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RESUMEN

Los oxigenadores han pasado por un complejo proceso de evolucion que ha
mejorado su biocompatibilidad, su eficiencia y seguridad. La presion parcial del
oxigeno en el compartimento gaseoso de la membrana va a estar determinada
en primer lugar por la presion barométrica. Al momento existe una evidencia
escasa del impacto que tiene la altura sobre la transferencia de gases en los
oxigenadores de membrana, en especial a grandes alturas. El presente estudio
se diseid con el objetivo de comparar el rendimiento de los oxigenadores
CAPIOX FX25 ADVANCE en las poblaciones de dos centros diferentes, en la
altura (2 830 m) y a nivel del mar. Se incluyeron inicialmente un total de 72
pacientes en el estudio, 36 en cada uno de los dos grupos. Los datos se
obtuvieron de los registros de perfusion. Se calculd el indice de propension para
cada paciente, a través de una regresion logistica multiple. Se consideré la
variable “centro participante” como variable dependiente dicotdmica, y se
consideraron como variables predictoras independientes a la superficie corporal,
los valores de hematocrito y el flujo de bomba. Se crearon dos cohortes de
pacientes en base a su indice de propension. Por cada paciente con un puntaje
determinado del grupo A se apared uno del grupo B con el mismo puntaje.
Finalmente quedaron dos grupos de 17 pacientes. Al evaluar los requerimientos
de ventilacion de la membrana se observd el uso de valores mayores de FiO.
durante las tres mediciones, en el grupo en la altura, en comparacion a los
empleados a nivel del mar. El flujo de gas fresco empleado para ventilar la
membrana fue significativamente inferior en el grupo en la altura. No existieron
diferencias en la transferencia de oxigeno de la membrana ni en la eficiencia de
la transferencia de oxigeno, aunque los valores de esta variable fueron
inferiores, en ambos grupos, a los observados en otros estudios. No se
encontraron diferencias en el rendimiento del oxigenador durante su uso en la

altura ni a nivel del mar.
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ABSTRACT

Oxygenators undergo a complex evolution process that has improved their
biocompatibility, efficiency, and safety. The partial pressure of oxygen in the
gaseous compartment of the membrane will be determined in the first place by
the barometric pressure. There is currently little evidence of the impact of altitude
on gas transfer in membrane oxygenators, especially at high altitudes. The
present study was designed to compare the performance of CAPIOX FX25
ADVANCE oxygenators in the populations of two different centers, at altitude (2
830 m) and at sea level. Seventy-two patients were initially included in the study,
36 in each of the two groups. We obtain the data from perfusion records. The
propensity index was calculated for each patient through multiple logistic
regression. The variable "participating center" was considered a dichotomous
dependent variable, and body surface area, hematocrit values, and pump flow
were considered independent predictor variables. Two cohorts of patients were
created based on their propensity index and matched so that each patient with a
specific score from Group A corresponds to one from Group B with the same
score. Finally, two groups of 17 patients remained. When evaluating the
ventilation requirements of the membrane, the use of higher FiO2 values was
observed during the three measurements, in the group at altitude, compared to
those used at sea level. The high-altitude group's fresh gas flow to ventilate the
membrane was significantly lower. There were no differences in the oxygen
transfer of the membrane or the efficiency of oxygen transfer. However, the
values of this variable were lower in both groups than those observed in other
studies. We found no differences in the performance of the oxygenator during its

use at altitude or sea level.
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Abreviatura Significado

CEC
CO2
02
Sa02
PaO:
PvO:2
PO2
Pb

Pv
FiO2
Hb
ECMO
FaO:
FDA
02T
Qs
Sa02
SvO:2
VO2
VOzim

CaO2
CvO2
Hto
DOui
PaCO:2
PvCOz2
SC

Circulacion extracorporea.

Dioxido de carbono.

Oxigeno.

Saturacion parcial de oxigeno en la sangre arterial.
Presidn parcial en la sangre arterial de oxigeno.

Presidn parcial en la sangre venosa de oxigeno.

Presidn parcial de oxigeno.

Presion barometrica.

Presidn del vapor de agua.

Fraccion inspirada de oxigeno.

Hemoglobina.

Oxigenacion por membrana extracorporea.

Fraccion arterial de oxigeno.

Fraccion diferencial andxica.

Transferencia de oxigeno de la membrana.

Flujo de sangre.

Saturacion parcial de oxigeno en la sangre arterial.
Saturacion parcial de oxigeno en la sangre venosa.
Consumo de oxigeno tisular.

Transferencia de oxigeno indexada por la superficie de la
membrana.

Contenido arterial de oxigeno.

Contenido venoso de oxigeno.

Hematocrito

Entrega de oxigeno indexada.

Presidn parcial de didxido de carbono en la sangre arterial.
Presidn parcial de dioxido de carbono en la sangre venosa.

Superficie corporal.
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INTRODUCCION

El 6 de mayo de 1953 el Dr. John Gibbon realizé la primera cirugia cardiaca
exitosa, con el uso de una maquina de circulacidon extracorporea, que él mismo
investigd, disefid y construyd.” Desde esa fecha, el uso de esta técnica ha
tenido un impacto en el desarrollo de la cirugia cardiaca, equiparable al que tuvo

la introduccion de la anestesia sobre la propia cirugia.

La Circulacion Extracorpdrea (CEC) consiste en derivar la sangre que ingresa al
corazon a través de las venas cavas hacia un dispositivo llamado oxigenador.
Este se encarga de filtrar, oxigenar y retirar el diéxido de carbono (CO32), a la vez
que se impide que ingrese al corazon y pase a la circulacion pulmonar. Luego
mediante una bomba, ya sea centrifuga o de rodillos, la sangre se regresa al
sistema circulatorio central a través de la aorta ascendente. Este procedimiento
ha permitido acceder a las camaras cardiacas para realizar cirugias correctivas
de cardiopatias congénitas, sustituciones valvulares, cirugias de reemplazo de
porciones de la arteria aorta y el trasplante cardiaco y pulmonar, entre otros

complejos procedimientos quirdrgicos.

Los oxigenadores han pasado por un complejo proceso de evolucion que ha
mejorado su biocompatibilidad, su eficiencia y seguridad.? En la actualidad, los
oxigenadores de membrana empleados en cirugia cardiaca poseen varios
compartimentos por donde debe circular la sangre de forma tal que permita su
reacondicionamiento antes del reingreso al paciente. De forma habitual poseen
un reservorio de cardiotomia, que puede ser rigido (de policarbonato) o
colapsable en forma de bolsa. La sangre procedente de las venas cavas y la
succionada en el campo quirurgico ingresa a este dispositivo, donde se filtra y
se elimina la espuma. Desde este punto la bomba arterial la impulsa hacia el
compartimento del intercambiador térmico donde se puede calentar o enfriar la
sangre antes de pasar a la camara de intercambio de gases. El intercambio
térmico ocurre a través de una membrana impermeable, que puede ser de acero

de grado meédico o poliuretano, que separa dos compartimentos, uno por donde



circula la sangre y el otro por donde circula agua procedente de una maquina
externa a una temperatura controlada. Como la temperatura afecta la solubilidad
de los gases en los liquidos este proceso esta disefiado para que ocurra antes
de que la sangre pase a la camara de intercambio gaseoso, el oxigenador como

tal.s

La camara de intercambio gaseoso esta constituida por un conjunto de fibras
huecas microporosas de polipropileno, dispuestas de modo especial dentro de
una carcasa de policarbonato. Mientras la sangre circula por entre las fibras, se
hace pasar aire medicinal enriquecido con oxigeno (Oz2) por el interior de estas.
Las fibras de polipropileno actian como una membrana entre la sangre y el gas
que permite la difusion de Oz hacia la sangre y la salida de COz2 hacia el exterior,
por un simple mecanismo de difusidn pasiva guiada por los gradientes de las

presiones de los gases a ambos lados de la membrana.*

Los oxigenadores constituyen la pieza clave alrededor de la cual se estructura
todo el circuito de circulacion extracorpérea y, en conjunto con la bomba arterial,
son los encargados de mantener la oxigenacion y perfusion de los tejidos.
Comprender el desempefio de este vital componente en las distintas situaciones
en las que se exige su uso, es de suma importancia, no solo para la seguridad

del paciente, sino para llevar a cabo de forma satisfactoria la cirugia.

Antecedentes.

De forma habitual, los fabricantes prueban en un laboratorio el rendimiento y
desempefio de cada parte de los oxigenadores. Sin embargo, los ensayos se
realizan en un entorno controlado, con condiciones que en ocasiones en nada
se asemejan a las condiciones clinicas de uso reales.® Segun describe el
fabricante, para el caso del oxigenador CAPIOX® FX25 ADVANCE, las pruebas

se realizan bajo las condiciones descritas en el Anexo 1.

Sabemos que la difusion de los gases, a través de la membrana, ocurre de
forma pasiva en funcion del gradiente que se establece entre las presiones

parciales de los mismos en ambos lados de la membrana (compartimento



gaseoso y compartimento hematico). Esto aplica tanto para el CO2 como para el
O2. Sin embargo, el O2, al ser menos soluble que el CO2, se ve mas afectado
por otros aspectos como: la temperatura, el disefio del oxigenador, la superficie
de la membrana, la hemoglobina, el flujo de sangre, la saturacion parcial de
oxigeno (SpOz2) en la entrada venosa y el tiempo de paso de la sangre por la

membrana.*

La temperatura afecta la solubilidad de los gases en la sangre de forma inversa,
a una mayor temperatura de la sangre la solubilidad disminuye y por tanto la

presion parcial del gas en la sangre arterial (PaOz2) disminuye.®

El disefio y la disposicién de las fibras en el interior del oxigenador van a influir
directamente en la generacion de un flujo turbulento, esto permite que ocurra
una mejor mezcla de la sangre oxigenada y no oxigenada y una mejor eficiencia
en la transferencia de oxigeno. Por otra parte, cada tipo de oxigenador, de
acuerdo con su disefio, va a tener una fuerza de cizallamiento (shear stress) que
genera en dependencia del flujo, de la temperatura de la sangre y de los valores
de hemoglobina. Dentro de ciertos valores estas fuerzas pueden ayudar a un
mejor rendimiento, pero pasado un limite puede comenzar a generar dafios a los

elementos formes de la sangre.’

La presion parcial del oxigeno (PO2) en el compartimento gaseoso de la
membrana va a estar determinada en primer lugar por la presion barométrica
(Pb). A nivel del mar la Pb es de 760 mmHg y va disminuyendo a medida que se
asciende en altitud. De estos 760 mmHg, el 21 % (159 mmHg), corresponden al
oxigeno y el resto a otros gases, como el didxido de carbono, el nitrégeno y el
vapor de agua. La presion de vapor de agua (Pv) es de 47 mmHg y no varia con

la altura siempre y cuando la temperatura se mantenga constante.?

A una altitud de 2 830 m la Pb desciende hasta 537 mmHg, de este valor 47
mmHg pertenecen a la Pv, lo que deja 490 mmHg para el resto de los gases. Si
tomamos en cuenta que de este valor solo queda el 21 % de Oz, entonces

tendriamos una POz de 103 mmHg.?



Las maquinas hoy en dia cuentan con un dispositivo llamado mezclador de
gases (blender), que permite manipular la proporcion de gases que
suministramos a las membranas de los oxigenadores hasta alcanzar el 100 %
de O:2 [Fraccion Inspirada de O2 (FiOz) = 1], con lo que se elimina la mayoria de
los otros gases presentes en el gas atmosférico. Esto posibilita aumentar la PO2
hasta cinco veces su valor, con lo que mejoraria la difusion de oxigeno hacia la
sangre. Sin embargo, el aumento estaria limitado por la propia presion
atmosférica, de lo que se sobreentiende que, a una mayor altitud, aun ventilando
con una FiO2 = 1, las posibilidades de incrementar la difusion de O2 estarian
limitadas. Por otra parte, ciertas circunstancias asociadas al propio paciente,
como la talla y el peso, el consumo de oxigeno, los valores de hemoglobina
(Hb), pueden ocasionar que las capacidades de la membrana se tornen
insuficientes para sostener la oxigenacion, lo cual se sumaria al propio impacto

de la altura.®

En nuestra busqueda encontramos algunos estudios que comparan el
rendimiento de diversos oxigenadores, sus prestaciones entre otras
propiedades, pero hasta el momento de nuestra investigacion no hemos podido
encontrar publicaciones que describan el comportamiento de los oxigenadores
en la altura; con la excepcion de un estudio publicado en el afio 1999, que
describe el comportamiento del oxigenador Monolyth® (Sorin, Mirandola, Italia),

a una altitud de 1 500 m.''-16

Justificacion.

En la practica profesional de los perfusionista se requiere a diario el uso de los
componentes del circuito de CEC en entornos exigentes y sin que se
comprometa la seguridad del paciente durante el procedimiento. Es
responsabilidad del profesional a cargo de la conduccion de la CEC conocer a
fondo las caracteristicas de cada uno de los equipos, su uso y el rendimiento
esperado. Hasta el momento existe una evidencia escasa del impacto que tiene
la altura sobre la transferencia de gases en los oxigenadores de membrana, en

especial a grandes alturas.



La presente investigacion fue disefiada para permitir profundizar en el
conocimiento del comportamiento del intercambio de gases, de los oxigenadores
de membrana contemporaneos, cuando son usados a altitudes superiores a los
2 000 m en relacion con su uso a nivel del mar. Permite evaluar en qué medida
afecta la caida de la presion atmosférica a la transferencia de oxigeno hacia la

sangre.

Los resultados obtenidos en nuestra investigacion tienen implicaciones no solo
durante la CEC para cirugia cardiaca convencional, sino que pueden ayudar a
entender el comportamiento de los oxigenadores empleados durante el
transporte aéreo, de pacientes en Oxigenacion por Membrana Extracorporea
(ECMO). Pues, como es conocido, las aeronaves poseen cabinas presurizadas,
pero nunca a nivel del mar, sino en torno a los 2 000 m de altitud con lo cual las

condiciones serian semejantes al de una perfusién en la altura.”."8

Planteamiento del problema cientifico.

¢, Como afecta la altura al rendimiento y comportamiento de los oxigenadores
CAPIOX® FX25 ADVANCE?

Objeto de estudio de la investigacion.

La transferencia de oxigeno de la membrana del oxigenador medida a nivel del

mar y a una altura de 2 830 m.

Campo de la investigacion.

El comportamiento de los oxigenadores en diferentes condiciones de uso clinico.
Hipétesis.

Existe una escasa referencia cientifica acerca del rendimiento de los
oxigenadores en las grandes altitudes. Derivado de nuestra experiencia clinica
hemos observado un mayor requerimiento de oxigeno en la altura para alcanzar
los mismos valores de oxigenacion con relacion a los empleados a nivel del mar.

Es por ello por lo que proponemos las siguientes hipotesis:



Hipétesis nula (Ho):

El uso del oxigenador CAPIOX® FX25 ADVANCE (Terumo Corporation, Japon),
a grandes altitudes no afecta al rendimiento de la membrana en comparacion a

cuando se usa a nivel del mar.
Hipétesis alterna (H4):

El uso del oxigenador CAPIOX® FX25 ADVANCE (Terumo Corporation, Japon),
a grandes altitudes afecta el rendimiento de la membrana en comparacién a

cuando se usa a nivel del mar.

Objetivo general.

Comparar el rendimiento de los oxigenadores CAPIOX FX25 ADVANCE en las

poblaciones de dos centros diferentes, en la altura y a nivel del mar.

Objetivos especificos.

1. Describir las caracteristicas poblacionales de los pacientes sometidos a
cirugia cardiaca con circulacion extracorporea, en dos centros ubicados a
diferentes alturas.

2. Comparar el comportamiento de la transferencia de oxigeno durante la
cirugia en los dos centros.

3. Comparar el comportamiento de la fraccion diferencial andxica en los dos

centros.

Estructura de la tesis.

La tesis cuenta con una introduccion, cuatro capitulos, conclusiones,
recomendaciones, referencias bibliograficas y anexos. En el capitulo uno se
presenta el marco tedrico que abarca aspectos de los tipos de oxigenadores, los
materiales empleados y una breve resefa historica de la evolucion de estos.
También se exponen los principales factores que afectan la transferencia de
oxigeno de las membranas y las principales variables para evaluar el

rendimiento. Adicionalmente se incluye un breve analisis de los principales



estudios publicados en que se comparan y analizan diferentes modelos de
oxigenadores. En el capitulo dos se describe la metodologia utilizada en el
estudio, su disefio, los centros participantes, las medidas tomadas para evitar el
sesgo de seleccidn, los criterios de inclusién y exclusion, la forma de recoleccion
de los datos, su operacionalizacion y los métodos de procesamiento estadistico
de la informacion para dar respuesta al problema cientifico enunciado. El
capitulo tres describe los resultados obtenidos y en el cuatro se realiza la

discusion analitica e interpretacion de los resultados.



CAPITULO 1. DESARROLLO DE LOS OXIGENADORES,
CIRCULACION EXTRACORPOREA Y FACTORES QUE
INFLUYEN EN SU RENDIMIENTO.



CAPITULO 1. DESARROLLO DE LOS OXIGENADORES, CIRCULACION
EXTRACORPOREA Y FACTORES QUE INFLUYEN EN SU RENDIMIENTO.

En este capitulo se realiza una breve exposicion de la historia de la CEC vy los
oxigenadores, se describen los diferentes métodos de oxigenacion
extracorpdrea y su evolucion hasta nuestros dias. Se exponen los principales
factores que afectan la transferencia de oxigeno en los oxigenadores de
membrana, con especial énfasis en los efectos de la reduccién de la Pb por la
altura. Describimos discretamente las variables mas usadas en la evaluacién del

rendimiento de los oxigenadores y algunos estudios publicados sobre este tema.

1.1 Tipos de oxigenadores y materiales.

Desde los afios 30 se venia fraguando un interés creciente en desarrollar un
sistema de bypass cardiopulmonar. En 1934, especificamente, Michael
DeBakey presentd su prototipo de bomba de rodillos atraumatica que incluia dos
rodillos fijados por una barra a la que se incorporaba una palanca para su
accionamiento manual.’® Lejos de Texas y del Dr. DeBakey el joven Dr. Gibbon,
en Minneapolis, se encontraba experimentando en animales su técnica de

derivacion cardiopulmonar.?°

El primer reporte de un intento de usar un oxigenador y una bomba como
meétodo de derivacion cardiopulmonar durante una cirugia cardiaca lo realizo el
Dr. Clarance Dennis en el Hospital de la Universidad de Minnesota. En esa
ocasion se utilizdé un oxigenador de pantalla giratoria, que era una combinacidn
del oxigenador de pantalla de Gibbon y los discos giratorios de Bijork. Se
alcanzaron 40 min. de CEC, pero, desafortunadamente, los dos pacientes en los

cuales se intentd fallecieron en el quiréfano.?'

Justamente, con el uso de tres bombas similares a las de DeBakey, colocadas
en una maquina disefiada por el Dr. Gibbon y utilizando un oxigenador de
pelicula, se logrd realizar la primera cirugia a corazon abierto con el uso de
circulacion extracorpérea, el 6 de mayo de 1953. Luego de 45 min de CEC, el

Dr. Gibbon pudo reparar un defecto de septacién auricular en una paciente de

10



16 afios, que vivié durante muchos afios posteriores a la cirugia. Por lo antes
expuesto, esta intervencion se considera la primera cirugia exitosa con el uso de

una maquina de corazon — pulmon.??

En el afio 1955, Richard A. DeWall y C. Walton Lillehei introdujeron el
oxigenador de burbujas con reservorio helicoidal que tuvo una gran aceptacion
durante la década de 1960.2% Al afio siguiente, en 1956, E.B. Kay y Fred S.
Cross presentaron el oxigenador de discos rotatorios conocido como Kay-Cross.
Este dispositivo alcanzé gran reconocimiento mundial y se comenzdé a producir
por varias firmas comerciales como PEMCO (Cleveland, Ohio, USA), se
mantuvo en uso durante aproximadamente 20 afios en todo el mundo. Sin
embargo, lo engorroso del proceso de esterilizacion y ensamblado que requeria
de horas, y un alto volumen de cebado hematico, hizo que fuera reemplazado

por otras opciones mas practicas.?

El primer oxigenador de burbujas descartable fue desarrollado por V.L. Gott y
Richard A. DeWall en 1957, y fue otro gran cirujano, Denton A. Cooley, quien

desarrollo la version comercial en el Texas Heart Institute. Este dispositivo fue

fabricado y comercializado por Baxter Travenol Corporation (McGaw Park,

lllinois, USA), su uso tuvo una gran aceptacion a nivel mundial gracias a su bajo

costo y facilidad de uso.?®

El primer oxigenador de membrana fue construido por G.H.A. Clowes Jr, en
1956. Este consistia en una lamina de celulosa suspendida que hacia las veces
de membrana permeable a los gases. Con el uso de la suficiente cantidad de
capas se podia obtener un nivel de oxigenacion aceptable para pacientes
adultos. El disefio estaba basado en el dializador de Skeggs — Leonards,

desarrollado en la Case — Western Reserve University School of Medicine donde

trabajaba el Dr. Clowes.?®

Por su parte, Willem J. Kolff trabajaba en un oxigenador del tipo de membrana
enrollada, en la que remplazaba la membrana de celulosa por una de polietileno.
La sangre fluia en espiral, mientras el oxigeno lo hacia paralelamente al eje del

cilindro. Para que tuviera la capacidad de oxigenacion necesaria para su uso en
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adultos eran necesarias ocho unidades.?” Durante el afio 1963 el Dr. Kolobow
en Cleveland, desarrollé un oxigenador basado en el de Kolff, pero en el suyo
uso silicona y oxigeno al 100 %; adicionalmente invirti6 el flujo de gas y el de la
sangre de forma tal que esta ultima fluyera paralelamente al eje del cilindro. Este
disefio mejoré mucho el rendimiento, le permitié oxigenar hasta 1 000 ml/m2/min
de sangre venosa. En 1971, tras unas mejoras de su dispositivo, este pudo ser
usado clinicamente, primero en la cirugia cardiaca y luego como dispositivo de
asistencia en la falla respiratoria, lo que le posibilité al Dr. Hill realizar el primer
ECMO de los Estados Unidos de América en 1972.28-30 Tras este éxito, tan solo
tres afos despueés, en 1975, se describid el primer ECMO neonatal exitoso por
el Dr. Robert H. Bartlett.3"

El inicio de los actuales oxigenadores de membrana de fibra hueca ocurrié en
1972 de la mano de Y. Nosé, que se encontraba trabajando en el oxigenador de
membrana de fibra hueca de Monsanto. Este oxigenador permitia la fuga de
grandes cantidades de plasma, sin embargo, tenia caracteristicas de
oxigenacién muy eficientes. En ese entonces la Unica aplicacion que se le
concedid fue la de su uso durante la plasmaféresis terapeutica.’? El primer
oxigenador de membrana de fibra hueca de polipropileno en estar disponible

comercialmente fue el CAPIOX, desarrollado por Terumo Corporation y K. Suma

en 1981. Este oxigenador, gracias a su simplicidad de uso y efectividad, se
convirtiéo rapidamente en el preferido a nivel mundial. En un inicio el flujo de
sangre ocurria por dentro de los capilares, mientras el gas fluia por fuera (entre
los capilares), sin embargo, esto generaba que los gradientes de presion
transmembrana en la fase hematica fueran altos, por lo que este flujo se invirtio
en poco tiempo. Hoy en dia la sangre se hace circular por fuera de los capilares

y el gas discurre por el interior de estos.33

Desde los inicios de la CEC en los afios 50 hasta nuestros tiempos, los
oxigenadores han sufrido un proceso de evolucién que ha permitido una mejor
biocompatibilidad, un mejor rendimiento, asi como la reduccion de los

volumenes de cebado. En los inicios los primeros oxigenadores (oxigenadores
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de pelicula) confiaban en diferentes métodos para crear una pelicula de sangre
lo suficientemente fina que se exponia directamente a una atmosfera
enriquecida en oxigeno, donde ocurria el intercambio de gas de forma
espontanea. En estos oxigenadores el trauma hematico era menor que el
observado en la siguiente generacién (los de burbuja), ya que no se requeria de
ningun meétodo mecanico para introducir el gas en la sangre. Sin embargo,
precisaban un gran volumen de cebado, usualmente alcanzado con

hemoderivados, y una gran superficie de intercambio.?

Con los oxigenadores de burbujas se lograron reducir los volumenes de cebado
y el uso de hemoderivados. En estos se introducia el gas directamente a la
sangre en forma de burbujas, las cuales creaban una gran superficie de
intercambio en un espacio mas reducido. Este hecho ocasionaba dos problemas
nuevos: uno, la necesidad de un depdsito o reservorio arterial adicional para
permitir el asentamiento de la sangre y la disolucidon de las burbujas fuera de la
sangre; otro problema era que el contacto directo de las burbujas con la sangre

provocaba un mayor trauma hematico.?

La siguiente generacidon de oxigenadores fueron los de membrana, que se
encuentran en uso hasta la actualidad. Dentro de este tipo encontramos los de
membrana microporosa que son fabricados con unos tubos capilares de
polipropileno que actian como una membrana porosa; por dentro de los cuales
pasa el gas y por fuera la sangre. Estos son los usados frecuentemente dentro
del quiréfano durante la CEC para cirugia cardiaca. Por otra parte, también se
desarrollaron los oxigenadores llamados de membrana real, ya que el gas
difunde a través del material de la membrana y no a través de los poros de esta.
Se fabrican habitualmente de polimetilpenteno y se usan para procedimientos

prolongados como el ECMO.2

Con estos ultimos oxigenadores mejoré mucho la biocompatibilidad y se redujo
el trauma ocasionado por el contacto aire/sangre y los volumenes requeridos

para el cebado.
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1.2 Factores que afectan la transferencia de oxigeno de la membrana.
1.2.1 Presién atmosférica y capacidad de oxigenacién de las membranas.

La superficie de intercambio de los dispositivos que se emplean durante la
cirugia cardiaca de adultos es regularmente de alrededor de 2,5 m?, lo cual es
40 veces inferior a la superficie de intercambio pulmonar de un adulto promedio
(100 - 150 m?).3* En los pulmones nativos los capilares tienen un didmetro
interno de 10 ym, de tal forma que los glébulos rojos con sus 7 uym tienen que
literalmente pasar de uno en uno.® Crear capilares de 10 pum en los
oxigenadores es posible, pero no practico, ya que esto aumentaria el tamafio de
los dispositivos. El camino entre las fibras microporosas dentro de los

oxigenadores por el que la sangre debe transitar es de entre 150 a 300 um.*

Para lograr aumentar la capacidad de oxigenacion con esta superficie tan
pequefia se requiere del uso de FiO:2 superiores al 0,21, que es la que se
encuentra presente en la atmdsfera habitualmente. El gas atmosférico es una
mezcla de diferentes gases, entre los que se encuentran el nitrégeno (78,08 %),
el oxigeno (20,94 %) y otros gases (0,97 %).3¢ De acuerdo con la Ley de Dalton
o ley de las presiones parciales que plantea: “La presion total de una mezcla de
gases, que no reaccionan entre si, va a ser igual a la sumatoria de las presiones
parciales de los gases que la integran, siempre que la temperatura no varie,” se
entiende que la Pb es el resultado de las presiones de los diferentes gases
presentes y el valor de la presion de cada gas va a estar en relacidn con la
proporcion que ocupan en la mezcla.?” A nivel del mar la Pb = 760 mmHg, si
tomamos en cuenta a Dalton y sabiendo que como se describié con anterioridad
el 21 % de la composicidn de la atmdsfera corresponde al O2, esto equivale
aproximadamente a una presion de 150 mmHg para el O2. Mediante el uso de
un mezclador de gases podemos manipular la composicion del gas que
enviamos al oxigenador logrando aumentar la concentracion de oxigeno hasta
un 100 %. (FiO2 = 1). El hecho de desplazar el resto de los gases y dejar solo el
oxigeno permite aumentar la PO2 hasta 713 mmHg, si le restamos la Pv (47

mmHg). En la medida que ascendemos en altura la Pb desciende, con lo cual
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también disminuye nuestra capacidad de aumentar la POz, aun si usamos una
FiO2 = 1. Como ya se conoce, la difusion del oxigeno a través de la membrana
va a depender de la POz en el compartimento gaseoso del oxigenador, en
primer lugar.* Por lo tanto se estima que el uso del oxigenador en la altura va a
requerir de mayores valores FiO2z para lograr los mismos niveles de oxigenacion
de la sangre obtenidos a nivel del mar. Para conocer en qué medida impacta la
altura a la FiO2 requerida para ventilar el oxigenador y permitir la comparacion
con la PaOz2 es necesario convertir esta ultima en una fraccion. Para calcular la
PaO2 empleamos la siguiente formula: Pa0O, = (Pb — Pv)-0,21; despejando
podriamos obtener el siguiente método para convertir cualquier valor de PaOz2

en fraccién (FaO:). Esa formula quedaria: Fa0, = Pa0, + (Pb — Pv).3®

Se conoce, y es posible medir, que para cada valor de FiO2 existe un valor
maximo de PaO2, en dependencia de la altitud. Cuando existe una diferencia
entre la PaO2 actual y la PaO2 maxima que se deberia alcanzar a una cierta
FiO2, la conversion de la PaOz2 actual a una fraccion (FaOz2) permitiria establecer
un punto de comparacién con la FiO2 actual. La existencia de una diferencia
entre la FiO2 y la FaO: implicaria que la primera no ha alcanzado todo su
potencial de oxigenacion. De esta forma la FiO2 puede dividirse en dos partes: la
parte que ha contribuido a la oxigenacion (FaOz) y la parte desoxigenada, la
Fraccion Diferencial Andxica (FDA). La FDA es esencialmente el valor de FiO2

para el cual la PaO2 = 0 mmHg.38

Es nuestra teoria que la altura va a disminuir el valor maximo de PaO:2 que se
puede obtener con una determinada FiO2, con lo cual la FDA va a aumentar.
Calcular el porciento de aumento de la FDA entre ambas poblaciones puede
ayudar a entender cdmo impacta la altura sobre la PaO2 y por ende a la

capacidad de oxigenacion de la membrana de intercambio gaseoso.

1.2.2 Flujo y capacidad de oxigenacion.

Al tomar como referencia las tablas que publican los fabricantes sobre el

rendimiento del oxigenador motivo de nuestro estudio [en cuanto a la
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transferencia de oxigeno (O2T) de la membrana), parece haber una relacién
directa entre el flujo de sangre (Qs) y la O2T. Puede observarse cédmo a medida
que se incrementa el Qs va aumentando la O2T.°> Ahora bien, en el entorno
clinico no es posible incrementar la O2T ilimitadamente, en primer lugar por las
restricciones propias de la membrana que estan determinadas por los
gradientes de presidn transmembrana que tienden a aumentar de forma
proporcional al Qs, al hematocrito y a la viscosidad de la sangre. La viscosidad
es una propiedad de transporte que cuantifica la conductividad de cantidad de
movimiento a través de un fluido, puede interpretarse como la resistencia que
ejerce un fluido a ser deformado cuando es sometido a una fuerza.? Por lo que
se entiende que a mayor viscosidad va a aumentar la presion transmembrana y
como en la sangre, la viscosidad esta determinada en mayor medida por el Hto,
pues el aumento de este ultimo va a tener igual efecto sobre los gradientes

transmembrana.*?

Por otro lado, los gradientes transmembrana dependen del disefio y disposicion
de las fibras capilares en el interior del oxigenador. Los disefiadores disponen
las fibras de modo que se cree una disrupcién del flujo laminar dentro del
oxigenador, esto contribuye a mejorar la capacidad y eficiencia de la
oxigenacion. Esta se disefia de modo que sea apenas un poco menos que la
considerada como flujo turbulento (definido por un numero de Reinolds > 2
000).” El incremento de los gradientes de presién mas alla de estos limites
podria ocasionar activacién plaquetaria y dafo a los elementos formes de la
sangre.*! Adicionalmente el incremento del Qs va a reducir el tiempo de transito
de la sangre por la membrana y, como la difusion del oxigeno ocurre a una
velocidad constante, determinada por los gradientes de concentracion a ambos
lados de la membrana y por el propio grosor de esta (como se describio
anteriormente), parte de la sangre podria salir del oxigenador sin alcanzar a ser
oxigenada al 100 %; con lo cual la saturacion arterial de oxigeno (SaOz) podria
comenzar a reducirse en la medida que se aumenta el flujo. El valor de flujo
para el que la Sa0:2 a la salida del oxigenador cae a 95 % se denomina Flujo

Nominal, siempre y cuando se cumplan las condiciones de la sangre a la
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entrada segun la norma descrita en el Anexo 1. El incremento del flujo mas alla

del valor de flujo nominal va a ocasionar una caida mayor de la oxigenacién.*

1.2.3 Saturaciéon venosa de oxigeno y transferencia de oxigeno.

La saturacion de oxigeno de la sangre venosa (SvO2) a la entrada del
oxigenador es otro de los factores que va a influir en la O2T a través de la
membrana. Como se ha explicado, la capacidad de O2T de un oxigenador es un
valor que se mueve dentro de un rango restringido condicionado por factores
como los descritos con anterioridad. Por tanto, cuanto menor sea la SvOgo,
mayor va a ser la cantidad de oxigeno que necesitara transferir el oxigenador
para lograr oxigenar el 100 % de la hemoglobina a la salida arterial. Cuando la
sangre venosa posea una baja saturacidn existe la posibilidad de que se exceda
la capacidad de O2T de la membrana con lo cual el oxigenador se tornaria
insuficiente y ocurriria una caida de la SaO2 con el riesgo de hipoxia para el
paciente.’ La SvO: es el porciento de saturacion de la hemoglobina que queda
una vez que la sangre ha pasado por los tejidos y ha suplido sus demandas
metabdlicas. Es de esperar que exista una relacion inversa entre el consumo
metabdlico de oxigeno tisular (VO2) y la SvO2. Es decir, para una hemoglobina
arterial saturada al 100 % tendremos un menor valor de SvO2 en tanto mayor

sea el VO2.42

En condiciones fisiolégicas la transferencia de oxigeno pulmonar va a ser igual
al consumo de oxigeno tisular, ya que, si tenemos la sangre arterial oxigenada
al 100 % y esta solo entrega a los tejidos la cantidad justa necesaria para su
metabolismo, la SvO2 restante quedaria como un indicador de la cantidad que
no fue necesario usar. Durante la CEC los pulmones se excluyen de la
circulacién y son reemplazados por el oxigenador, en esta situacion se puede
decir que el VO2 es equivalente a la O2T de la membrana. Esto es
especialmente preciso siempre y cuando los pulmones se encuentren
completamente excluidos de la circulacion, y las lineas de recirculacion del

circuito de CEC (linea de recirculacién del oxigenador, linea de toma de
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muestras  (manifold), otras conexiones  arteriovenosas como el

hemoconcentrador o hemoadsorbedor) se encuentren cerradas.4

Es posible calcular el VO2 en reposo de una persona usando la férmula de
LaFarge, que incluye dos expresiones diferentes para cada sexo: en el caso de
las mujeres: V0, = 138,1 — (17,04 -In(edad) + (0,378 - frecuencia cardiaca) Yy
hombres: V0, =138,1 — (11,49 - In(edad) + (0,378 - frecuencia cardiaca).*3
Esta ofrece un valor bastante acertado en adultos y nifios mayores de tres anos,
seguln Rutledge y col.** En ciertas patologias o condiciones clinicas el VO2 de
una persona puede elevarse por encima de los valores estimados esperados y
superar la capacidad de transferencia del oxigenador.”® La O2T de una
membrana sera mayor en tanto mayor sea la diferencia entre el contenido
arterial de Oz (CaOz2) y el venoso (CvOz), segun puede interpretarse de la
férmula de Fick. Ca0, = (Hb-1,36 - Sa0;) + (Pa0, - 0,0031); Cv0, = (Hb-1,36-
Sv0,) + (Pv0, - 0,0031).

1.2.4 Condiciones a la que se expone la membrana durante su uso en la altura.

El uso de un dispositivo de oxigenacion extracorporeo a grandes altitudes lo
expone a condiciones extremas en las cuales con facilidad pueden excederse
los limites fisiologicos para los cuales fue concebido. El primer factor, como ya
se describid es la baja Pb que restringe la capacidad de incrementar la POz para
favorecer la difusion de este a través de la membrana. Este efecto sera mas

marcado en tanto mayor sea la altitud a la que se use el oxigenador.

A causa de los efectos compensatorios fisioldgicos que ocurren en los sujetos
gue viven en las grandes altitudes, ocurre un incremento en los valores de Hb y
hematocrito (Hto) como método de aumentar la entrega de oxigeno a los tejidos,
en un medio con menor disponibilidad de este gas.® Por tal motivo podemos
esperar que los valores de hematocrito durante la CEC sean mayores, esto
supone un estrés adicional para la membrana, que va a necesitar transferir una
mayor cantidad de oxigeno para garantizar que toda la Hb salga oxigenada al
100 %.
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Los valores elevados de Hto pueden ser beneficiosos dentro de ciertos limites,
pues el aumentar las fuerzas de cizallamiento podria mejorar hasta cierto limite
la eficiencia del oxigenador, pero un paso mas alla podria ocasionar que se
excediera el valor de Reinolds, generar flujo turbulento e incrementar el dano

producido por la membrana a los elementos formes de la sangre.”45

Como conclusion podemos inferir que el uso de los oxigenadores en la altura
supone un delicado balance que puede alterarse con facilidad ocasionando una
insuficiencia de la membrana, un dafio a los elementos de la sangre, que puede
estar mediado tanto por las condiciones atmosféricas propias de la altura, como
por las caracteristicas fisioldgicas de los pacientes que viven en las grandes

alturas.

1.3 Variables para evaluar el impacto de la altura sobre el rendimiento del

oxigenador.

Como se ha venido describiendo durante este capitulo, la difusién de gases a
través de la membrana de un oxigenador es un proceso pasivo guiado por el
gradiente de presiones de los gases que se establece a ambos lados de la
membrana. Para una misma membrana, factores como un alto Qs, un alto Hto y
una baja SvO2, son factores que ponen bajo estrés el rendimiento de un
oxigenador.3® Para evitar el sesgo de estas variables las poblaciones deberan
ser homogeéneas con respecto a estas variables, lo que garantiza que los
efectos sobre el rendimiento de la membrana sean sélo aquellos inducidos por
la altura. En primer lugar, utilizaremos la comparacion de los valores de FiO2 en
ambos centros, pues se espera que la reduccidn en la Pb implique mayores
requerimientos de FiO2 para lograr valores aceptables de PaO:. La FaOq,
resultante de la conversion de los valores de PaO:2 en una fraccidn, permite
comparar este ultimo valor con el de la FiO2 y calcular la FDA. El aumento de
esta variable implicaria que existe una porcién mayor del valor de la FiO2 que no
esta contribuyendo a la oxigenacidn. También utilizaremos el calculo del
consumo de oxigeno indexado con la superficie de la membrana (VO2im) el cual

se ha propuesto como un indicador de la eficiencia de la transferencia de
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oxigeno de la membrana.*® El oxigenador no solo se encarga de oxigenar la
sangre, sino que también es el medio para eliminar el COz2 de la sangre hacia el
exterior. Este gas es mucho mas soluble que el Oz; con lo cual su difusién se va
a ver favorecida, hacia el exterior, con la altura, al existir presiones atmosféricas
mucho mas bajas. El método para controlar su velocidad de salida es a través
del flujo de gas fresco que se envia al oxigenador. De tal forma que un mayor
flujo aumentaria la salida de CO2 y viceversa. Se deberia esperar un menor
flujo de gas fresco en la altura en relacion con el necesario a nivel del mar para

lograr iguales valores de PaCO:s:.

1.4 Estudios de evaluacion de oxigenadores.

En las décadas recientes se han hecho importantes avances en los
oxigenadores desde el punto de vista de la seguridad para el paciente, la
biocompatibilidad, el manejo de microémbolos, el recubrimiento de superficies,
el volumen de cebado, el rendimiento (transferencia de gases y las propiedades
de intercambio térmico). Existen diversos estudios publicados enfocados en
evaluar estas caracteristicas en los diferentes productos disponibles en el
mercado, y otros mas enfocados en compararlos entre si.*¢-48 Probablemente el
interés provenga de que la informacion que proveen los fabricantes, si bien
facilita un método de comparacion del rendimiento y las prestaciones de los
oxigenadores entre si, no brinda informacion que se pueda extrapolar al entorno

clinico.4®

En los ultimos afios se ha logrado incorporar el filtro arterial dentro de la
estructura de los oxigenadores modernos, lo cual ha permitido reducir los
volumenes de cebado, y el contacto de la sangre con superficies no
endoteliales, sin afectar significativamente los gradientes de presion
transmembrana y las capacidades de oxigenaciéon de los dispositivos.?%52  Sin
embargo esta modificacion ha creado grandes debates dentro de la comunidad
de perfusionistas acerca de la capacidad de manejo de las microembolias
gaseosas, en relacion a las generaciones anteriores, asi como los potenciales

catastréficos eventos que podrian generarse en el caso de que ocurriera la
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formacién de trombos en un filtro que no se puede excluir de la circulacion a

través de una linea de bypass.%3-%

Gracias a las investigaciones pioneras de Ranucci y de Somer hoy no se
concibe la conduccion de la CEC sin que se incorporen los conceptos de la
perfusion guiada por objetivos.6:57 Esto implica mantener valores de DO2i > 272
ml/min/m? para evitar el dafio renal y que los tejidos trasladen su metabolismo
hacia el lado anaerébico, como se identificd en los estudios anteriormente
citados. Para cumplir este objetivo con frecuencia es necesario aumentar el Qs
o el Hto, ambas condiciones podrian incrementar las necesidades de ventilacion
de la membrana, como ya se ha descrito. En un estudio publicado por Stammers
et al. en Nashville, Tennessee (180 m de altura) se comparé el comportamiento
de tres oxigenadores, con filtro arterial integrado y sin este, en relacién con el
uso de la técnica de perfusidon guiada por objetivos. No se encontraron
diferencias en cuanto al flujo de sangre, SvO2, DOzi ni VO2. Sin embargo, si se
encontraron diferencias en cuanto a los valores de FiO2, que fueron
significativamente mayores para el grupo del oxigenador CAPIOX FX15 (Terumo
Corporation, Japon).®® Esto es particularmente interesante para nuestra
investigacion, pues justamente empleamos un oxigenador de la serie FX que
tiene filtro arterial integrado, lo cual podria suponer el uso de mayores valores
de FiOz2, no solo por las posibles necesidades propias del oxigenador sino por su
uso a una gran altitud. En adicion a esto, el empleo de la perfusion guiada por

objetivos podria suponer un mayor estrés para la membrana.

Al momento de nuestro estudio no nos ha sido posible encontrar publicaciones
que describan el comportamiento de los oxigenadores a grandes altitudes
durante la CEC de rutina. Esto sugiere que el tema no ha sido estudiado

abundantemente.

1.5 Conclusion.

En este acapite se realizd un breve recorrido por la historia del desarrollo de los

oxigenadores desde los inicios hasta los contemporaneos, asi como de los
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meétodos de oxigenar la sangre y sus principales implicaciones. Se describid
como impacta la altura y la reduccidn de la presion barométrica a la presion de
oxigeno en la atmodsfera. Analizamos los diferentes factores que afectan a la
transferencia de oxigeno de las membranas y las condiciones a que se exponen
los oxigenadores durante su uso en las alturas. Se presentaron algunos estudios

gue evaluaron y compararon el rendimiento de diferentes oxigenadores.
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CAPITULO 2. DISENO METODOLOGICO.

En el presente capitulo se describe el disefio general del estudio, el tipo de
investigacion y su clasificacion, el universo de estudio, los criterios de inclusion y
exclusion, las caracteristicas de los centros, la altitud, asi como las técnicas de
CEC empleadas, las variables estudiadas, su operacionalizacion y el

procedimiento estadistico empleado.

2.1 Tipo de disefo y clasificacion del estudio.

Se realiz6 un estudio observacional analitico, longitudinal, prospectivo vy
multicéntrico, en una poblacion de pacientes intervenidos de cirugia cardiaca

con el uso de circulacién extracorpérea (CEC).
2.2 Instituciones y periodo de estudio.

Los centros seleccionados fueron: el Cardiocentro de Manta, ubicado en la
ciudad de Manta, Manabi, Ecuador (centro a nivel del mar, 30 m), y el Hospital
de Especialidades Eugenio Espejo ubicado en la ciudad de Quito, Pichincha,
Ecuador (centro en la altura, 2 830 m). Se estudiaron los pacientes intervenidos
de cirugia cardiaca con el uso de CEC, entre los meses de diciembre del 2020 a
diciembre del 2022.

2.3 Universo y muestra.

El universo estuvo conformado por todos los pacientes adultos intervenidos de
cirugia cardiaca con el uso de CEC, y que cumplieron los criterios de inclusion y

exclusion expuestos a continuacion:

Criterios de inclusién:
1. Pacientes mayores de 18 afos intervenidos de cirugia cardiaca con el
uso de CEC y del oxigenador CAPIOX® FX25 ADVANCE.
2. Pacientes con tiempos de CEC de al menos 90 minutos.

3. Pacientes en los que se realizé perfusién normotérmica.
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Criterios de exclusion:

1. Pacientes que requirieron cirugia cardiaca de emergencia o inicio de CEC
de forma emergente.
Pacientes en los que los datos se encontraban incompletos.
Pacientes con peso corporal inferior a 50 kg.
Pacientes en los que se realizoé perfusion hipotérmica o paro circulatorio
con hipotermia profunda.

5. Pacientes en los que los tiempos de coagulacion activado cayeron por

debajo de los 480 s en algun momento de la CEC.

2.3.1 Conformacion de las cohortes.

Aquellos pacientes que cumplieron los criterios de inclusion se dividieron en dos
grupos, segun el centro donde se realizd la cirugia. En el grupo A se
encontraron los pacientes cuya cirugia tuvo lugar en el centro a nivel del mar y
en el Grupo B aquellos cuya cirugia tuvo lugar en el hospital a 2 830 m. Se
incluyeron un total de 72 pacientes inicialmente en el estudio, 36 en cada uno de

los dos grupos.

Con el objetivo de evitar el sesgo de seleccién de los sujetos, que generalmente
ocurre en un estudio observacional, se calculd el indice de propension para
cada paciente, a través de una regresion logistica multiple. Se consideré la
variable “centro participante” como variable dependiente dicotdmica, y se
consideraron como variables predictoras independientes a la superficie corporal,
los valores de hematocrito y el flujo de bomba (en estas dos ultimas variables se

utilizé la media de las mediciones durante la cirugia).

Se crearon dos cohortes de pacientes en base a su indice de propension. Por
cada paciente con un puntaje determinado del grupo A se apared uno del grupo
B con el mismo puntaje (o con un valor cercano, con una diferencia del orden
del diezmilésimo). Por ultimo, se analizé si en la muestra de pacientes
apareados existieron diferencias en las covariables utilizadas, para lo cual se

utilizé la prueba de t de Student para muestras independientes. El resultado de
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la prueba informé que no existian diferencias significativas, por lo cual se

considerd que el apareamiento fue efectivo.

La muestra de estudio, después de aplicado el método descrito anteriormente,
se conformdé con 34 pacientes, divididos en 17 pacientes que recibieron

tratamiento quirdrgico en cada centro participante.

2.4 Tratamiento de los datos perdidos.

Los pacientes que, al ser dados de alta hospitalaria, no tenian todos los datos

necesarios en la historia clinica, fueron eliminados de la investigacion.

2.5 Recoleccion de la informacion.

Los datos se obtuvieron de los registros de perfusion de las historias clinicas de
los pacientes. Se tomaron un total de tres muestras simultaneas de sangre para
gasometrias arteriales y venosas de la salida arterial del oxigenador y de la
entrada venosa, con un intervalo de tiempo de 20 min. Las muestras fueron
procesadas utilizando el gasémetro GEM Premier 3500 (Werfen. Barcelona,
Espafia.). Las restantes variables se calcularon y registraron en iguales
intervalos de tiempo y hasta los 60 min posteriores al inicio de la CEC. A los
resultados obtenidos para cada una de las variables se les adicion6 a
continuacién el numero 1 (para la muestra tomada a los 20 min), el nimero 2
(para la muestra tomada a los 40 min) y el numero 3 (para la muestra tomada a
los 60 min); de la siguiente manera: PaO2_1, PaO2_2, PaO2_3. Los datos fueron
recolectados en una hoja de calculo de Microsoft Excel 365 para su posterior

estudio y analisis.

2.6 Operacionalizacién de variables.

o Variables demogréficas: Edad, sexo, peso, talla, tipo de cirugia, centro

participante, indice de bomba, Hto, Hb.

e Variables de oxigenacién y funcionamiento de la membrana: Flujo de gas
fresco, FiO2, PaO2, PaCOz2, PvOz2, PvCOz2, Spa02, SpvO2,
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e Variables Constructo: SC, Flujo de bomba, CaOz, CvO2, DavOz2, DO2i, VOq,
VO2im, FaO2, FDA.

Variable Definicion Tipo Escala
De 18 arios 40 afios
El lapso que transcurre desde el o
o Cuantitativa | De 41 a 60 afios
Edad nacimiento hasta el momento de _
_ _ continua De 61 a 80 afos
referencia, medido en afios.
Mas de 81 afios
o _ _ Cualitativa _
Condicion organica de animales _ Masculino
Sexo nominal _
y plantas. o Femenino
dicotémica
Cuantitativa
Peso Masa que alberga un cuerpo. _ kg
continua
Tamano del individuo desde el
Cuantitativa
Talla vértice de la cabeza hasta la _ cm
) continua
planta de los pies.
Constructo que representa la
medida de la superficie del
Superficie P Cuantitativa
cuerpo humano. Se calcula . m?
Corporal continua
mediante la formula de DuBois:
SC = 0,007184 - peso®*?5 - talla®7?5
Proteina presente en el interior
de los eritrocitos encargada del
Hemoglobina | transporte de oxigeno, entre Cuantitativa dl
otras funciones. La variable continua d
refleja su concentracion en la
sangre.
Prueba de laboratorio que
refleja que porciento de la Cuantitativa
Hematocrito _ %
sangre esta compuesta de continua

glébulos rojos.
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indice de

Es el valor del flujo de bomba

Cuantitativa

indexado por la superficie _ I/min/m?
bomba _ continua
corporal del paciente.
Constructo que representa la
velocidad del flujo de sangre
Flujo de generado por la bomba arterial | Cuantitativa Vi
bomba durante la CEC. Se obtiene continua
mediante la formula:
QS = SC - indice de bomba
Es la concentracidn o
proporcion de oxigeno en la
_ mezcla del gas inspirado. En Cuantitativa
FiO2 _ _ %
este caso del gas que ingresa al | discreta
oxigenador. Expresada en
forma decimal.
Flujo de gas | Es la velocidad de la mezcla de | Cuantitativa Vi
min
fresco gas que ingresa al oxigenador. | continua
La presion parcial de oxigeno Cuantitativa
PaO:2 _ _ mmHg
en la sangre arterial. continua
La presion parcial de oxigeno Cuantitativa
PvO2 . mmHg
en la sangre venosa continua
La presién parcial de didxido de | Cuantitativa
PaCOz2 _ _ mmHg
carbono en la sangre arterial. continua
La presién parcial de didxido de | Cuantitativa
PvCO:2 : mmHg
carbono en la sangre venosa. continua
Constructo que representa el
contenido arterial de oxigeno
que es la cantidad de oxigeno Cuantitativa
Ca02 _ _ ml/dl
que se encuentra unido a la continua

hemoglobina del paciente, mas

la pequenfa cantidad que se
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encuentra disuelta en el plasma,
de la sangre arterial. Se calcula

mediante la férmula:

Ca02 = (Hb- 1,36 - Spa02) + (Pa02 - 0,0031)

CvO2

Constructo que representa el
contenido venoso de oxigeno es
la cantidad de oxigeno que se
encuentra unido a la
hemoglobina del paciente mas
la pequenfa cantidad que se
encuentra disuelta en el plasma

de la sangre venosa.
Cv02 = (Hb - 1,36 - Spr02) + (Pv02 - 0,0031)

Cuantitativa

continua

ml/dl

SpaOZ

La saturacion parcial del
oxigeno arterial es una medida
proporcional de la cantidad de
hemoglobina que se encuentra
cargada de oxigeno en la

sangre arterial.

Cuantitativa

continua

%

SvaZ

La saturacion parcial venosa del
oxigeno es una medida
proporcional de la cantidad de
hemoglobina que se encuentra
cargada de oxigeno en la

sangre venosa.

Cuantitativa

continua

%

Da-v 02

Constructo que representa la
diferencia arteriovenosa de
oxigeno que existe entre el
contenido arterial de oxigeno y
el venoso. Es una expresion de

la cantidad de oxigeno que sale

Cuantitativa

continua

ml/dl
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de la sangre a medida que
recorre el cuerpo. Se calcula

mediante la férmula:
D,_,02 = Ca02 — Cv0?2

DOai

Constructo que representa la
entrega de oxigeno indexada,
es una medida de la cantidad
de este gas que se pone a
disposicion de los tejidos,
teniendo en cuenta el indice
cardiaco o indice de bomba y el
contenido arterial de oxigeno.

Se calcula mediante la formula:
DO2i = indice de bomba - Ca0?2 - 10

Cuantitativa

continua

ml/min/m?2

VO2

Constructo que representa el
consumo de oxigeno, es la
cantidad de oxigeno que el
organismo consume, se
encuentra en relacién directa
con el metabolismo de la
persona. En el entorno de la
CEC es una medida directa de
la transferencia de oxigeno a
través de la membrana del
oxigenador. Se calcula

mediante la férmula:
V02 =0S-D,_,02 x 10

Cuantitativa

continua

ml/min

FaO2

Constructo que representa la
fraccion de oxigeno en la
sangre. Es el resultado de

convertir la PaO2 en una

Cuantitativa

continua

%
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fraccidn para poder compararla
con la FiOz. Se calcula

mediante la férmula:
Fa02 = Pa02 = (Pb — Pv)

Constructo que representa la
transferencia de oxigeno
indexada a la superficie de la

membrana es un indicador de la

VO Cuantitativa Umin/m?
2im PR ml/min/m
eficiencia de la membrana. Se continua
calcula mediante la siguiente
formula:
VOZlm
=V0, + Superficie de la membrana
Constructo que representa la
Fraccion Diferencial Andxica es
la diferencia entre la FiO2 con
ue se ventila el oxigenadory la o
a g y Cuantitativa
FDA FaO:. Expresa la proporcion de _ %
continua
la FiO2 que no contribuye a la
oxigenacion. Se calcula
mediante la formula:
FDA = Fi02 — Fa02
Es el centro donde se realiza el o
o . ; Cualitativa _
Centro procedimiento quirdrgico segun _ Nivel mar
o _ _ nominal
participante | su altitud a nivel del maro a 2 o Altura
dicotomica
830 m de altura
_ o - Sustitucion valvular.
El tipo de procedimiento o L
_ L _ Cualitativa  + Revascularizacion
Tipo de quirdrgico realizado a los _ o
o _ Nominal miocardica
cirugia pacientes de acuerdo con su o o
politbmica quirurgica.

diagnostico.

- Revascularizacion

31




miocardica

quirdrgica +

sustitucion valvular.

- Excéresis de tumor.

- Cierre de defecto de
septacion.

- Extraccién de cable
de marcapasos.

- Cirugia de Bentall.
Cierre de defecto de
septacion +

Sustitucion valvular.

2.7 Procedimiento quirurgico.
2.7.1 Circulacién Extracorpérea.
El equipo quirurgico estuvo conformado por 4 cirujanos (dos en el centro a nivel
del mar y dos en el centro en la altura) y por el mismo perfusionista en ambos
centros. En las cirugias se emplearon dos maquinas de CEC, una en el centro a

nivel del mar y otra en el centro en la altura.

2.7.1.1 Hospital a nivel del mar.

Se utilizé una maquina modelo S5® (Livanova Sorin Stockert. Londres, Reino

Unido), con el médulo de bomba centrifuga CP5®. Dos mddulos de bombas de
rodillos se wusaron como succidn de campo e intracavitaria (vent),
respectivamente. Se usé la cardioplejia Del Nido modificada, en los casos que
requirieron parada cardiaca, la cual se administré mediante el uso del modulo de
bombas gemelas, que se configurd en la modalidad 1:4, con el uso del kit de
cardioplejia CAPIOX® CP50 (Terumo Corporation. Tokyo, Japon). La dosis de
cardioplejia se calculd en 20 ml/kg de peso y se administré a una temperatura
de 6 °C. Como maquina de hiper-hipotermia se uso la unidad 3T (Livanova Sorin

Stockert. Londres, Reino Unido).
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2.7.1.2 Hospital en la altura 2 830 m.

Se utilizd una maquina modelo Advance Perfusion System 1® (Terumo
Corporation. Tokyo, Japon), con el modulo de bomba centrifuga CAPIOX® SP.
Tres modulos de rodillos se utilizaron como aspiradores de campo, de raiz
aodrtica y de ventriculo izquierdo. Se usé la cardioplejia Del Nido modificada, en
los casos que requirieron parada cardiaca, la cual se administrdé mediante el uso
del médulo de bombas gemelas, que se configuré en la modalidad 1:4, con el
uso del kit de cardioplejia CAPIOX® CP50 (Terumo Corporation. Tokyo, Japon).
La dosis de cardioplejia se calcul6 en 20 ml/kg de peso y se administré a una
temperatura de 6 °C. Como maquina de hiper-hipotermia se usé la unidad TCM

Il Sarns™ (Terumo Corporation. Tokyo, Japon).

En ambos centros se usé el oxigenador CAPIOX® FX25 ADVANCE (Terumo
Corporation. Tokyo, Japén), con recubrimiento XCOATING™, con un conjunto
de tubos personalizados y un hemoconcentrador CAPIOX® HC11 (Terumo

Corporation. Tokyo, Japon).

2.7.1.3 Conduccioén de la CEC.

En el cebado del circuito se ocupd solucién salina 0,9 % (Clear Flex. Baxter.
lllinois, USA) 700 ml; 500 ml de la gelatina Gelofusine® (B|Braun. Melsungen,
Alemania); bicarbonato de sodio 8 %, 50 ml (Soletrol B. Life (Laboratorios
Industriales Farmacéuticos Ecuatorianos). Quito, Ecuador) y heparina sddica, 5
000 Ul (MEDIFARMA S.A. Peru).

La canulacion se realizd por via toracica, de modo convencional, en la aorta
ascendente y a través de la auricula derecha o directamente en las venas cavas

segun fue necesario de acuerdo con el tipo de cirugia.

La conduccion de la CEC se practicé a normotermia, los flujos de perfusion se
calcularon con el uso de la superficie corporal (formula de DuBois) y a un indice
de 2,6 I/min/m?, en los casos en que fue necesario se ajusto el indice para

mantener una entrega de oxigeno indexada (DOzi) > 280 ml/min/m?. La

33



ventilacion de la membrana se inicid6 con una FiO2 de 0,80 y un flujo de gas
fresco de 2,5 I/min. Luego de la primera gasometria se corrigieron estos valores
hasta conseguir valores de PaO2 de entre 150 a 250 mmHg, asi como valores
de presion arterial de didxido de carbono (PaCOz2) de entre 30 a 35 mmHg. Las
presiones medias arteriales se mantuvieron entre 50 — 80 mmHg. Se utilizd
vasopresores o vasodilatadores cuando fue necesario para lograr este objetivo.
Se emplearon los sistemas de seguridad convencionales, un sensor de nivel
colocado cerca del nivel operativo minimo recomendado por el fabricante, en el
reservorio de cardiotomia; un sensor de burbujas en la linea arterial. Dos
transductores de presion uno colocado posmembrana en la salida arterial y otro
en la linea de cardioplejia. Tres sensores de temperatura: uno en la salida
arterial del oxigenador, otro en la entrada venosa y un tercero en la salida de la

linea de cardioplejia.

2.8 Analisis estadistico.

En el analisis de los datos se empled el paquete estadistico IBM® SPSS®

(Statistical Product and Service Solutions) versidon 23.0.0. Se realizd un analisis

exploratorio de los datos para determinar omisiones y errores y realizar su
respectiva correccion. Los resultados se presentaron en forma de texto (informe
final) con el empleo de tablas y graficos que contribuyeron a facilitar su mejor

comprension.

Para dar cumplimiento a los objetivos planteados se emplearon técnicas tanto
de la estadistica descriptiva como de la estadistica inferencial. En cada caso se
trabajo con una significacion estadistica p < 0,05, y un nivel de confiabilidad del
95 %.

De la estadistica descriptiva se utilizd, como medida de resumen para las
variables cualitativas, el porcentaje. Para determinar si las variables continuas
siguieron una distribucidon normal se dispuso de la prueba no paramétrica de
Shapiro-Wilk, al tener un universo inferior a 50 casos. Las pruebas de

normalidad arrojaron resultados que permiten afirmar que las variables
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cuantitativas se distribuian de forma normal; por lo tanto, se emplearon los
métodos paramétricos para la estadistica inferencial. Para las variables
cuantitativas se emplearon las medidas de tendencia central: mediana y media
aritmética; mientras que se utilizdo la desviacion estandar como medida de

variabilidad.

2.8.1 Analisis bivariado.

Se realizd un analisis bivariado para comparar las variables de los oxigenadores
en los dos centros participantes. Para las variables cualitativas se manejo la
prueba de chi cuadrado (x2); en las situaciones en que mas del 20 % de las
frecuencias esperadas presentaron valores menores de cinco, se utilizo la

prueba exacta de Fisher.

Para realizar el analisis bivariado de las variables cuantitativas se utilizdé la
prueba de t de Student para muestras independientes. El tamafio del efecto se

determind con la d de Cohen (0,20: pequeiio; 0,50: mediana; 0,80: grande).

2.9 Aspectos éticos.

En el disefio de este estudio no se recolecté informacion personal privada de los
pacientes intervenidos. Al ser un estudio observacional no se realizaron
intervenciones directas sobre los grupos de pacientes. Para la obtencion de los
valores de las variables involucradas en el estudio, no fue necesario realizar
ningun procedimiento invasivo adicional, mas que los requeridos de forma
ordinaria para garantizar la seguridad y el éxito de la cirugia. La investigacion
se presentd y fue aprobada por el comité cientifico de las instituciones
involucradas. Para la planificacion de este estudio se tuvo en cuenta el respeto a
los estatutos de la Declaracion de Helsinki y el articulo 7™ del Pacto
Internacional de Derechos Civiles y Politicos aprobado por la Asamblea General

de las Naciones Unidas.
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Los investigadores de este estudio declaran que no poseen conflicto de
intereses que interfieran con los resultados de esta investigacion. También
declaran que no poseen vinculos comerciales ni de otro tipo con Terumo

Corporation.

2.9.1 Financiamiento.

Esta investigacion se llevé a cabo con financiamiento privado por parte de los

investigadores.
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CAPITULO 3. RESULTADOS.

En el presente capitulo se dan a conocer los resultados de la investigacion. Para
lograr una comprensién adecuada lo hemos organizado en varios subepigrafes
relacionados con los objetivos trazados en nuestra investigacion. Inicialmente
realizamos una descripcion de las caracteristicas demograficas generales de los
pacientes incluidos en el estudio. A continuacion, se describen las principales
variables asociadas a los requerimientos de ventilacion de la membrana y a las
condiciones de la sangre antes y después del paso por el oxigenador. Por
ultimo, se detalla el comportamiento de las variables asociadas al rendimiento

del oxigenador.

3.1 Caracterizacion de la poblacion en cuanto a variables demograficas.

La edad media de los pacientes en el grupo a nivel del mar fue de 59,94 afios (+
15,97), mientras en el grupo en la altura fue de 49,82 afios (+ 15,84), sin
diferencias significativas. En ambos grupos existid un predominio de pacientes
con edades entre 61 — 80 afios (52,90 %). La distribucion por sexo del total de la
muestra mostrd un predominio del sexo masculino con 22 hombres (64,70 %),
mientras que sexo femenino tuvo 12 mujeres (35,30 %). El comportamiento de
la variable sexo segun el centro mostré un patron diferente: en el centro a nivel
del mar el sexo femenino estuvo representado por tres pacientes femeninas
(8,80 %) y los hombres fueron 14 (41,20 %), mientras que en el grupo de
pacientes operados en la altura nueve pacientes fueron de sexo femenino
(26,50 %) y ocho del masculino (23,50 %) (Tabla1.).

En la tabla 2 se muestra la distribucidon del tipo de cirugia realizada segun el
centro. El procedimiento quirargico mas frecuente fue la sustitucién valvular con
un total de 17 intervenciones (50,00 %). De estas, 10 (29,41 %) se realizaron a
nivel del mar y siete (20,58 %) lo hicieron en el centro en la altura. En el centro a
nivel del mar se realizaron cinco cirugias de revascularizacién miocardica (14,70
%) en contraste con sdlo una realizada en el centro en la altura (2,94%). Se

observaron diferentes tipos de cirugias que se realizaron en un centro mientras
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Tabla 2. Distribucion del tipo de cirugia segun el centro participante.

Centro

Tipo de cirugia

Nivel mar* | Altura* Total*
Sustitucion Valvular 10 (29,41) | 7 (20,59) | 17 (50,00)
CRM 5(14,70) | 1(2,94) 6 (17,64)
CRM + Sustitucion Valvular. 0 (0) 2 (5,88) 2 (5,88)
Exéresis tumor 1(2,94) 0 (0) 1(2,94)
Cierre defecto 0 (0) 4 (11,76) | 4 (11,76)
Extraccion cable 0 (0) 1(2,94) 1(2,94)
Bentall 0(0) | 2(588) | 2(588)
Cierre defecto + Sustitucion 1(2,94) 0 (0) 1(2,94)
Valvular
Total 17 (50,00) [17 (50,00)| 34 (100)

*n, (%). CRM: Cirugia de revascularizaciéon miocardica.

En la tabla 3 se expone el comportamiento de las variables confusoras que
fueron empleadas en la conformacién de las cohortes, como se describe en el
subepigrafe 2.3.1. Estas variables no mostraron diferencias significativas entre
los grupos estudiados. Este resultado era uno de los buscados al realizar el
pareado tras aplicar el indice de propension, lo que indica que las variables que
podian influenciar el rendimiento de la membrana presentaron un
comportamiento similar en ambos grupos y que al menos estas no iban a
interferir en los resultados. De esta forma se logré evitar que los valores
extremos pudieran introducir errores en la interpretacion de los resultados y
garantizar que la altura fuera la variable que tuviera el mayor efecto sobre el

rendimiento de la membrana. Mas adelante se describira el comportamiento de
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la SvO2 que seria el otro factor para tener en cuenta en el comportamiento del

rendimiento de los oxigenadores.

Tabla 3. Comportamiento de las variables confusoras usadas en la

conformacion de las cohortes.

Centro participante
Variable Valor; sig.
Nivel mar Altura
Superf. Corp., m? 1,70 £ 0,15 1,68 £ 0,16 t=0,342; p=0,735
Hto 1, % 25,35 + 3,99 2432+ 2,54 t=0,890; p=0,380
Hto 2, % 26,35+ 3,16 25,65+2,70 t=0,693; p=0,493
Hto 3, % 26,70 + 3,60 26,84 + 2,40 t=0,134; p=0,894
Flujo de Bomba_1,
_ 4,49 + 0,39 4,34 + 0,47 t=0,961; p=0,344
I/min.
Flujo de Bomba_2,
_ 4,44 + 0,33 4,41 +0,45 t=0,159; p=0,874
I/min.
Flujo de Bomba_3,
Ui 4,45 + 0,33 4,38 £0,45 t=0,468; p=0,643
min.

Superf. Corp.: Superficie corporal. Hto: Hematocrito. Los valores se expresan en medias * la desviacion estandar.

3.2 Requerimientos de ventilacion de los oxigenadores y variables
asociadas.

Las condiciones de oxigenacion y la PvCO2 de la sangre a la entrada del
oxigenador, que se determinaron mediante el analisis de los valores de la
gasometria, se muestran en la tabla 4. La PvO2y la SvOz2 tuvieron una tendencia
hacia el descenso durante los tres momentos en que se realizaron las

mediciones en ambos grupos. Las diferencias entre los grupos para el caso de
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Tabla 4. Valores medios de las condiciones de la sangre a la entrada del

oxigenador.
Desviacidén
Centro Media p
estandar
PvO2_1, mmHg Nivel mar 55,72 48,70
0,023
Altura 49,29 +6,93
PvO2_2, mmHg Nivel mar 52,29 +7,01 0.016
Altura 46,58 +5,97 ’
PvO2_3, mmHg Nivel mar 50,61 +6,55 0.019
Altura 45,47 +5,54 ’
SvO2 1, % Nivel mar 82,41 +4,00
0,076
Altura 79,53 +5,10
SvO2 2, % Nivel mar 79,88 +4,07
0,604
Altura 79,06 15,04
SvO2 3, % Nivel mar 76,53 +8,56
0,967
Altura 76,41 +7,71
CvO2_1, ml/dl  Nivel mar 9,06 +1,44
0,071
Altura 8,29 +0,90
CvO2_2, ml/dl  Nivel mar 9,17 +1,16
0,305
Altura 8,73 +1,28
CvO2_3, ml/dl  Nivel mar 8,86 +1,46
0,849
Altura 8,78 +1,10
PvCO2_1, Nivel mar 42,64 +4,10
<0,001
mmHg Altura 35,23 13,30
PvCO2_2, Nivel mar 40,70 +3,29
<0,001
mmHg Altura 35,29 13,01
PvCO2_3, Nivel mar 39,88 12,73 0.001
mmHg Altura 36,64 +2,57 ’

PvO.: Presion de oxigeno en la sangre venosa. SvO.: Saturaciéon venosa de oxigeno. CvO,: Contenido

venoso de oxigeno. PvCO;: Presion venosa de didxido de carbono.
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la PvO2 fueron significativas en todas las mediciones (p=0,023, p=0,016,
p=0,019), las diferencias entre los grupos de la SvO2 no fueron significativas en
ninguno de los momentos (p=0,076, p=0,604, p=967). En cuanto al CvOsq,
también se observé una discreta tendencia a descender, las diferencias entre
los grupos no resultaron significativas (p=0,071, p=0,305, p=0,849). La PvCO2
tuvo una tendencia a reducir su valor en el tiempo, los valores en el grupo en la
altura fueron inferiores a los del nivel del mar, estas diferencias fueron
significativas (p<0,001, p<0,001, p=0,001).

En la tabla 5 se describen las tendencias de las variables relacionada a la
oxigenacién en lado arterial de la membrana. La PaO: tuvo tendencia a
descender durante los tres momentos en que se midio. Las diferencias entre los
grupos no fueron significativas (p=0,372, p=0,470, p=0,052). La SaO: se
mantuvo muy cercana al 100 % durante los tres tiempos de medicion, sin que
existieran variaciones significativas (p=0,657, p=0,325, p=0,178). En el CaOz: se
notd una discreta diferencia no significativa entre los grupos (p=0,321, p=0,309,
p=0,683, asi mismo las determinaciones en el tiempo tuvieron una tendencia a
aumentar. En cuanto a la PaCOz, tuvo un comportamiento similar al observado
con los valores en la sangre venosa, en el grupo en la altura fueron inferiores en
comparacién con los observados a nivel del mar, estas diferencias fueron
significativas (p<0,001, p<0,001, p=0,003).

Al evaluar los requerimientos de ventilacion de la membrana se observo el uso
de valores mayores de FiO2 durante las tres mediciones, en el grupo en la
altura, en comparacién a los empleados a nivel del mar, estas diferencias fueron
significativas entre los grupos (p<0,001) como se puede apreciar en la tabla 6 y
el grafico 1. Al observar el comportamiento de esta variable en el tiempo dentro
del mismo grupo se evidenci6 una disminucion de su valor, en relacion con el
valor inicial. Esta tendencia fue similar para ambos grupos. Para el caso de la
variable flujo de gas fresco, que es la velocidad del flujo de la mezcla de gas que

se envia al oxigenador, observamos que se usaron cifras mas altas en el grupoa
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Tabla 5. Condiciones de la sangre a la salida del oxigenador.

Desviacion
Centro Media p
estandar
PaO2_1, mmHg Nivel mar 245,59 +32,90 0.372
Altura 258,00 +45,89 ’
PaOz_2, mmHg Nivel mar 225,29 +29,14
0,470
Altura 218,29 +26,56
PaO2_3, mmHg Nivel mar 214,76 +31,04
0,052
Altura 193,59 +29,99
Sa02 1, % Nivel mar 100,00 0,00
0,657
Altura 100,00 +0,00
Sa02 2, % Nivel mar 100,00 +0,00
0,325
Altura 99,88 +0,48
Sa02 3, % Nivel mar 100,00 +0,00
0,178
Altura 99,82 10,52
CaO2_1, ml/dl  Nivel mar 11,54 1,77
0,321
Altura 11,03 +1,12
CaO2_2, ml/dl  Nivel mar 11,97 +1,47
0,309
Altura 11,49 +1,22
CaO2_3, ml/dl  Nivel mar 12,06 +1,68
0,683
Altura 11,85 10,90
PaCO2 1, Nivel mar 37,53 +2,34
<0,001
mmHg Altura 30,12 13,25
PaCQO2_2, Nivel mar 35,59 12,93
<0,001
mmHg Altura 29,82 12,94
PaCOQO2_3, Nivel mar 34,59 +2 89
0,003
mmHg Altura 31,41 +2,85

Pa0,: Presion de oxigeno en la sangre arterial. Sa0,: Saturacién de oxigeno de la sangre arterial. CaO,:

Contenido de oxigeno de la sangre arterial. PaCO,: Presion de didxido de carbono en la sangre arterial.



nivel del mar que en el de la altura. Estas diferencias fueron significativas

(p<0,001). La tendencia dentro de cada grupo en el tiempo fue la reduccion de

los valores en relacidn con el valor inicial. En el grupo en la altura esta reduccion

fue mayor
Tabla 6. Requerimiento de ventilaciéon del oxigenador.
Desviacion
Centro Media p
estandar

FiOz2_1, % Nivel mar 57,65 16,34
<0,001

Altura 76,18 15,55

FiO2 2, % Nivel mar 55,41 +7,31
<0,001

Altura 72,59 14,21

FiO2 3, % Nivel mar 54,76 +7,60
<0,001

Altura 72,94 16,62

Flujo de gas Nivel mar 2,54 10,13
: <0,001

resco_1, I/min  Altura 2,20 +0,31

Flujo de gas Nivel mar 2,55 10,25
<0,001

Fresco 2, I/min Altura 2,04 10,40

Flujo de gas Nivel mar 2,45 10,31
<0,001

Fresco 2, I/min Altura 1,88 10,39

FiO,: Fraccion inspirada de oxigeno, expresada en decimales. Flujo de gas fresco: Flujo de gas fresco

suministrado a la membrana.
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3.3 Variables de entrega y transferencia de oxigeno de la membrana.

En la tabla 7 se muestran las variables relacionadas con la transferencia de
oxigeno de la membrana. La DavO2 fue discretamente mayor en el grupo a nivel
del mar con cierta predisposicion hacia el aumento en el tiempo. No se
evidenciaron diferencias significativas entre los grupos (p=0,191, p=0,816,
p=0,757).

La DOz2i también tuvo una tendencia a ser ligeramente superior para el grupo a
nivel del mar, aunque las diferencias no fueron significativas (p=0,152, p=0,332,
p=0,602). La tendencia en el tiempo fue hacia el aumento para ambos grupos.

El consumo de oxigeno (VO2) tuvo un valor inferior para el grupo a nivel del mar
observado solamente en la primera medicion, realizada a los 20 min de iniciada
la CEC, sin que las diferencias fueran significativas (p=0,537). En los otros dos
tiempos de medicion los valores a nivel mar fueron ligeramente superiores, sin
que existieran diferencias significativas (p=0,906, p=0,832). Los valores fueron

aumentando en ambos grupos durante los tres tiempos de medicion.

3.4 Variables de rendimiento de la membrana.

En la tabla 8 se presentan las variables relacionadas con el rendimiento de la
membrana. Los valores de la FaO:2 fueron inferiores en el grupo a nivel del mary
mostraron una tendencia a disminuir, de modo analogo al comportamiento de la
PaO2. Las diferencias fueron significativas en los tres momentos de medicion
(p<0,001, p<0,001, p<0,001). En el caso de la FDA se observaron pequefnas
diferencias entre ambos grupos con una tendencia hacia el aumento para el
grupo en la altura. Estas diferencias no fueron significativas (p=0,953, p=0,120)
hasta el ultimo momento de medicion en el cual ya la brecha entre los dos

grupos se volvid significativa (p=0,010).
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Tabla 7. Comportamiento de las variables de entrega y transferencia de

oxigeno.
Desviacidén
Centro Media p
estandar
DavO2_1, ml/dl  Nivel mar 2,47 +0,53 0.191
Altura 2,73 +0,59 ’
DavO2_2, ml/dl  Nivel mar 2,79 +0,55
0,816
Altura 2,75 +0,51
DavO2_3, ml/dl  Nivel mar 3,19 +1,12
0,757
Altura 3,08 +0,85
DO:2i_1, Nivel mar 305,27 147,50 0.152
ml/min/m?2 Altura 285,00 +31,48 ’
DO2i_2, Nivel mar 312,86 136,53
. 0,332
ml/min/m?2 Altura 301,43 +30,97
DOz2i_3, Nivel mar 315,98 142,90
. 0,602
ml/min/m? Altura 309,52 +26,63
VO2_1, ml/min  Nivel mar 85,22 +28,72
0,537
Altura 91,93 +33,81
VO2_ 2, ml/min  Nivel mar 99,67 +26,89
0,906
Altura 98,53 +29,11
VO2_3, ml/min  Nivel mar 119,96 +57,74
0,832
Nivel mar 116,13 146,35

D,.,O:: Diferencia del contenido arterio — venoso de oxigeno. DOsi: Entrega de oxigeno indexada con la

superficie corporal. VO,: Consumo de oxigeno.

La eficiencia del oxigenador reflejada por los valores del VOzim mostraron una

tendencia a aumentar durante los tres momentos de medicion. El
comportamiento en ambos grupos fue similar y no se encontraron diferencias

significativas entre estos (p=0,624, p=0,119, p=0,214).
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Tabla 8. Variables de rendimiento de la membrana.

Desviacioén
Centro Media p
estandar
FaO2_1 Nivel mar 34,41 14,75
<0,001
Altura 52,76 +9,38
FaO2 2 Nivel mar 31,70 14,04
<0,001
Altura 44 52 +5,39
FaO2 3 Nivel mar 30,11 +4.,40
<0,001
Altura 39,47 +6,19
FDA 1 Nivel mar 23,24 +8,17
0,953
Altura 23,41 +8,98
FDA 2 Nivel mar 23,71 18,02
0,120
Altura 28,06 +7,86
FDA 3 Nivel mar 24,65 18,01
0,010
Altura 33,47 +10,64
VOzim_1 Nivel mar 34,08 11,49
0,624
Altura 36,77 +13,52
VO2im_2 Nivel mar 39,87 +10,75 0.119
Altura 39,41 +11,64 ’
VO2im_3 Nivel mar 47,98 +23,09
0,214
Nivel mar 46,45 +18,54

FaO.: Fraccién arterial de oxigeno, es el valor de la presion arterial de oxigeno expresado fraccion. FDA:

Fraccion diferencial andxica. VOzim: Consumo de oxigeno indexado a la superficie de la membrana.
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CAPITULO 4. DISCUSION.
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CAPITULO 4. DISCUSION.

En este capitulo se analizan los principales resultados obtenidos en la
investigacion. Con el objetivo de facilitar la comprension se seguira la misma

estructura de subepigrafes utilizada en el Capitulo 3. Resultados.

4.1 Caracterizacion de la poblaciéon en cuanto a variables demograficas.

Dentro de los principales inconvenientes que encontramos con las variables
asociadas a la poblacion, se encontraron las diferencias antropomeétricas
existentes entre las poblaciones de la sierra y la costa ecuatoriana. EI Ecuador
es una nacion multicultural integrada por cinco etnias fundamentalmente:
indigenas, afroecuatorianos, mestizos, blancos y montubios. La etnia
predominante del pais es la mestiza con aproximadamente el 78 % del total de
la poblacion.®® Las diferencias sociales y posibilidades econdmicas influyen
directamente en las posibilidades nutricionales durante la infancia y por ende en
el desarrollo pondoestatural durante la vida adulta. Es asi que las diferencias
pueden observarse no solo entre las poblaciones de diferentes paises, sino que
también se observan dentro de un mismo pais, entre las diferentes etnias e
incluso dentro de un mismo grupo étnico.®® Quito, la capital del Ecuador, se
encuentra a una altura promedio de 2 830 m, con poblaciones o asentamiento
rurales por encima de los 4 000 m.*® La altitud, per se, es un factor conocido que
afecta la morfofisiologia de los individuos expuestos cronicamente a él. El
llamado estrés de las grandes alturas provoca una reduccion en la talla y el peso
de las poblaciones en las alturas en relacion con las que habitan a nivel del

mar.61-63

Por otra parte, la hipoxia presente en las grandes alturas por la reduccion de la
Pb desencadena mecanismos adaptativos a corto y largo plazo, asi como
modificaciones genéticas en las poblaciones, tal como se ha demostrado en
estudios realizados en poblaciones independientes asiaticas, tibetanas,
africanas y andinas.®*®® En estos mismos estudios se determind que la

poblaciéon andina exhibié los mayores incrementos en los valores de
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hemoglobina y que esta caracteristica tenia un fuerte componente heredable en
estas poblaciones.?® Todos estos factores hicieron necesario el uso de
herramientas estadisticas que permitieran homogenizar las principales variables
que afectan el rendimiento de un oxigenador, distintas de la altura, y que se

encontraban alteradas en los grupos de estudio, por los efectos de la altitud.

En nuestro estudio la efectividad del estadigrafo utilizado (indice de propensién)
esta claramente definida por la ausencia de diferencias significativas en las
variables relacionadas con el rendimiento del oxigenador. Entre estos se
encuentran la SC, determinada por el peso y la talla, que se utiliza para calcular

el flujo de bomba, el valor de Hto y la SvOs.

Al analizar el comportamiento de la edad se identificd que existido un predominio
de los pacientes intervenidos con edades entre los 61 — 80 anos. Este resultado

concuerda con el reporte sumario NACSA del 2022 (National Adult Cardiac

Surgery Audit), publicado por el National Institute of Cardiovascular Qutcomes

Research del Reino Unido, que reporta una edad media de los pacientes
operados de cirugia cardiaca en 66,6 afios entre los afios 2019 al 2020.%¢ En
cuanto al sexo se observd un predominio de la poblacidon masculina, de forma
similar a los hallazgos de Preventza et al., quienes informaron una prevalencia
del sexo masculino en cuatro de los grandes procedimientos quirdrgicos
cardiovasculares (revascularizacion miocardica, trasplante cardiaco/dispositivos

de asistencia ventricular, sustituciones valvulares y aneurismas de aorta).®’

En nuestra investigacién el procedimiento realizado con mayor frecuencia fue la
sustitucion valvular, seguido de la cirugia de revascularizacidn miocardica; esto
contrasta con el perfil de enfermedades cardiovasculares del Ecuador de la
Organizacién Panamericana de la Salud, publicado en el afio 2014.%° En este
reporte la enfermedad isquémica del corazén ocupaba el 20 % de todas las
enfermedades cardiovasculares en el sexo masculino y el 12 % para el sexo
femenino.®® Por su parte, Nurfiez et al., reportaron que, de un total de 46 133
defunciones causadas por enfermedad isquémica cardiovascular en el Ecuador

entre los afos 2001 al 2016, el 59,59 % fueron del sexo masculino vs 40,41 %
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para el sexo femenino. La edad media en los hombres fue de 70,9 afios y en las
mujeres de 76,8 anos. En nuestro pais existen varios hospitales con la
capacidad de realizar procedimientos de cateterismo cardiaco, adicionalmente la
red de clinicas privadas, que conforman el sistema de prestadores externos del
Instituto Ecuatoriano del Seguro Social, posee una amplia capacidad para
realizar procedimientos de cardiologia intervencionista. Sin embargo, a pesar de
la presencia de casas comerciales que distribuyen valvulas cardiacas
percutaneas, la técnica no se ha expandido lo suficiente y su aplicacién continua
con limitaciones. Esto propicia que la poblacion con afecciones valvulares
permanezca con la opcion quirdrgica como primera linea de resolucion a su
problema, no asi la afectada por problemas de causa isquémica. Este
comportamiento ha ocasionado, no solo en nuestro pais, sino a nivel mundial,
una migracion hacia los procedimientos percutaneos como primera opcidn para
el tratamiento de la cardiopatia isquémica. En especial durante los afios 2020 —
2021 la relacidon intervencionismo percutaneo/cirugia de revascularizacion
miocardica experimentd un incremento de 10:1, en comparacion con los anos

2013 — 2014 en que se encontraba en 5:1.66

4.2 Requerimientos de ventilacion de los oxigenadores y variables
asociadas.

La condicion de la sangre venosa a la entrada del oxigenador es un factor
importante para tener en cuenta a la hora de evaluar el rendimiento de un
oxigenador. Cuanto menor sea la SvOz y la PvO2 mayor va a ser el trabajo que
va a realizar el oxigenador, asi mismo una PvCO: alta va a requerir un mayor
barrido para lograr llevar los niveles de CO2 a valores normales.* En nuestro
estudio la PvO2 mostré una tendencia a reducir su valor durante los tres
momentos que se midio y, adicionalmente, se observd que en el grupo en la
altura los valores fueron significativamente inferiores a los del grupo a nivel del
mar. Este comportamiento fue similar al de la PaOz2, aunque sin que existieran
diferencias significativas entre los grupos. La reduccion en el tiempo de los

valores de la PaO2 y la PvOz2, en nuestro estudio, consideramos que esta en
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relacion con la reduccidén paulatina de la FiO2, en relacidon con la usada
inicialmente y no con un defecto en la transferencia de oxigeno de la membrana.
La mayoria de los fabricantes recomiendan utilizar valores de FiO2 altos durante
el periodo critico de inicio de la CEC; para el caso del FX25 Advance, Terumo
recomienda iniciar la CEC con una FiO2 de 100 % y una relaciéon flujo de
sangre/flujo de gas de 1.7° Por su parte, Lawson y Keller también recomiendan
el uso de estos valores durante el inicio de la CEC.”" En nuestro estudio, aln
cuando no iniciamos la CEC con FiO2 del 100 % en ninguno de los casos del
estudio, si se tomd un valor alto del 80 % o mas, considerado como seguro y

suficiente, que luego se redujo segun los valores de la PaO2 de la gasometria.

En cuanto a las diferencias entre los valores de la PvO2 a nivel del mar y en la
altura interpretamos que una posible causa puede ser la diferencia de
temperatura entre las salas quirurgicas de los centros a nivel del mar y en la
altura. Esto no fue uno de los objetivos del estudio y no fue tenido en cuenta
durante el disefio, pero a causa de las diferencias climatoldgicas entre la sierra y
la costa, el quiréfano de la costa tiende a tener su sistema de climatizacion de
modo que la temperatura promedio de la sala se encuentre alrededor de los 16
°C. En cambio, en el de la sierra la temperatura oscila en torno a los 22 °C.
Estos factores ocasionan que la perdida de temperatura de los pacientes, previa
al inicio de la CEC, pudiera ser potencialmente mayor para el grupo de
pacientes a nivel del mar. Esto explicaria que, al momento de realizar la primera
medicidn, los pacientes a nivel del mar podrian tener un consumo de oxigeno
ligeramente menor que los pacientes en la altura. Este efecto parece verse
reducido o desaparecer en las mediciones posteriores, cuando las temperaturas
de los pacientes fueron restablecidas en torno a los 36,5 °C. Torossian et al.
reportaron una incidencia del entre el 25 al 90 % de hipotermia inadvertida
ocasionada por causas multifactoriales, entre las que reportan la temperatura de
la sala quirlrgica.”? En otro estudio aleatorizado realizado en 40 pacientes
sometidos a cirugia de revascularizacién miocardica sin el uso de CEC, con y
sin el uso de un medio de calentamiento activo (manta de aire caliente forzado),

el 35 % de los del grupo en los que solo se utilizé la manta convencional, debajo
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del paciente, a 38 °C sin la combinacion con la de aire caliente por encima,
experimentaron una reduccion de la temperatura corporal inferior a los 35 °C en
tan solo 30 min posteriores a la induccion anestésica y en un paciente (5 %),
incluso se registré una temperatura inferior a 34,5 °C.”3 Este efecto puede verse
corroborado a su vez por el comportamiento de la SvO2 y el VO2 que, como se
aprecia en la primera medicion, mostraron valores, el primero mas bajo y el
segundo mas alto, en los pacientes del grupo en la altura; valores que en las

mediciones posteriores permanecen practicamente similares.

Al observar los requerimientos de ventilacion del oxigenador existe una clara
diferencia en cuanto a las necesidades de oxigeno de la membrana entre ambos
grupos con diferencias significativas en todos los tiempos de medicién. Como
promedio fue necesaria una FiO2 mayor en aproximadamente el 18 % en el
grupo de pacientes en la altura, para lograr los mismos valores de oxigenacion
gue a nivel del mar. Este fendmeno era el esperado debido a la reduccién de la
Pb en la altura, como se describe en el subepigrafe 1.2.1. Steinberg y Dragan,
en un estudio realizado en 47 pacientes adultos con pesos superiores a los 91
kg operados con CEC a una altura de 1 584 m, reportaron el uso de una FiO2 del
87 % en pacientes de 91 — 100 kg, llegando al 100 % en pacientes de 120 — 150
kg para mantener una PaO2 de entre 146 — 173 mmHg. Este estudio se realizd
en afio 1999 con el uso de un oxigenador antiguo, el Monolyth (Sorin. Mirandola,
ltalia) que actualmente se encuentra en desuso.'® La investigacion se realizo en
pacientes con una masa corporal superior a los nuestros, y la superficie de la
membrana, en si es inferior (2,2 m?) a la del FX25 Advance que es de 2,5 m?.
Todas estas condiciones propiciaron que se necesitara una mayor FiO2 que la
gue se empled en nuestro estudio, a pesar de haberse realizado a una menor

altura.

En el caso de la PaCO:2 y la PvCO: existieron diferencias significativas entre los
grupos en todos los momentos de medicidn. Este patron estuvo marcado por
valores sustancialmente inferiores en el grupo en la altura y se acomparié de

menores requerimientos de flujo de gas fresco por el oxigenador. Incluso, a
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pesar de reducir el flujo de gas fresco en el tiempo, los valores continuaron
bajos con tendencia hacia el aumento. Esto se explica facilmente gracias a la
facilidad de difusion que tiene el COz2 en relacion con el oxigeno. La ley de
Graham o ley de difusion, originalmente descrita en 1831 por Thomas Graham,
plantea que la velocidad de difusion de un gas a través de orificios o de
membranas porosas es inversamente proporcional a la raiz cuadrada de su
peso molecular, siempre que la presion sea constante, mientras que la relacion
sera directa con la presion del gas.” El coeficiente de difusion de Graham para
el oxigeno es de 0,948, mientras que para el CO2 es de 0,812, esto implica una
mayor capacidad de difusidén para este Ultimo gas.”* Es asi que el cambio en la
Pb va a afectar la difusidon del oxigeno hacia la sangre, al encontrarse una
menor presién del gas en la atmosfera; sin embargo, no va afectar la difusion del
COz2 ya que, la presion en la sangre va a encontrarse en torno a los 40 mmHg
tanto a nivel del mar como en la altura y la reduccion de la Pb va a favorecer la

difusion del gas hacia la atmosfera, al encontrarse una menor presion de este.”

4.3 Variables de entrega y transferencia de oxigeno de la membrana.

Las variables de entrega y transferencia de oxigeno seleccionadas fueron la Da-
vO2, la DOz2i y el VO2. La DavO2 mostré un comportamiento similar en ambos
grupos con tendencia a aumentar de modo analogo al comportamiento del VOa.
Ambas variables son indicadores del consumo de oxigeno de los tejidos. En un
individuo sano en condiciones fisiologicas normales, el consumo de Oz tisular va
a ser equivalente a la transferencia de este gas a través de los pulmones. Esto
se debe fundamentalmente a que, independientemente de la SvO2 con que
llegue la sangre a la circulacidon pulmonar, los pulmones se van a encargar de
que la sangre los abandone con una saturacion del 100 % o una muy cercana a
este valor. Asi mismo, si suponemos que la sangre llega a los tejidos con una
saturacion del 100 %, la diferencia entre esta y el valor obtenido en la sangre
venosa va a ser igual al oxigeno consumido por los tejidos.”® En el entorno de la
CEC, y considerando que ninguna de las lineas de shunt se encuentre abiertas,

el consumo de oxigeno tisular va a ser igual a la transferencia de oxigeno de la
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membrana por el mecanismo antes descrito.* " El VO2 en nuestro estudio no
tuvo diferencias en los grupos estudiados, con una tendencia hacia el aumento
en ambos grupos durante el tiempo, lo que apoya nuestra teoria de que el
aumento sea causado por la normalizacidn de la temperatura una vez iniciada la
CEC. En un estudio comparativo realizado por Jegger et al. se evalu6 el VOz2 y
el VO2im en tres oxigenadores con superficies de membrana diferentes, las
variables se midieron a una temperatura de 32 °C y de 37 °C. Todos los
oxigenadores tuvieron valores inferiores cuando se midieron las variables a 32
°C que los obtenidos a 37 °C. Asi mismo los requerimientos de FiO2 fueron

inferiores en grupo de menor temperatura.*

La DO2i se mantuvo dentro de los valores minimos recomendados con una
tendencia ligera hacia el aumento en el tiempo; no se observaron diferencias
significativas entre los grupos.>’ Esto es lo que se esperaba y durante la CEC se
tomaron medidas activas para lograr mantener este valor por encima del rango
recomendado como seguro. Probablemente en el primer tiempo de medicion
este se encontro ligeramente disminuido en relacion con los tiempos siguientes,
como consecuencia de la hemodilucion inicial y la administracion de la
cardioplejia, efecto que se fue corrigiendo en el tiempo mediante la
hemofiltracion. Stammers et al analizaron el efecto de diferentes soluciones
cardiopléjicas y su impacto sobre la hemodilucion y el uso de hemofiltracion en
pacientes adultos intervenidos con el uso de CEC. Reportaron que las
soluciones cardiopléjicas con alto contenido de cristaloides, como la Del Nido y
el Custodiol, no incrementan el riesgo de recibir transfusiones intraoperatorias,
pero si aumentan la necesidad de uso de la hemdfiltracidon y que esta ultima
contrarresta la hemodilucién ocasionada por estas soluciones. Otro estudio
posterior corrobord estos resultados y adicionalmente asocid el uso de

cardioplejia Del Nido con un mayor volumen de hemofiltrado.”” 78

4.4 Variables de rendimiento de la membrana.

Con el propdsito de poder comparar PaOz2 con la FiO2 necesaria se convirtié la

primera en una fraccion expresandola en su forma decimal, la FaO2. Esta
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variable mostro diferencias significativas entre los grupos a nivel del mar y en la
altura con una tendencia a disminuir su valor en el tiempo, en especial en el
ultimo momento. Si tenemos en cuenta que para el calculo de esta variable se
involucra la Pb y que esta se comporta como un indicador de la porcion de la
FiO2 que contribuye a la oxigenacién, podemos inferir que para lograr valores
similares de PaO:2 se requiridé de una mayor porcién de la FiO2 administrada en
el grupo en la altura. La relacion de la FaOzg, la FiO2 y la PaOz fue lineal en
ambos grupos. Sin embargo, la FDA, que es la porcion de la FiO2 que no
contribuye a la oxigenacion, mostré una discreta tendencia a aumentar en el
tiempo en ambos grupos. Se observé un aumento mucho mayor en el grupo en
la altura. En los dos primeros tiempos estas diferencias no fueron significativas,
a diferencia del tercer momento en que la FDA, en el grupo en la altura, fue
mucho mayor llegando a ser significativa esta diferencia. Lamentablemente al
momento de realizar la busqueda bibliografica para este estudio no existia
abundante bibliografia publicada acerca del comportamiento de los
oxigenadores en la altura. Sin embargo, pudimos encontrar algunas pocas
referencias relacionadas con el transporte aeromédico de pacientes en ECMO.
Haneya et al. reportaron en una serie de 38 pacientes en los que se uso el
sistema ELS de Maquet Cardiopulmonary (Hirrlingen, Alemania), el uso de una
FiO2 del 80 % en los transportes aéreos realizados a 1 500 m y una del 100 %
cuando el transporte se realizé a 2 300 m.” En el caso del transporte en
helicopteros, la mayoria no poseen cabinas presurizadas, con lo que se espera
una reduccién de la Pb conforme se asciende. Los aviones médicos, por su
parte, si cuentan con cabinas presurizadas lo que le permite volar a mayor
altitud, pero nunca se encuentran presurizadas a nivel del mar sino alrededor de
los 2 000 m.""89 Por su parte, Niziolek et al. recomiendan usar una FiO2 de 100
% siempre que el transporte se realice por encima de los 2 000 m, ya se
encuentre en una cabina presurizada o no.'® El comportamiento del VO2im
mostré una tendencia a incrementar sus valores en ambos grupos y el
comportamiento fue practicamente similar en ambos grupos, por lo que no se

encontraron diferencias significativas. En un estudio realizado por Stanzel et al.,
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se reportd un valor de 83 + 8,6 ml/min/m? para el FX25 Advance, superior al
obtenido en nuestro estudio. Es de resaltar que en este estudio el FX25
Advance fue el oxigenador que tuvo la peor eficiencia en la transferencia de

oxigeno.*6

4.5 Limitaciones del estudio.

A pesar de que se tomaron precauciones para evitar el sesgo de seleccidon de
los pacientes, consideramos que un estudio de tipo aleatorio podria ayudar a
una mejor distribucion de las variables desconocidas, que, a su vez podrian
introducir errores en la interpretacidon de los resultados. En nuestro estudio no se
tomo en cuenta la temperatura inicial del paciente, la cual se conoce es un factor
que influye en el VO2 y, por ende, en la transferencia de oxigeno de la
membrana. En dependencia de las condiciones climaticas del quiréfano esta
puede descender significativamente. El estudio se realizé en una muestra de 34

pacientes la cual consideramos pequena.
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CONCLUSIONES
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CONCLUSIONES

- La edad media de los pacientes del estudio fue superior a los 45 afios con un
predominio de pacientes entre 61 — 80 afos y se caracterizaron por ser del sexo
masculino. El procedimiento quirdrgico realizado en la mayoria de los pacientes

fue la sustitucién valvular seguido de la cirugia de revascularizacién miocardica.

- Se observé un incremento en los requerimientos de suministro de oxigeno en
el grupo en la altura expresado por el uso de mayores valores de FiO2. En
cambio, se observd una menor necesidad de flujo de gas fresco para eliminar

COz2 en el grupo en la altura.

- La transferencia de oxigeno de la membrana no mostré diferencias entre los
grupos. La eficiencia del oxigenador, medida con el VO2im, se comportd de
modo similar en ambos grupos sin que se hallaran diferencias significativas. Los
valores obtenidos en nuestro estudio tanto a nivel del mar como en la altura se

encontraron por debajo de los valores reportados en otros estudios.

- La FDA mostré una tendencia al aumento en el tiempo en el grupo en la altura.
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RECOMENDACIONES

62



RECOMENDACIONES

Realizar estudios similares comparativos con otros modelos de
oxigenadores en la altura y a nivel del mar. Esto permitiria profundizar en

el conocimiento del comportamiento de otros oxigenadores en la altura.

Tener en cuenta el efecto de la temperatura sobre el consumo de oxigeno

y la solubilidad de los gases en estudios posteriores.
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