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Resumen

Objetivo: No esta claro si la elevacion de acido Urico sérico (AUS) preoperatorio puede
desempenar un papel en el desarrollo de dafo renal agudo (DRA) asociado a cirugia cardiaca
(DRA-CS). Se realizd un estudio de cohortes para evaluar la influencia de la hiperuricemia en el
DRA en pacientes de alto riesgo para desarrollar DRA-CS.

Disefio: Estudio de cohortes prospectivo multicéntrico.

Entorno: Catorce hospitales universitarios en Espana y en Reino Unido.

Participantes: Se estudiaron a 261 pacientes consecutivos con alto riesgo de desarrollar DRA-CS,
seglin una puntuacion de Cleveland > 4 puntos, de julio a diciembre de 2017.

Intervenciones: Ninguna.

Mediciones y resultados principales: Se utilizaron los criterios AKIN para la definicion de DRA.
Para determinar la asociacion ajustada entre hiperuricemia (>=7mg/dL) e DRA se utilizaron
modelos de regresion logistica multivariable y analisis de pares emparejados por puntuaje de
propension.

El AUS preoperatorio elevado (> =7mg/dL) estaba presente en 190 pacientes (72,8%), mien-
tras que la DRA-CS se produjo en 145 pacientes (55,5%). En los modelos de regresion logistica
multivariable, la hiperuricemia no se asocié con un aumento significativo del riesgo de DRA
(Odds Ratio [OR] ajustado: 1,58; intervalo de confianza [IC] 95%: 0,81-3; p=0,17). En el analisis
de emparejamiento por puntaje de propension de 140 pacientes, el grupo de hiperuricemia
experimenté probabilidades ajustadas similares de DRA (OR 1,05; IC 95%: 0,93-1,19; p=0,37).
Conclusiones: La hiperuricemia no se asocié con un mayor riesgo de DRA en esta cohorte de
pacientes con alto riesgo de desarrollar DRA-CS.
© 2024 El Autor(s). Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de Sociedad Espanola de
Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor. Este es un articulo Open Access bajo la
licencia CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Uric Acid and acute kidney injury in high-risk patients for developing Acute Kidney
Injury undergoing cardiac surgery: a prospective multicenter study

Abstract

Purpose: It is unclear whether preoperative serum uric acid (SUA) elevation may play a role
in the development of acute kidney injury (AKI) associated with cardiac surgery (CSA-AKI). We
conducted a cohort study to evaluate the influence of preoperative hyperuricemia on AKI in
patients at high risk for developing SC-AKI.

Design: Multicenter prospective international cohort study.

Setting: Fourteen university hospitals in Spain and the United Kingdom.

Participants: We studied 261 consecutive patients at high risk of developing CSA-AKI, according
to a Cleveland score >4 points, from July to December 2017.

Interventions: None.

Measurements and Main Results: AKIN criteria were used for the definition of AKI. Multivaria-
ble logistic regression models and propensity score-matched pairwise analysis were used to
determine the adjusted association between preoperative hyperuricemia (> = 7 mg/dL) and
AKI. Elevated preoperative AUS (> = 7 mg/dL) was present in 190 patients (72.8%), whereas
CSA-AKI occurred in 145 patients (55.5%). In multivariable logistic regression models, hyperu-
ricemia was not associated with a significantly increased risk of AKI (adjusted Odds Ratio [OR]:
1.58; 95% confidence interval [CI]: 0.81-3; p = 0.17). In propensity score-matched analysis of
140 patients, the hyperuricemia group experienced similar adjusted odds of AKI (OR 1.05, 95%
C1 0.93-1.19, p = 0.37).

Conclusions: Hyperuricemia was not associated with an increased risk of AKI in this cohort of
patients undergoing cardiac surgery at high risk of developing CSA-AKI.

© 2024 The Author(s). Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Sociedad Espanola de
Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor. This is an open access article under the
CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
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Introduccion

El dano renal agudo (DRA) posoperatorio es frecuente tras
la cirugia cardiaca (DRA-CS). Se asocia a un empeoramiento
de los resultados clinicos y la supervivencia a corto y
largo plazo, asi como a un aumento de los costes para el
paciente’~3. Dado el gran nimero de intervenciones de ciru-
gia cardiaca que se realizan anualmente en todo el mundo
(mas de un millon de intervenciones), se trata de un pro-
blema sanitario importante*. Los modelos predictivos que
estiman el riesgo de DRA de los pacientes pueden ser Uti-
les para optimizar los cuidados perioperatorios y prevenir el
DRA en estos pacientes.

Cada vez hay mas pruebas epidemioldgicas y clini-
cas de que la hiperuricemia, incluso en concentraciones
bajas sin causar la precipitacion intratubular de crista-
les, puede desempeiar un papel en la patogénesis del
DRA’. El &cido (rico sérico (AUS) puede desempefiar un
papel en muchos de los mecanismos propuestos que con-
ducen al DRA, como la induccion de la vasoconstriccion
renal®, la inflamacién, la antiangiogénesis y el deterioro
de la autorregulacion’, ademas de desempenfar funciones
importantes en las respuestas inmunitarias tanto adaptati-
vas como innatas®®.

Un estudio reciente ha evaluado la asociacion entre las
concentraciones preoperatorias elevadas de AUS y el des-
arrollo de DRA posoperatoria en una cohorte de pacientes
sometidos a cirugia cardiaca'®. Los datos de este estudio
mostraron que la hiperuricemia preoperatoria estaba aso-
ciada con el DRA posoperatoria en pacientes sometidos a
cirugia coronaria.

En nuestro estudio, pretendiamos determinar la asocia-
cion entre la hiperuricemia preoperatoria en pacientes de
alto riesgo (puntuacién de Cleveland > = 4) sometidos a ciru-
gia cardiaca, y el riesgo de desarrollar DRA.

Métodos
Diseno del estudio

Este estudio de cohortes prospectivo multicéntrico en 14
hospitales espanoles y britanicos incluyd a todos los pacien-
tes consecutivos de 18 afos o mas con una puntuacion
Cleveland >4 sometidos a cirugia cardiaca entre julio y
diciembre de 2017 (fig. 1). La puntuacion de Cleveland es
una escala bien validada para identificar a los pacientes
con riesgo de DRA grave después de la cirugia cardiaca'’.
Se incluyeron todos los procedimientos de cirugia cardiaca
(incluidos los casos de cirugia aortica mayor que necesitaron
circulacion extracorpérea (CEC), excepto la pericardiecto-
mia y el trasplante cardiaco. Ademas, se excluyeron los
pacientes con insuficiencia renal grave preoperatoria (defi-
nida como necesidad de dialisis o filtracion glomerular
estimada [FGe] <15mL/min/1,73 m?) o las embaraza-
das.

Este estudio fue aprobado por los Comités de Etica de
cada institucion local y de conformidad con la declaracion
de Helsinki. El consentimiento informado fue firmado por el
paciente o su sustituto en la toma de decisiones durante el
periodo perioperatorio.

Todas las cirugias Cardiacas = 2,775 pacientes

Cleveland Score =>4 = 271 pacientes

Datos completos = 261 pacientes

Emparejamiento por puntuacién de
propension = 140 pacientes

Figura 1  Diagrama de flujo del reclutamiento para el

estudio.
Exposicion de interés

La cohorte se dividio en dos grupos, los pacientes que tenian
un AUS >=7mg/dL (n=190) y aquellos que tenian un AUS
<7mg/dL (n=71) en el preoperatorio. El AUS se midi6 en
todos los pacientes, el mismo dia, antes de la cirugia. Dado
que el efecto oxidante del acido Urico se manifiesta con un
AUS >=5,5mg/dL"?, se utilizd una variable categdrica, y no
continua. El umbral de 7mg/dL o mas se utilizé basandose
en estudios previos'>'3,

Variable dependiente primaria

La variable dependiente primaria fue el DRA segln la defi-
nicion de los criterios de AKIN (estadios I, Il o llI)™. Para
aplicar estos criterios, se midio la creatinina a las seis, 12,
24 y 48 horas del posoperatorio.

Analisis estadistico

STATA Version 13.0 (Stata-Corp. 2013. Software estadistico
Stata: Release 13. College Station, TX: Stata Corp LP) se
utilizé para todos los analisis estadisticos. Un valor p de 2
colas inferior a 0,05 definio la significacion estadistica.
Inicialmente, se utilizaron estadisticas descriptivas para
caracterizar a los pacientes dentro de estratos definidos por
sus niveles preoperatorios de AUS (es decir, AUS >=7 vs.
AUS <7), asi como por su desarrollo de DRA posoperatorio
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(DRA vs. no DRA). Las variables categoricas se describieron
mediante porcentajes, y las variables continuas, mediante
medias con desviaciones estandar o medianas con rangos
intercuartilicos. Se utilizo la prueba de Shapiro-Wilk para
determinar si las variables tenian una distribucién normal.

A continuacion se utilizé un modelo de regresion logistica
multivariable para estimar la asociacion ajustada entre la
hiperuricemia y los resultados posoperatorios de interés.

Las covariables incluidas fueron datos demograficos
(edad, sexo), area de superficie corporal, reintervencion,
FGe basal, New York Heart Association [NYHA]), comorbili-
dades (diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), insuficiencia cardiaca congestiva (ICC),
enfermedad renal cronica [ERC]), fraccion de eyeccion ven-
tricular izquierda (FEVI), puntuacion de Cleveland basal y
tiempo de CEC.

Todos los resultados se expresaron como Odds Ratio (OR)
ajustadas con intervalos de confianza (IC) 95%. Se evalud el
rendimiento de estos modelos de regresion mediante varios
enfoques diferentes: a) evaluacién de la discriminacion del
modelo mediante el estadistico c, b) validacion «bootstrap»
interna con 1.000 réplicas, c) evaluacion de cualquier mul-
ticolinealidad importante mediante el factor de inflacién de
la varianza, y d) un analisis de sensibilidad en el que se repi-
tieron los analisis de regresion excluyendo covariables que
podrian estar en la via causal entre hiperuricemia y DRA.

También se utilizaron métodos de emparejamiento por
puntuje de propension (70 pares emparejados) para compa-
rar los resultados de los pacientes con hiperuricemia frente
a los que no la padecian. La puntuacion de propension se
estimd utilizando el paquete «pscore» de Stata, que imple-
menta un modelo de regresion «probit» con la hiperuricemia
como variable independiente. Las variables predictoras cli-
nicamente importantes incluidas en el modelo probit fueron
demograficas (edad, sexo), area de superficie corporal, rein-
tervencion, FGe basal, NYHA), comorbilidades (diabetes
mellitus, EPOC, ICC, ERC), FEVI, puntuacion de Cleveland
basal, tiempo de CEC y tiempo de pinzamiento adrtico.

Se realiz6 un emparejamiento 1:1 con el vecino mas pro-
ximo utilizando el algoritmo «teffects psmatch» de Stata
basado en la puntuacion de propension estimada. Se calcu-
laron los efectos medios del tratamiento entre los individuos
tratados utilizando el paquete «teffects» de Stata. A conti-
nuacion, se expresaron los resultados como OR ajustadas con
IC 95%.

El tamafo de la muestra se determino por el nimero de
pacientes elegibles que se sometieron a cirugia durante el
periodo de tiempo de interés. Como se ha recomendado,
no se realizd un calculo de potencia post hoc, dado que
seria metodolégicamente inadecuado; en su lugar, se uti-
lizaron los IC 95% para ayudar a interpretar los resultados
del analisis'>.

Resultados
Datos descriptivos

Nuestra cohorte incluyé 261 pacientes consecutivos some-
tidos a cirugia cardiaca y con mayor riesgo de desarrollar
DRA posoperatoria, segun una puntuacion de Cleveland > 4.
Un total de 190 (72,8%) pacientes de nuestra cohorte eran

hiperuricémicos (>=7mg/dL) en el preoperatorio. Se pro-
dujo DRA posoperatoria en 145 (55,5%) pacientes. Entre
los pacientes de toda la cohorte, 41 (15,7%) fallecieron sin
abandonar el hospital. Los pacientes del grupo de hiperu-
ricemia presentaban una mayor carga de comorbilidad (p.
ej., mayor peso, menor FGe, mayor creatinina preoperato-
riay Hb A1C ligeramente superior (tabla 1). No se observaron
diferencias entre ambos grupos en las caracteristicas intrao-
peratorias y complicaciones posoperatorias, salvo un menor
porcentaje de pacientes usaron dobutamina y un uso de
mayor dosis de acido tranexamico en el grupo de hiperu-
ricemia (tabla 2).

Resultados
Modelos de regresion logistica univariable

No se observaron diferencias estadisticamente significati-
vas entre ambos grupos en cuanto a las probabilidades no
ajustadas de DRA (OR 1,05; IC 95%: 0,6-1,8; p=0,86).

Andlisis de emparejamiento por puntuacion de
propension

Tras el emparejamiento por puntaje de propension, las
caracteristicas preoperatorias e intraoperatorias de los dos
grupos fueron similares (tabla 3).

Variable dependiente primaria: DRA posoperatoria

No hubo diferencias significativas entre los brazos con nive-
les elevados de AUS frente a los brazos con niveles normales
de AUS con respecto a las probabilidades de DRA en el anali-
sis de pares emparejados por puntuacion de propension (OR
1,05; IC 95%: 0,93-1,19; p=0,37) (tabla 4).

Modelos de regresion logistica multivariable

Variable dependiente primaria: DRA posoperatoria

Tras el ajuste del riesgo basado en el modelo de regresion
logistica multivariable, ser hiperuricémico (>=7mg/dL) en
el preoperatorio no se asocié con un aumento significativo
del riesgo de DRA (OR ajustado 1,58; IC 95%: 0,81-3; p=0,17)
(tabla 4) en nuestra cohorte de pacientes de alto riesgo. El
modelo de regresion mostré un rendimiento estable en la
validacion interna «bootstrap», sin evidencia de multicoli-
nealidad significativa y buena discriminacion (estadistico c
0,74). Como analisis de sensibilidad, se realizdé un examen
ajustado al riesgo mediante un modelo de regresion logistica
multivariable que incluia las covariables, uso de dobutamina
intraoperatoria y dosis de acido tranexamico en el modelo, y
no se observaron diferencias en nuestro resultado primario,
DRA - OR 1,72 (IC 95% 0,84-3,5); p=0,13 (tabla 4).

Discusion

Varios estudios epidemiologicos han sugerido que la hipe-
ruricemia se asocia con la hipertension, las enfermedades
cardiovasculares, la diabetes mellitus y la progresion de
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Tabla 1 Caracteristicas basales
AUS <7 (n=71) AUS >=7 (n=190) Valor p

Edad (mediana [RIC]), ahos 67 (64-77) 71 (65-78) 0,93
Mujeres, n (%) 33 (46,4%) 67 (35,2%) 0,09
Peso (mediana [RIC]), kg 74 (64-82) 75 (65-85) 0,30
Altura (media+ DE) cm 163+9 164+9,2 0,49
Area de superficie corporal (media+ DE) m? 1,79+0,17 1,80+0,18 0,71
Grado de urgencia quirtrgica 0,15

Cirugia electiva, n (%) 54 (76%) 118 (62,1%)

Cirugia urgente, n (%) 12 (16,9%) 41 (21,5%)

Cirugia emergente, n (%) 5 (7%) 29 (15,2%)
Cirugia cardiaca previa, n (%) 17 (23,9%) 36 (18,9%) 0,39
Hb preoperatoria (media + DE) mg/dL 1242 12,142 0,72
Creatinina preoperatoria (mediana [RIC]) mg/dL 1,38 (0,9-1,6) 1,41 (1,24-1,86) 0,05
FGe (mediana [RIC]) mL/min 45 (35-67) 42 (30-55) 0,049
ERC en estadio IlI-V, n (%) 47 (68,7%) 127 (66,8%) 0,08
IM reciente < 90 dias, n (%) 5 (7%) 31 (16,3%) 0,06
NYHA llI-IV, n (%) 50 (70%) 124 (65,2%) 0,6
BCIA preoperatorio, n (%) 5 (7%) 13 (6,8%) 1
Insuficiencia cardiaca congestiva, n (%) 42 (59,1%) 101 (53,1%) 0,38
FEVI (mediana [RIC]) % 55 (40-64) 55 (45-64) 0,90
FEVI <35%, n (%) 11 (15,5%) 17 (9%) 0,17
Estatinas preoperatorias, n (%) 51 (71,8%) 130 (70,2%) 0,80
IECA/ARA-2, n (%) 35 (49,3%) 104 (55,3%) 0,38
Diabetes, n (%) 34 (47,9%) 83 (43,6%) 0,50
Hb glicosilada (mediana [RIC]) % 5,9 (5,2-7,1) 6,2 (5,8-7,1) 0,08
HTA, n (%) 56 (79%) 158 (83%) 0,47
EPOC, n (%) 19 (26,7%) 58 (30,5%) 0,55
Enfermedad arterial periférica, n (%) 9 (12,6%) 27 (14,2%) 0,84
Puntuacién de Cleveland (mediana [RIC]) 5 (5-6) 5 (5,5-7) 0,45
Diuresis intraoperatoria (mediana [RIC]) mL/kg/h 1,2 (1-2) 1,2 (0,8-2,3) 0,76
Uso de dobutamina, n (%) 41 (57%) 79 (41,5%) 0,02
Uso de noradrenalina, n (%) 43 (60%) 135 (71%) 0,10
Uso de noradrenalina >0,2 mcg/kg/min, n (%) 25 (35%) 62 (32%) 0,35

AUS: acido Urico sérico; BCIA: balon de contrapulsacion intraaortica; DE: desviacion estandar.; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; ERC: enfermedad renal cronica; FGe: filtracion glomerular estimada; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; Hb:
hemoglobina; HTA: hipertension arterial; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; IM: infarto de miocardio; NYHA:

New York Heart Association; RIC: Rango Intercuartil.

la ERC'®"'®, Ademas, se ha observado que la hiperurice-
mia se asocia a DRA en diferentes escenarios clinicos'®?°.
En los Ultimos anos se han realizado varios estudios para
estimar si la hiperuricemia era factor de riesgo indepen-
diente para aumentar la tasa y/o empeorar el prondstico
de la DRA en la poblacion general. Uno de estos estudios
es un metaandlisis realizado por Xu et al."?, en el que
se observa una diferencia significativa en la tasa de DRA
entre los pacientes con hiperuricemia y sin ella. La causa-
lidad entre hiperuricemia y DRA en la poblacion general es
objeto de debate. Dos grandes ensayos clinicos aleatoriza-
dos han demostrado recientemente que el tratamiento de
la hiperuricemia con alopurinol no modifica la progresion
de la ERC en pacientes con enfermedad renal diabética de
temprana a moderada®'"?>. Lo que sugiere que la hiperuri-
cemia se asocia a un aumento de las comorbilidades, pero
no tiene una relacion independiente con la progresion de
la ERC.

Los pacientes sometidos a cirugia cardiaca presentan
niveles elevados de acido Urico debido a la coexistencia

de 1CC?3, ERC?**?>, lesidn por isquemia-reperfusion y tra-
tamiento diurético. Tras la cirugia cardiaca, los niveles de
acido urico pueden aumentar alin mas, en el posoperatorio
inmediato, en respuesta a la isquemia tisular o a la lesion
renal?®. En este sentido, el aumento del ASU podria reflejar
un estado de estrés oxidativo, isquemia tisular o la presencia
de vasoconstriccién renal?’.

Estos resultados concuerdan con otros estudios publi-
cados que evallan el efecto de la hiperuricemia sobre
la funcion renal en la poblacion sometida a cirugia
cardiaca'®328-30,

Los datos de un estudio de cohortes retrospectivo, con
2.185 pacientes'?, observaron que la hiperuricemia se aso-
ciaba a un aumento de la tasa del DRA. Sin embargo, esta
cohorte incluia una poblacion de pacientes diferente, con
pacientes de mas bajo riesgo de desarrollar DRA. Ademas,
en el modelo de regresion logistica no se incluyeron variables
clinicas significativas importantes, como la ICC, la reinter-
vencion y la FEVI. Ademas, no se utilizo el analisis de pares
de emparejamiento por puntuacion de propension para con-
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Tabla 2 Caracteristicas intraoperatorias y complicaciones posoperatorias

AUS <7 (n=71) (n=71) AUS>=7 (n=190)  Valor p

Tiempo de clampaje adrtico (mediana [RIC]) min 91 (63-116) 91 (65-128) 0,49
Tiempo de CEC (mediana [RIC]) min 120 (91-162) 124 (90-170) 0,65
Tipo de intervencion 0,84

Coronaria, n (%) 6 (8,4%) 22 (11,6%)

Cirugia valvular, n (%) 22 (31%) 50 (26,4%)

Cirugia combinada/aorta/otros, n (%) 43 (61%) 117 (62%)
Volumen de cristaloides (mediana [RIC]) mL 1.000 (1.500-2.000) 1.000 (1.500-2.000) 0,3
Hb Nadir (media + DE) mg/dL 8+1,4 7,9+1,3 0,54
Diuresis intraoperatoria (mediana [RIC]) mL/kg/h 1,2 (1-2) 1,2 (0,8-2,3) 0,76
Uso de dobutamina, n (%) 41 (57%) 79 (41,5%) 0,02
Uso de noradrenalina, n (%) 43 (60%) 135 (71%) 0,10
Uso de noradrenalina >0,2 mcg/kg/min, n (%) 25 (35%) 62 (32%) 0,35
CH transfundidos intraoperatoriamente (mediana [RIC]) unidades 1 (0-3) 1,5 (0-3) 0,75
Transfusion intraoperatoria de CH, n (%) 41 (57,7%) 117 (65,3%) 0,26
Uso de dcido tranexdamico, n (%) 66 (92,9%) 172 (91%) 0,63
Dosis de dcido tranexdmico (mediana [RIC]) mg/kg 24 (15-33) 30 (20-42) 0,005
BCIA posoperatorio, n (%) 7 (9,9%) 23 (12,1%) 0,82
Sd de bajo GC, n (%) 7 (9,9%) 31 (16,3%) 0,23
Reintervencion en las primeras 48 horas posoperatorias, n (%) 3 (4,2%) 18 (9,5%) 0,20
Ictus intraoperatorio o posoperatorio, n (%) 4 (5,7%) 12 (6,3%) 1
Nueva fibrilacién auricular, n (%) 21 (29,6%) 48 (25,3%) 0,52
IM posoperatorio, n (%) 3 (4,2%) 15 (7,9%) 0,41
Dano renal agudo 41 (57,7%) 112 (58,9%) 0,07

Estadio 1, n (%) 22 (31%) 49 (25,8%)

Estadio 2, n (%) 12 (16,9%) 20 (10,5%)

Estadio 3, n (%) 7 (9,8%) 43 (22,6%)

AUS: acido Urico sérico; BCIA: balon de contrapulsacion intraadrtica; CEC: circulacion extracorporea; CH: concentrado de hematies; DE:
Desviacion estandar; GC: gasto cardiaco; Hb: hemoglobina; IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; IM: infarto
agudo de miocardio. RIC: rango intercuartil.

Tabla 3 Caracteristicas tras el analisis por pares de emparejamiento por puntuacion de propension

Caracteristicas iniciales AUS >=7 (n=70) AUS <7 (n=70) Valor p
Edad, media de anos 68 71 0,06
Mujeres 36 41 0,33
Superficie corporal, media m? 1,85 1,81 0,07
FG estimada, media mL/min 50 45 0,08
NYHA, media 2,7 2,9 0,08
Insuficiencia cardiaca congestiva, % 55 65 0,13
Puntuacién media de Cleveland 5,7 5,9 0,08
Enfermedad renal crénica, % 49 54 0,15
Reintervencion, % 24 20 0,48
FEVI basal, media % 52 51,5 0,82
Diabetes 62 68 0,12
EPOC, % 39 32 0,13
Caracteristicas intraoperatorias

Clampaje aortico, media min 90 95 0,44

Tiempo de CEC, media min 121 132 0,26

AUS: acido Urico sérico; CEC: circulacion extracorporea; NYHA: New York Heart Association; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo; FG: filtracion glomerular; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

firmar el analisis de regresion multivariable. Ademas, la Ahsan-Ejaz et al.,?® sugirieron que el acido Urico podria
capacidad de discriminacion, medida por los estadisticos ser un nuevo factor de riesgo de DRA en pacientes sometidos
¢, no mejoro significativamente cuando se incluyé el acido a determinadas cirugias cardiacas, como la reparacion de
rico en el modelo multivariable. aneurismas toracicos y la cirugia valvular adrtica o mitral.
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Tabla 4 Diferencias ajustadas por riesgo para la variable dependiente primaria

Resultados AUS <7 vs: AUS >=7 OR ajustada al riesgo (IC 95%) Valor p
Modelo de regresion logistica multivariable*:
OR 1,58 (0,81 - 3) p=0,17
Modelo de regresion logistica multivariable™:

Dano renal agudo OR 1,72 (0,84 - 3,5) p=0,13
Analisis de emparejamiento por puntaje de propension:
OR 1,05 (0,93-1,19) p=0,37

AUS: acido urico sérico; OR: odds ratio.

“ Ajustado para las siguientes covariables: edad, sexo, area de superficie corporal, reintervencion, FGe basal, NYHA, diabetes mellitus,
EPOC, insuficiencia cardiaca, ERC, FEVI, puntuacion de Cleveland basal y tiempo de CEC.

™ Ajustado por las siguientes covariables: edad, sexo, superficie corporal, reintervencién, TFGe basal, NYHA, diabetes mellitus, EPOC,
insuficiencia cardiaca, ERC, FEVI, puntuacion de Cleveland basal y tiempo de CEC, uso de dobutamina y dosis de acido tranexamico.

Sin embargo, se trataba de un estudio de cohortes con una
muestra pequefa de 58 pacientes y con solo 18 casos de
DRA.

Otro estudio observacional retrospectivo con 190 pacien-
tes observo que los niveles preoperatorios de AUS estaban
relacionados con el DRA posoperatorio en una relacion curva
en forma de J'3. Sin embargo, esta cohorte incluia a pacien-
tes de muy bajo riesgo, y 87% de los pacientes con DRA eran
de grado AKIN I. Ademas, los resultados no se confirmaron
mediante un analisis de emparejamiento por puntuacién de
propension.

Los datos de un reciente estudio retrospectivo observa-
cional de gran tamano con 1.420 pacientes mostraron que
los pacientes con niveles mas altos de acido Urico tenian una
mayor incidencia de DRA%. Sin embargo, la cohorte incluia
una poblacion de pacientes diferente con pacientes de mas
bajo riesgo de desarrollar DRA. Ademas, en el modelo de
regresion logistica no se incluyeron variables clinicas sig-
nificativas importantes, como la ICC, la reintervencion, la
FEVI y la arteriopatia periférica. Ademas, la hiperuricemia
no se asocid a DRA grave. Ademas, no se utilizo el analisis
de pares de emparejamiento por puntuacion de propension
para confirmar el analisis de regresion multivariable.

Los datos de un estudio de cohortes retrospectivo
con 1.019 pacientes observaron que la hiperuricemia
(> 6,5mg/dL) estaba asociada a DRA®. Sin embargo, en
el modelo de regresion logistica no se incluyeron variables
clinicas significativas importantes, como ICC, reinterven-
cion, diabetes mellitus, tipo de cirugia, cirugia de urgencia,
EPOC y arteriopatia periférica. Ademas, la discrimina-
cion mediante estadisticos ¢ no mejor6 significativamente
cuando se incluyo el acido urico en el modelo multivariable
(AUROC 0,780 vs. 0,783 vs. 0,782). Ademas, no se utilizo
el andlisis de pares de emparejamiento por puntuacion de
propension para confirmar el analisis de regresion multiva-
riable.

Al contrario de la mayoria de estos estudios mencio-
nados, en nuestro estudio de cohortes multicéntrico de
261 pacientes consecutivos con alto riesgo de desarrollar
DRA-CS, se observo que la hiperuricemia preoperatoria
(>=7g/dL), en comparacion con el acido urico <7g/dL,
no se asocio a riesgos significativamente mayores de DRA
posoperatoria.

Deben tenerse en cuenta algunas limitaciones de nues-
tro estudio. En primer lugar, hubo diferencias basales

significativas entre los grupos con hiperuricemia y sin hipe-
ruricemia. Ajustamos estas diferencias para abordar esta
cuestion con dos métodos diferentes: modelos de regre-
sion y analisis de pares emparejados por puntuacion de
propension. En segundo lugar, no podemos excluir la posi-
bilidad de confusion residual no medida, como ocurre con la
mayoria de los estudios observacionales. En tercer lugar, los
IC 95% de nuestras estimaciones ajustadas fueron amplios.
Asi pues, aunque la estimacion puntual es tranquilizadora,
siguen siendo necesarios mas estudios para confirmar la
repercusion renal de la hiperuricemia en los pacientes de
alto riesgo sometidos a cirugia. En cuarto lugar, la definicion
AKIN de DRA utilizada en nuestra cohorte incluye un periodo
de tiempo de 48 horas para los cambios agudos en la creati-
nina sérica, que podria ser demasiado corto, en comparacion
con el periodo de tiempo de siete dias incluido en la defini-
cion KDIGO. Por Gltimo, en nuestra cohorte no se disponia
de la tasa de pacientes en tratamiento de la hiperuricemia.

Los puntos fuertes de este estudio incluyen su pobla-
cion pragmatica de cirugia cardiaca de alto riesgo en el
mundo real, que incluye 14 hospitales, y el ajuste del riesgo
mediante diferentes métodos (analisis de pares empareja-
dos por puntuacion de propension y modelos de regresion
logistica multivariable).

Conclusion

La hiperuricemia preoperatoria en pacientes de alto riesgo
no se asocidé a un mayor riesgo de DRA-CS en este estudio de
cohortes prospectivo multicéntrico.
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