolutas y
relativas. El inferencial con Chi cuadrada, con significancia de p<0.05 y mediante
el paquete estadistico SPSSv24.0.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Se regira con la normatividad de la investigacion en humanos, publicada en la
Declaracion de Helsinki, actualizada por la Asociacion Médica Mundial, en octubre
del 2013, en Fortaleza, Brasil de donde destacan las modificaciones que incluye
varios principios que inciden en una mayor proteccion de los sujetos que participan
en la investigacion, representando una mejoria significativa sobre versiones
previas.

De acuerdo con la Ley General de Salud en su Titulo quinto para el desarrollo de la
ensefianza y la investigacion cientifica y tecnoldgica para la salud, segun el articulo
17 del reglamento de la Ley General de Salud, la presente investigacion se clasifica
de nivel I. Investigacion sin riesgo, dado que es un estudio que emplea técnicas y
métodos de investigacién documental retrospectivos y en el que no se realizara
ninguna intervencién o modificacion intencionada en las variables fisiologicas,
psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el mismo. Se cumpliran,
ademas, los requisitos establecidos por la Secretaria de Salud consignada en las
Normas Técnicas No. 313 para la presentacion de proyectos e informes técnicos de
investigacion en las instituciones de atencion de la salud, asi como los lineamientos
establecidos en la NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios para la
ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres humanos, publicada
en el Diario Oficial de la Federacion el dia 4 de Enero de 2013.

Al articulo 17 en su fraccion |, mencionando que se investigara sin riesgo de la
siguiente manera: investigacion sin riesgo como los estudios que emplean técnicas
y métodos de investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se
realiza ninguna intervencibn o modificacion intencionada en las variables
fisiolégicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el estudio,
entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes
clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de
su conducta.

Por lo que el presente estudio es investigacion sin riesgo, ya que se realizara toma
de variables del estudio en los pacientes que cumplan con los criterios de inclusién

para este estudio y acepten participar.
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De acuerdo con el informe Belmont para la proteccion de los sujetos humanos de
investigacion, se cumplen los principios y guias éticos de respeto por las personas,
beneficencia y justicia; ademas de que no existe riesgo fisico ni psicologico, en la
elaboracion de este protocolo, para los pacientes, para las familias de los pacientes,
ni para a la sociedad en general. Donde el riesgo-beneficio se inclina hacia el
beneficio siendo este colectivo y de indole social.

“abe sefalar que los datos obtenidos en esta investigacién podran ser utilizados
para difusiéon cientifica y médica en conformidad con la Ley General de Salud; no
existiendo contribuciones para los part cipantes, siendo el propdsito de caracter
cientifico.

Se resguardara la confidencialidad de los datos de los sujetos del estudio de
acuerdo con el Instituto Nacional de Transparencia, Acceso a la Informacion y

Proteccion de datos personales (INAI) y en conformidad a lo establecido en la ley
Federal de proteccion de datos personales, en posesion de los particulares, capitulo
2, la ley federal de transparencia y acceso a la informacion publica gubernamental,
capitulo 4. El investigador principal sera la Unica persona que tenga acceso a la
base de datos que se obtenga para su analisis, en dicha base de datos no se
encontrara ningun dato que pueda identificar a las pacientes como nombre,

direccién, nimero de expediente o algun otro dato.
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RECURSOS

Humanos

Corresponde a la participacion del tesista que es el Residente de Anestesiologia,
ademas de asesores médicos y personal del archivo clinico que labora en el
Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro Médico

Nacional Siglo XXI perteneciente al Instituto Mexicano del Seguro Social.

Materiales

Expedientes clinicos de las pacientes programadas a trasplante renal del Hospital
de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, perteneciente al Instituto Mexicano del Seguro Social a partir de la fecha
de emision del “Dictamen de Autorizado” que le otorgue numero de registro al
presente estudio por parte del el Comité Local de Investigacion y Etica en
Investigacion en Salud (3601).

Listado de material a emplear:

e Expediente clinico de los pacientes incluidos en el estudio.
e Papel de tipo hoja carta.

e Plumas, lapiceros, borrador.

e Computadora tipo laptop

e Programa Excel.

Financiamiento

No se requerira apoyo de ninguna institucion lucrativa para la realizacion del trabajo
aqui presentando. Todos los recursos materiales seran financiados por el
investigador y se reportaran al final del estudio.
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RESULTADOS

Se realizaron pruebas de t de student para relacion me dias en 46 pacientes
sometidos a cirugia de clipaje pinzamiento de aneurisma cerebral roto y no roto en
el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI en un periodo
comprendido entre marzo del 2019 y enero del 2022, con la intencién de identificar
si existia una relacion entre el cambio de glicemia pre y post pinzamiento, y el
deterioro neurolégico atribuido a estos pacientes.

Tras el analisis exploratorio de las variables continuas de nuestro estudio, se
encontré que la edad promedio a la que se someten los pacientes a esta cirugia es
de 56 afios, con un minimo de 17 afios y un maximo de 79 afios en nuestra
institucion. Ademas de que la mayoria ingresan con niveles de glicemia fuera de los
limites de control establecidos, con una media de 137 mg/dl y una mayor
descompensacion tras el evento con un promedio de ascenso de cifras de glicemia
de 30 mg/dl, con un descenso minimo de 84 mg/dl y un ascenso méaximo de 104

mg/dl sobre el nivel basal.

Variable Obs Mean Std. Dev. Min Max
Edad 46 56.43478 11.5155 17 79
LactInicial 46 1.986957 2.985343 .5 13
Lactlbmin 46 2.408913 2.600036 .5 12
Deltalact 46 .4219565 .8178824 -2 2.3
Glcinicial 46 137.0435 43.15242 56 267
Glclbmin 46 164.5 41.0321 75 276
Deltaglice~a 46 27.45652 37.87682 -84 104

Tabla 1. Muestra la media, desviacion estandar y rango de las variables continuas
Posterior al analisis exploratorio de las variables categéricas relacionadas se
encontré que el 82% de los casos representan al género femenino, mientras que el

restante 17% corresponden a género masculino. De los cuales 17% tenian el
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diagnéstico de diabetes mellitus, 58% diagndstico de hipertension arterial sistémica,

6% antecedente de cancer (dos, cancer de mama, y uno, cancer tiroideo) y 1%

diagndstico previo de hipotiroidismo.

. tab CRNCER

Sexc Freg. Fercent Cum CRAHCER Freq. Percent Cum
F a8 B2.61 £l o 13 53.48 LE
M 17.3% 00 1 1 £. 100.
Total 4 1 Towal 48 10
. tab HIPOTIRDIDISMO
. tab DMZ
HIFOTIROIDI
DMz Freg. Pezcent Cum a0 freq fercent -
o a7 BO.43 it
q 7 7
1 1735 B3 0 = 97.82 §7-82
- L ; 1 1 2.17 100.00
Total i 1 Total 26 10000
ab  HA
HRS Freq- Fercent Cum Imagen1. Porcentajes de las covariables de interés en el estudio.
o 18 41.3 112
1 58 0.
Total 46 1

Tabla 2. Covariables categoéricas de interés.

Se considero que existia deterioro con un descenso en la puntuacion de la

escala de coma de Glasgow en uno o0 mas puntos, y se clasific6 como sin deterioro

a los pacientes en los que no se modificé la puntuacion a los 7 dias respecto al valor

inicial.
tab Rangodeterioro
Rango
deterioro Freq. Percent Cum.
DETERIORO 19 41.30 41.30
SIN DETERIORO 27 58.70 100.00
Total 46 100.00

Tabla 3. Parte superior muestra los puntos de variacion en el deterioro neurolégico

pre — post. Parte inferior, muestra los porcentajes de los individuos que

presentaron al menos algun grado de deterioro y los que no mostraron deterioro.
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Respecto a la glicemia como variable de interés se encontrd que no existe
diferencia entre la variacion pre y post clipaje entre los individuos con deterioro en
comparacion con los no deteriorados.

Two-sample t test with equal variances

Variable Obs Mean Std. Err. Std. Dev. [95% Conf. Interval]
DDelta~a 19 20.57895 8.119472 35.39196 3.52057 37.63732
Deltag~a 27 32.2963 7.593822 39.45866 16.68697 47.90562
combined 46 27.45652 5.584633 37.87682 16.20849 38.70455
diff -11.71735 11.33343 -34.55839 11.12369
diff = mean(DDeltaglicemia) - mean(Deltaglicemia) t = -1.0339
Ho: diff = 0 degrees of freedom = 44
Ha: diff < 0 Ha: diff !'= 0 Ha: diff > 0
Pr(T < t) = 0.1534 Pr(|T| > |t]) = 0.3068 Pr(T > t) = 0.8466

Tabla 4. Andlisis de t — student, comparacion de medias de glicemia.

De igual forma, no existe diferencia en los niveles de glucosa en el estadio

post cirugia entre individuos deteriorados y los no deteriorados.

Two-sample t test with equal variances

Variable Obs Mean Std. Err. Std. Dev. [95% Conf. Intervall]
DGlcl5~n 19 164.3158 8.265001 36.02631 146.9517 181.6799
Glclbmin 27 164.6296 8.639693 44.89316 146.8705 182.3888
combined 46 164.5 6.049853 41.0321 152.315 176.685
diff -.3138402 12.4257 -25.35619 24.72851
diff = mean(DGlclb5min) - mean(Glcl5min) t = -0.0253
Ho: diff = 0 degrees of freedom = 44
Ha: diff < O Ha: diff != 0 Ha: diff > 0
Pr(T < t) = 0.4900 Pr(|T|] > |t]) = 0.9800 Pr(T > t) = 0.5100

Tabla 5. Andlisis de t — student, comparacién de medias.
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Existe diferencia en los niveles de glucosa entre los estadios pre y post
cirugia en los NO deteriorados. En el estadio post quirtrgico es significativamente
méas alta la glicemia (132 +- 8.74 vs 164 +- 8.63) p = 0.0113

INICIAL

Tabla 6. Analisis de t — student, comparacion de medias.

Interesantemente la presencia del diagnostico previo de hipertensién arterial
sistematica mostro una estrecha relacion con el deterioro neuroldgico, tras el
procedimiento de clipaje-pinzamiento de aneurisma. El 78.9% de los deteriorados

tenian un cuadro de hipertension arterial sistémica previamente.
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Tabla 7. Analisis X? de Pearson p = 0.01

Se analiz6, ademés la variable lactato durante el estudio, tras el andlisis estadistico
de la muestra se identifico que los niveles de lactato son diferentes en el estado
inicial, 1.3 (0.6) para deteriorado vs 1.1 (0.4) para los NO deteriorados con un nivel
de significancia estadistica adecuado (p = 0.0308). Los niveles de lactato son
diferentes en el estado final, 2.2 (1) para deteriorado vs 1.2 (0.89) para los NO
deteriorados ( p = 0.0098).

n
—

10

—_— =

| [ DET Lact Inicial [0 NO DET Lact Inicial |

Tabla no 8. Diferencias en lactato sérico en paciente deteriorados vs no
deteriorados.
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DISCUSION

El clipaje electivo o urgente de un aneurisma cerebral roto o no roto requiere metas
fisiolégicas precisas y vigilancia para evitar complicaciones potencialmente
devastadoras. El clipaje quirargico luego de hemorragia subaracnoidea o sin ella se
suma a la consideracion de un paciente con posibles efectos multisistémicos que
requieran un cuidadoso manejo perioperatorio, donde el objetivo es reducir el riesgo
de isquemia cerebral y como consecuencia reducir el dafio neuroldgico, segun lo
reportado en la bibliografia la meta de glicemia con la cual se evita isquemia cerebral
retardad se encuentra entre 80-200 mg/dL (19).

Segun lo reportado en la bibliografia, la edad promedio de diagnostico de aneurisma
cerebral se encuentra entre los 50 y 60 afios, lo cual coincidi6 con nuestros
resultados donde la edad promedio a la que se someten los pacientes a esta cirugia
en nuestro hospital es de 56 afios, con un minimo de 17 afios y un maximo de 79
afnos en nuestra institucion.

El 82% de los casos se presentaron en pacientes de sexo femenino, lo cual coincidio
con la literatura, y el 58% tenian el diagndstico de hipertension arterial sistémica, lo
cual reafirmo los hallazgos reportados en donde se identifica como el mayor factore
de riesgo con una relacion estadisticamente significativa (p<0.005).

La media de glicemia previa al clipaje de aneurisma fue de 137 mg/dl y se
documenté una mayor descompensacion tras el evento con un promedio de
ascenso de cifras de glicemia de 30 mg/dl, con un descenso minimo de 84 mg/dl y
un ascenso maximo de 104 mg/dl sobre el nivel basal, lo cual se relacion6 con el
estrés quirargico y la fisiopatologia de la enfermedad en pacientes neurocriticos.
Pasternak JJ., et al., estudiaron la asociacion de las concentraciones elevadas de
glucosa en sangre intraoperatoria con un mayor riesgo de disfuncién neurolégica a
largo plazo en pacientes con riesgo de lesion cerebral isquémica en 1000 pacientes
gue se sometieron a cirugia para el pinzamiento del aneurisma dentro de los 14 dias
posteriores a la hemorragia subaracnoidea. Las concentraciones de glucosa en
sangre intraoperatorias, medidas una vez cuando se colocé el clip del aneurisma,

se correlacionaron con el resultado neurolégico mediante analisis de regresion
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logistica univariables y multivariables. Las concentraciones de glucosa en sangre
en el momento del clipaje del aneurisma oscilaron entre 59y 331 mg / dL. A los 3
meses después de la cirugia, aquellos con concentraciones de glucosa en sangre
de 129 mg / dl o més tenian mas probabilidades de tener deterioro neuroldgico (p =
0.03) y los que tenian concentraciones de glucosa de 152 mg/ dL o mas tenian mas
probabilidades de experimentar déficits en la funcion neurologica general, ademas
de que la duracién de la estancia en las unidades de cuidados intensivos fue mas
prolongada en aquellos con concentraciones de glucosa de 129 mg / dl o mas (22).
Sin embargo, en nuestro estudio se encontr6 que no existio diferencia
estadisticamente significativa entre la variacion pre y post clipaje de aneurisma entre
los individuos con deterioro en comparacion con los no deteriorados, esto
posiblemente debido a que las cifras de glicemia no se encontraron por encima del
valor de 200 mg/dl que establece la literatura. De igual forma, no existié diferencia
en los niveles de glucosa en el estadio post cirugia entre individuos deteriorados y
los no deteriorados, con lo cual pudimos concluir que el estrés quirargico y la
evolucion de la enfermedad tienen una misma direccibn en ambos tipos de
pacientes, condicionando la elevacion de los niveles séricos de glucosa como un
indicador de estrés, pero no, el estado neurolégico como una variable dependiente
del estrés bioquimico en paciente con niveles de glicemia menores de 200 mg/dI.
Fue vidente que existi6é diferencia en los niveles de glucosa entre los estadios pre y
post cirugia en los NO deteriorados, en el estadio post quirlrgico es
significativamente mas alta la glicemia (132 +- 8.74 vs 164 +- 8.63; p = 0.0113), con
lo cual confirmamos que la elevacion de la glicemia no condiciona el deterioro
neurologico mientras se mantenga dentro de los niveles ya establecidos.

Existen otras variables a considerar para definir las metas de glicemia en los
paciente sometidos a cirugia de aneurisma cerebral, puesto que, aunque se
documentd que no existe relacidon entre la presenta de deterioro neuroldgico y las
cifras de glicemia menores de 200 mg/dl, existen otras complicaciones que
guedaron fuera de este estudio y que vale la pena estudiar.

Tarbunou YA, et al: evaluaron la asociaciéon entre la hiperglucemia posoperatoria y

los resultados después de la reparacion de aneurisma aértico abdominal (cirugia
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con similares factores de riesgo y de caracter vascular). Encontraron que de 2478
pacientes, 2071 (83,5%) tuvieron un buen control posoperatorio de la glucosa (80-
180 mg / dL) y 407 (16,5%) tuvieron control subdptimo (hiperglucemia). Los
pacientes que tenian hiperglucemia posoperatoria experimentaron estadias
hospitalarias més prolongadas (9.5 frente a 4.7 dias; p <0.0001), mayores tasas de
infeccion (18% frente a 8%; p <0.0001), mayor mortalidad hospitalaria (8.4 frente a
1.2%; p <0-0001) y complicaciones mas agudas (es decir, insuficiencia renal aguda,
trastornos de liquidos y electrolitos, complicaciones respiratorias) (23); y aunque
salié de los propésitos del estudio, se encontré que los pacientes con cifras de
glicemia mayores a 180 mg/dl requirieron mayor tiempo de estancia hospitalaria,
incluidos los dias de estancia en unidad de cuidados intensivos de 2 dias en
promedio, con una p estadisticamente no significativa (p >0.06), concluimos que se
requiere elaborar un estudio con una poblacion mayor para alcanzar, si la hay, la
significancia estadistica a beneficio de nuestro hospital y los pacientes que
comprenden nuestro universo de trabajo.

Otro hallazgo importante fue que la presencia del diagndstico previo de hipertension
arterial sistematica mostro una estrecha relacion con el deterioro neuroldgico de los
pacientes tras el procedimiento de clipaje-pinzamiento de aneurisma. El 78.9% de
los deteriorados tenian un cuadro de hipertension arterial sistémica fuera de metas
de control previamente, tal como se establece en la literatura médica (24). Por lo
que el control estricto de la tension arterial representa el objetivo principal de control
en los pacientes sometidos a clipaje-pinzamiento de aneurisma cerebral, y de
manera complementaria, el control de glicemia menor a los 200 mg/d|, para facilitar
la resolucion o permitir la minima progresion de la historia natural de la enfermedad.
De igual forma, cambios el nivel de lactato, aunque no con una diferencia
estadisticamente significativa parece estar relacionado con un mayor deterioro
neuroldgico, sin embargo, es necesario establecer aln un delta pre y post clipaje
gue nos pueda orientar hacia los pacientes con un mayor riesgo de deterioro
neurologico, para asi prestar mayor atencion a estos pacientes que incluso tengan
gue ser canalizados de manera inmediata a una unidad de cuidados intensivos

neurocriticos para su seguimiento y manejo.
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CONCLUSION

Parece razonable, establecer la metas de control de la glicemia en los pacientes
sometidos a clipaje pinzamiento de aneurisma cerebral roto o no roto, por debajo de
los 200 mg/dl. De esta manera se evito la progresion neuroldgica negativa de los
pacientes en este estudio y el lo reportado en la bibliografia.

Sin embargo, hacen falta mas estudios con una mayor cantidad de pacientes para
establecer su significancia estadistica y darle mayor peso a la evidencia obtenida.
Considerando que existen otras complicaciones asociadas a la cifras de glicemia
por arriba de las metas de 180 mg/dl se deberia establecer este valor como meta
para el manejo integral del paciente neurocritico sometido a clipaje-pinzamiento de
aneurisma cerebral.

Este estudio representa una guia para el manejo médico dentro del marco de la
cirugia para clipaje de aneurisma cerebral, y da pie a estudios posteriores que se
realicen buscando siempre mejorar el tratamiento en este grupo de pacientes hasta
gue se puede asegurar la prevencion integral de complicaciones no solo
neurologicas, sino también de implicaciones renales, infecciosas, respiratorias,

metabdlicas y de mortalidad misma.
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ANEXOS

Instrumento de recoleccion.

ID___ (ndmero progresivo)

Edad anos
Sexo: femenino , masculino
Comorbilidad: ausente , presente , cual?

Caracteristicas del aneurisma:
Segun morfologia: saculares___, fusiformes , disecantes___.
Segun tamafio en mm: pequefios (<5) , medianos 6-11 , grandes 12-24 ,

gigantes >25 .

Segun localizacion: circulacion anterior , Circulacion posterior :
Dias de estancia hospitalaria: dias
Estancia en UCI: dias

Valores de la glicemia:

Previo al clipaje __ mg/dL

15 minutos posteriores a la liberacion del clipaje arterial _ mg/dL
Valores de lactato:

Previo al clipaje _ mg/dL

15 minutos posteriores a la liberacion del clipaje arterial mg/dL
Estado neuroldgico:

Glasgow inicial

Glasgow a los 7 dias
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VERBAL OCULAR

MOTORA

LA ESCALA DE COMA DE GLASGOW (GCS): ELC}EVH ER

tipos de respuesta motora y su puntuacion

La escala de coma de Glasgow (en Inglés Glasgow Coma Scale (GCS)), de aplicacién neurolégica, permite medir el nivel
de conciencia de una persona. Utiliza tres parametros: la respuesta verbal, la respuesta ocular y la respuesta motora.
El puntaje mds bajo es 3 puntos, mientras que el valor mds alto es 15 puntos. La aplicacién sistemdtica a intervalos regulares
de esta escala permite obtener un perfil clinico de la evolucién del paciente.
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33



= INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
@ COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
IMSS CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO (ADULTOS)

CAR'TA DE LUNSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: ASOCIACION DE LA GLICEMIA PRE Y POST CLIPAJE/PINZAMIENTO ARTERIAL CON EL ESTADO
NEUROLOGICO A CORTO PLAZO EN PACIENTES SOMETIDOS A CIRUGIA DE CLIPAJE DE ANEURISMA
CEREBRAL

Patrocinador externo (si aplica): No Aplica.

Lugar y fecha: U.M.A.E. HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. BERNARDO SEPULVEDA GUTIERREZ"

CENTRO MEDICO SIGLO XXI.

NUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio: Este estudio nos proporcionara de la informacion suficiente para saber la asociacion de la glicemia pre y posterior
a la liberacion del clipaje/pinzamiento arterial con el estado neurolégico a corto plazo en pacientes sometidos a|
cirugia de clipaje de aneurisma cerebral. Por lo que el objetivo del estudio es comparar las cifras de glucosa en
sangre y determinar su crorrelacion con el estado neurologico a siete dias.

Procedimientos: Usted fue seleccionado para participar en este estudio debido a que cuenta con las siguientes caracteristicas: es
mayor de edad, fué sometido a cirugia de clipaje de aneurisma intracraneal, es derechohabiente del Centro
Médico Nacional Siglo XXI. Si usted acepta participar en el estudio, se revisara informacion de su expediente para

llevar a cabo este estudio.

Posibles riesgos y molestias: Debido a que se realizara recoleccién de datos del expediente y de reporte de laboratorios por medio de sistema
informatico Institucional. No existen riesgos fisicos asociados para el paciente.

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio: No existe un beneficio adicional al tratamiento de su enfermedad.
Este estudio permite observar y recoger datos de su experiencia, posteriormente esto ayudara a crear modelos
para mejorar el tratamiento durante cirugias de clipaje de aneurisma cerebral; mejorando asi la atenciéon y

satisfaccion de los pacientes.

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento: Se informara a los familiares de los pacientes el resultado obtenido posterior a la evaluacion.
Participacion o retiro: Usted puede retirarse del estudio en cualquier momento sin ninguna repercusién en su atencién y tratamiento.
Privacidad y confidencialidad: Se Manejard la informacién de forma confidencial y no se proveera a terceros para uso inadecuado.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):
No autoriza la aplicaciéon del medicamento
Si autorizo a aplicacion del medicamento
Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): No aplica.

Beneficios al término del estudio: No existe un beneficio adicional al tratamiento de su enfermedad.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podréa dirigirse a:

Investigador Responsable: Dra. Maria Guadalupe Escalona Hernandez. Adscripcion: Hospital de Especialidades C.M.N. Siglo XXI
Matricula: 99231469. E mail: lupitamip@hotmail.com Tel.: 5556276900 ext. 21607

Alicia de Santa Maria Macias Medina, Adscripcion: Hospital de Especialidades C.M.N. Siglo XXI,
Tel.: 5556276900 ext. 21607, Matricula: 97374531, Correo: aliciadesantamaria3009@gmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacién de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230,
Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacién
relevante del estudio. Clave: 2810-009-013
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“ES MEJOR ENCENDER UNA VELA QUE MALDECIR LA OSCURIDAD”
REFRAN

A ALICIA, MI MADRE
TE DESEO UN MUNDO PLENO DE LAS FLORES BELLAS QUE HAS
SEMBRADO DESDE ANTES DE QUE PUDIERA CONOCERTE
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