
MATERIAL SUPLEMENTARIO 

 

FISIOPATOLOGIA 

En la cirugía cardíaca podemos observar tres principales mecanismos lesivos asociados a la 

misma: el insulto quirúrgico local, la lesión por isquemia-reperfusión (LIR) y la propia 

circulación extracorpórea (CEC)(1). 

Simplificando la fisiopatología de la LIR podemos definir tres puntos clave: entrada masiva 

de Ca2+ en la célula con disregulación de los mecanismos homeostáticos de equilibrio iónico 

celular, uso inadecuado del oxígeno reperfundido con formación de radicales libres (estrés 

oxidativo) y disfunción del poro de permeabilidad transitoria mitocondrial e inactivación de 

la fosforilación oxidativa. La irrupción de Ca2+ dentro de la mitocondria activa diferentes 

caspasas que pueden iniciar la apoptosis celular(2,3). 

La cardioplejia protege mediante la conservación de energía tras inducir una rápida parada 

diastólica, ralentizando la tasa metabólica y contrarrestando los efectos deletéreos de la 

LIR mediante agentes protectores específicos(1). Esta miocardioprotección depende de 

factores intrínsecos (hipertrofia, reserva funcional, etc.)(4,5) y de la capacidad de la 

cardioplejia para mantener inactivos los diversos canales iónicos que provocan un consumo 

de energía durante este periodo(6). El disbalance entre los mecanismos lesivos y 

protectores dará lugar a la aparición de aturdimiento miocárdico postoperatorio. 

En la respuesta inflamatoria asociada a la CEC podemos distinguir dos fases, una primera 

humoral donde juega un papel fundamental la exposición de superficies artificiales a las 

proteasas plasmáticas con la activación del sistema de contacto y la liberación de 

sustancias vasoactivas (bradiquinina/calicreina), activación del complemento, coagulación 

(vía intrínseca tras el factor XIIa y extrínseca por expresión del factor tisular por parte de los 

monocitos y el endotelio) y sistema fibrinolítico. Consecutivamente, se produce una 

activación celular (leucocitos, monocitos, plaquetas y endotelio) y una liberación humoral 

de citokinas, quimiocinas que promueven la interacción celular(7). La interrelación entre la 

coagulación, la fibrinolisis y la inflamación(8) exacerba aún más las consecuencias de la LIR 

sobre la microcirculación dando lugar a fenómenos de hipoxia tisular que facilitan la 

disfunción orgánica.  

En la etiología de la vasoplejia participa la disregulación del óxido nítrico, el déficit de 

vasopresina post-bomba, la disfunción endotelial, el anormal metabolismo del sulfuro de 
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hidrógeno, el secuestro del ácido ascórbico y la liberación de prostaglandinas(9). A todo 

ello debemos añadir el efecto potenciador de la respuesta inflamatoria asociada a la CEC, el 

riesgo por el uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina en el 

preoperatorio tardío o el efecto inhibidor suprarrenal de algunos anestésicos(10). Todos 

estos mecanismos contribuyen al desarrollo de vasoplejia postoperatoria resistente a 

catecolaminas.  

Es obvio que la génesis del aturdimiento miocárdico y la vasoplejia no obedece a 

mecanismos independientes y, habitualmente, el cuadro clínico suele tener un 

componente mixto, sin embargo, estudios experimentales señalan que la recuperación del 

endotelio es mas tardía, alterando el tono vasomotor, aun cuando la disfunción ventricular 

ya se ha resuelto(11). 

En la figura 1 se muestra, de una manera gráfica la etiopatogenia del shock vasodilatador 

tras cirugía cardiaca. 

 

DISFUNCIÓN RENAL AGUDA ASOCIADA A CIRUGÍA CARDÍACA 

La incidencia de disfunción renal aguda asociada a cirugía cardíaca (DRA-CC) es de un 22% 

(IQ: 14-34%) y de terapia de reemplazo renal (TRR) de un 3,1% (IQ: 2-5%)(12), siendo la 

segunda causa de insuficiencia renal en pacientes críticos(13). La aparición de DRA-CC se 

asocia a una mortalidad de un 22% y, cuando precisa TRR, hasta un 65%. De los 

supervivientes, cerca de un 10% no recuperan la función renal y dependen de la hemodiálisis 

con posterioridad(14). 

Actualmente la aplicación de la clasificación de la KDIGO (Kidney Disease: Improving Global 

Outcomes) permite una homogeneización de los criterios diagnósticos y gradación de la 

severidad del cuadro clínico posibilitando la comparación de los distintos estudios de forma 

más sensible que otras clasificaciones(15). Cada vez más se utilizan biomarcadores que 

permiten un diagnóstico precoz, no dependiendo de valores con una cinética lenta como es 

la creatinina.  

En el desarrollo de la DRA-CC se involucran varios mecanismos como la hipoperfusión (bajo 

flujo, baja presión, perfusión no pulsatil y hemodilución), la hemólisis asociada a la CEC, la 

lesión por isquemia-reperfusión, la activación neurohormonal, la inflamación, el estrés 

oxidativo, las nefrotoxinas y los factores mecánicos(13). Lannemyr et al. demostraron un 
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incremento de la vasoconstricción renal, descenso del flujo sistémico y entrega de oxígeno 

(DO2), así como un incremento en la extracción renal de oxígeno durante la CEC, todos estos 

cambios se asociaron a biomarcadores de lesión tubular(16). En un estudio observaron que 

el tiempo que la DO2 estuvo por debajo de 270 mL/min/m2 se asoció con un incremento de 

la incidencia de DRA-CC(17). Estos mismos autores, además, observaron que, durante la 

salida de CEC, el tiempo de recalentamiento hipertérmico (> 37ºC) se asoció a lesión 

renal(18).  

Una vez desarrollado el cuadro clínico debemos resaltar que no existe un tratamiento 

específico eficaz y lo óptimo es establecer estrategias de prevención(19). Ranucci et al., en 

un ensayo, compararon una estrategia de perfusión dirigida por objetivos (DO2 superior a 

280 ml/min/m2) frente a una perfusión normal, observando una disminución en la incidencia 

de DRA en estadio 1 pero no de los estadíos 2 y 3 de la KDIGO. Meersch et al. en pacientes 

con TIMP-2 x IGFBP7 > 0,3 ng/mL en el postoperatorio inmediato (predictor de DRA-CC(20)),  

los randomizaron a recibir o no, un paquete de medidas de prevención de la KDIGO que 

incluía evitar el uso de agentes nefrotóxicos, interrupción de inhibidores de la enzima 

convertidora de la angiotensina y bloqueantes de los receptores de la angiotensina durante 

las primeras 48 horas de postoperatorio, monitorización estrecha nefrológica y 

hemodinámica, control glucémico estricto las primeras 72 horas, evitar contrastes y 

optimización del volumen intravascular. Los pacientes en los que se aplicó dicha estrategia 

presentaron una menor incidencia de DRA-CC(21). 

En pacientes con shock postcardiotomía que requieren soporte hemodinámico, la DRA-CC 

puede ser grave y persistir durante semanas o meses(13).  

Una vez establecida la DRA-CC, emerge la cuestión de cuándo introducir las técnicas de 

reemplazo renal. Existen unas indicaciones absolutas que no plantean ninguna duda, como 

son: la hiperpotasemia grave, la sobrecarga de fluidos con edema de pulmón u oligoanuria, 

la acidosis metabólica grave y la uremia sintomática(22). Fuera de las indicaciones 

absolutas debemos sopesar el beneficio de su introducción precoz frente a la exposición a 

las posibles complicaciones derivadas de la misma. Este es un tema controvertido, varios 

ensayos y metaanálisis han arrojado datos diferentes. Los ensayos ELAIN(23) y AKIKI-2(24) 

enrolaron pacientes en estadios más avanzados y, en el caso del primero, mayor porcentaje 

de pacientes postquirúrgicos que sépticos, encontrando que el retraso del inicio de la 
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terapia tenía un efecto perjudicial. No obstante, el subestudio HEROICS, donde solo se 

incluyeron postoperados de cirugía cardíaca, no halló dichas diferencias(25).  

Los ensayos AKIKI(26), IDEAL-ICU(27) y STARRT-AKI(28) enrolaron pacientes con un estadío 

algo menos grave que los anteriores sin encontrar diferencias de mortalidad entre los 

distintos grupos. El inicio precoz en casos no urgentes no reduce la mortalidad y, por otro 

lado, entre un 38-49% de los pacientes pertenecientes al brazo ‘retrasado’ evitaron las TRR 

frente a un 10% de los del brazo ‘precoz’(29).  

Un primer metaanalisis de 2017, realizado con estudios observacionales y 5 ensayos 

clínicos, con 1479 pacientes postoperados de cirugía cardíaca concluyó que el uso precoz 

de las TRR era beneficioso frente al tardío (30). En cambio, Li et al., en un meta-análisis 

reciente, donde incluyó solo ensayos clínicos, con 5086 pacientes críticos concluyó que no 

había evidencia de que el inicio precoz disminuyera la mortalidad y sí aumentaba la 

incidencia de episodios de hipotensión e infecciones asociadas a las técnicas(31).  

Parece, más bien, que la cuestión no es tanto cuando, sino por qué iniciar las TRR y tener 

objetivos bien definidos. Una estrategia conservadora para iniciar TRR en el postoperatorio 

de cardíaca es un enfoque aceptable que permitirá a muchos pacientes recuperar la 

función renal sin las potenciales complicaciones de estas(32). 
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FIGURAS Y TABLAS SUPLEMENTARIAS 

 

Figura 1E. Etiopatogenia del shock vasodilatador tras cirugía cardiaca 

 

 

Figura 1E. En la etiología de la vasoplejia participa la disregulación del óxido nítrico, el 
déficit de vasopresina post-bomba, la disfunción endotelial, el anormal metabolismo del 
sulfuro de hidrógeno, el secuestro del ácido ascórbico y la liberación de protaglandinas (1). 
La respuesta inflamatoria desencadena la activación del sistema de contacto con la 
producción de bradiquinina, que estimula a la óxido nítrico sintetasa endotelial (eNOS); por 
otro lado, la liberación de interleukinas 1 (IL-1), 6 (IL-6) y factor de necrosis tumoral alfa 
(TNF- ⍺) estimulan la producción de la óxido nítrico inducible (iNOS). Ambas darán lugar a 
un incremento significativo de óxido nítrico (ON). Este estimula la guanilato ciclasa soluble 
(GCs) catalizando la guanosina trifosfato, que a su vez estimula la protein-kinasa A (pKA). La 
pKA estimula la apertura de los canales K-ATP dependientes permitiendo la salida de 
potasio e hiperpolarizando la célula, y a su vez modula por distintas vías la salida de Ca 
intracelular desde el retículo sarcoplásmico. El ON se combina con radicales libres de 
oxígeno formando especies reactivas de oxígeno (ROS) que contribuyen directamente a la 
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relajación muscular. Mediadores inflamatorios también estimulan la vía del ácido 
araquidónico (AA) que por medio de la ciclooxigenasa (COX) se transforma en 
prostaglandina H2 (PGH2) que pasa a prostaciclina (PGI2). A través de los receptores 
acoplados a la proteína G (Gs) estimula a la adenilato ciclasa que transforma a la adenosina 
trifosfato (ATP) en adenosina monofosfato cíclico (AMPc) que estimula a la pKA. La 
circulación extracorpórea (CEC) se asocia a depleción de depósitos de vasopresina (VAS), 
angiotensina-II (AT-II) y de catecolaminas (NE), en el que se ha visto implicado el déficit de 
vitamina C. Este descenso de los niveles circulantes, así como la desensibilización de sus 
receptores mediado por mediadores inflamatorios o la acidosis, y el descenso del cortisol 
plasmático que no interactúa con los receptores de corticoides intracelulares (RG), provoca 
un descenso del calcio intracelular que impide una correcta fosforilación de la miosina, 
conduciendo todo ello a la vasodilatación. 
 
(1). Shaefi S, Mittel A, Klick J, Evans A, Ivascu NS, Gutsche J, Augoustides JGT. Vasoplegia 
After Cardiovascular Procedures-Pathophysiology and Targeted Therapy. J Cardiothorac 
Vasc Anesth. 2018 Apr;32(2):1013-1022. doi: 10.1053/j.jvca.2017.10.032. Epub 2017 Oct 
27. PMID: 29223724. 
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Tabla 1E. Fármacos vasodilatadores pulmonares.  
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