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RESUMEN

Introduccién y objetivo

El tratamiento endovascular (EVAR) del aneurisma de aorta abdominal infrarrenal (AAA)
tiene como objetivo la reduccion de la mortalidad asociada al aneurisma; la reduccion del saco
aneurismatico en el seguimiento postoperatorio es un criterio de buen prondstico. Se han implicado
mecanismos inflamatorios en el crecimiento o no reduccion del diametro del AAA. Por otra parte, el
ratio neutrdfilos-linfocitos (NLR) es un marcador inflamatorio que se ha correlacionado con mal
pronostico en multiples escenarios médicos y quirdrgicos, incluyendo enfermedades
cardiovasculares. El objetivo del presente trabajo es evaluar si existe relacién entre este parametro

y la reduccion del diametro aneurismatico tras EVAR.

Material y métodos

Estudio retrospectivo observacional unicéntrico de pacientes intervenidos de AAA mediante
EVAR. Se realiz6 un analisis univariante y posteriormente multivariante para establecer si los valores
del NLR se correlacionaban con las variaciones de diametro del AAA tras EVAR. Asimismo, se realizé
un analisis de las curvas operador-receptor para estimar el punto de corte del NLR mas adecuado

para predecir la reduccion del AAA. Se realiz6 asimismo un analisis de supervivencia (Kaplan-Meier).

Resultados

Un NLR baijo (inferior a 3.36) se correlacion6 de forma significativa con la reduccién del AAA
tras EVAR. Asimismo los pacientes que mostraron un NLR bajo tuvieron una supervivencia global
mayor; la supervivencia fue también mayor en los pacientes en los que se redujo el tamafio del AAA.
No obstante, la mortalidad relacionada con el AAA durante el seguimiento fue relativamente baja en

comparacion con otras causas.

Conclusion
EL NLR es un parametro preoperatorio a tener en cuenta para estimar si se va a reducir el
diametro del AAA tras EVAR.



1. INTRODUCCION

1.1 El aneurisma de aorta abdominal

Concepto y definicion

El aneurisma de aorta abdominal (AAA) es una dilatacion patolégica de la arteria aorta abdominal;
se establece el diagnostico cuando supera los 30mm de diametro, siendo la localizacion mas
frecuente la infrarrenal, en un 80% de los casos'. Ocurre por una debilidad de la pared aértica,
resultando en una dilatacion progresiva y permanente’2. La historia natural del AAA es hacia el

crecimiento progresivo y la rotura.

Epidemiologia del AAA

El tabaquismo es el principal factor de riesgo de desarrollar un AAA, asi como el sexo masculinoy la
edad avanzada. Otros factores incluyen antecedentes familiares y condiciones que favorecen la
enfermedad cardiovascular, como la hipertension y la aterosclerosis'?.

La prevalencia del AAA ha experimentado un descenso en las ultimas décadas gracias a la
disminucion de factores de riesgo cardiovascular. En Europa, se estima que la prevalencia de AAA
en hombres mayores de 65 afios oscila entre 1,3-8,9%, dependiendo de la poblacion y el método de
deteccion utilizado. En cuanto a la incidencia, se situa entre 0,4-0,67 casos por cada 1.000
personas/afo, con tendencia decreciente, aunque sigue siendo una entidad clinica relevante por su

curso asintomatico y su potencial desenlace fatal '

Clinica del AAA: signos y sintomas

La gran mayoria de los AAAs son asintomaticos hasta su rotura; la mayoria son identificados de
manera incidental con pruebas de imagen como ultrasonografias, TAC o RMN abdominal realizadas
por otros motivos?. Cuando se presentan, los sintomas del AAA pueden ser debidos a compresion
de estructuras vecinas cuando son muy grandes, o a embolizacion distal de trombo mural de su
pared’.

El examen fisico puede mostrar una masa pulsatil a la palpacion, a veces referida por el propio
paciente, aunque no es muy fiable para el diagndstico porque varia dependiendo del diametro de la
aorta, la experiencia del profesional y el habito corporal del paciente?.

La rotura del AAA es la complicacion mas grave y frecuente, siendo habitualmente fatal, con una tasa
de mortalidad de hasta 85-90% a pesar de la reparacion quirirgica emergente, por lo que es esencial
un tratamiento médico conservador y manejo de factores de riesgo en aneurismas pequefios para
evitar su crecimiento, y un diagndstico precoz y un seguimiento adecuado para evitar su rotura
mediante reparacion profilactica’.

El principal factor predictivo del riesgo de rotura del AAA es el didmetro del saco aneurismatico'.

Diversos estudios han demostrado que el riesgo de rotura aumenta de forma exponencial con el
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incremento del diametro, lo que convierte a esta variable en el criterio clinico fundamental para

establecer la indicacion de reparacion electiva®.

Diagnéstico del AAA

El método de eleccion de deteccion inicial es la ecografia abdominal, por su alta sensibilidad y
especificidad. Es util para seguimiento de aneurismas pequefios. La prueba mas util para la
evaluacion preoperatoria es la tomografia computarizada con angiografia (TAC), ya que permite una

caracterizacion precisa del aneurisma y la planificacion para la reparacion?>.

1.2 El tratamiento del aneurisma de aorta abdominal

Indicacién de cirugia en el AAA

La reparacion electiva del aneurisma de aorta abdominal esta indicada en casos de aneurismas rotos
o sintomaticos independientemente de su tamario, debido al alto riesgo de muerte'. En pacientes
asintomaticos, la indicacién principal se basa en un equilibrio entre el riesgo de rotura del aneurisma
y la morbimortalidad perioperatoria. La rotura de un AAA implica una mortalidad superior al 80%,
mientras que la cirugia electiva tiene una tasa de mortalidad significativamente mas baja, inferior al
5%'"*. Por este motivo, se recomienda intervenir de forma profilactica en pacientes asintomaticos
cuando el aneurisma alcanza los 5,5 cm de diametro en hombres, ya que por debajo de este valor
el riesgo de rotura es mucho mas bajo (entre 0,3-0,8% anual) y no se justifica la exposicion a los
riesgos quirurgicos'. En mujeres se considera apropiado intervenir a partir de 5.0 cm, dado el mayor
riesgo de rotura a igual diametro. Ademas, el rapido crecimiento del aneurisma (210 mm /afio)
también puede justificar la intervencion incluso si no se alcanza el didmetro establecido'*. El objetivo
de la intervencion profilactica es reducir la mortalidad, ya que la morbimortalidad perioperatoria de
la cirugia electiva es baja (<5%), cuando la mortalidad de la reparacién cuando estan rotos es muy
alta (>50%)*.

Para el tratamiento del aneurisma de aorta abdominal (AAA) existen dos estrategias quirargicas

principales: la reparacion quirurgica abierta (OSR) y la reparacién endovascular (EVAR)?.

Reparacion abierta del AAA

La reparacion abierta (OSR) se realiza mediante un abordaje transperitoneal o retroperitoneal segun
las caracteristicas anatdmicas del paciente y la preferencia del cirujano®. El control del sangrado es
fundamental en este procedimiento, tanto en aneurismas rotos como no rotos, por lo que se colocan
pinzas de clampaje proximal y distal al aneurisma. La reparacion se realiza implantando un injerto
protésico que sustituye el segmento aneurismatico de la aorta. Esta técnica ha demostrado ser una
opcion mas duradera, con baja tasa de complicaciones tardias relacionadas con el injerto. Ademas,
tiene la ventaja de que no requiere un seguimiento radiologico, a diferencia de la reparacion

endovascular®*.



Reparacién endovascular (EVAR)

La reparacion endovascular del aneurisma aértico (EVAR) es una técnica minimamente invasiva que
consiste en realizar una pequefia incision en los vasos femorales para acceder a la aorta mediante
cateterismo. A través de este acceso se introduce y despliega en endoprotesis o stent recubierto
dentro del saco aneurismatico que se extiende hasta las arterias iliacas®. El objetivo principal de este
procedimiento es excluir el aneurisma de la circulacién activa, reduciendo la presion sobre la pared
aodrtica y evitando la expansion o ruptura del saco aneurismatico®* .

En las ultimas décadas, la reparacion endovascular (EVAR) ha demostrado menores tasas de
mortalidad perioperatoria, con menor tiempo de ingreso hospitalario y recuperacion mas rapida por
ser una técnica minimamente invasiva >°. Por el contrario, el EVAR requiere un seguimiento
indefinido mediante pruebas de imagen y precisa en ocasiones de procedimientos de reparacion
endovascular para solventar las complicaciones a largo plazo derivadas de la endoprétesis.

La reparacion abierta se sigue utilizando en pacientes que no cumplan los requerimientos anatémicos
para el EVAR, incluyendo zonas de sellado proximal o distal cortas, anguladas, calcificadas o con
trombo mural, ausencia de vasos de acceso adecuados por diametro o enfermedad oclusiva
concomitante. También puede ser necesario la reconversion a cirugia abierta convencional ante la
persistencia de endofuga o crecimiento del saco aneurismatico tras EVAR o en caso de infeccion del

injerto®”.

Evolucién del AAA tras EVAR: shrinkage y endofuga

El endoleak (endofuga) se define como la persistencia de flujo sanguineo fuera de la luz del injerto
endoluminal pero dentro del saco aneurismatico, segun lo determinado por estudios de imagen??.
Representa una exclusién incompleta del aneurisma del sistema circulatorio y puede deberse a un
sellado ineficaz entre el injerto y la pared del vaso, una conexion deficiente entre componentes del
injerto, defectos o porosidad del material del injerto, o flujo retrogrado desde ramas arteriales aorticas

patentes®.

Las endofugas se clasifican en varios tipos segun su origen y mecanismo de entrada de sangre al
saco aneurismatico tras la reparacion endovascular (EVAR). La endofuga observada en el
perioperatorio (hasta 30 dias a la intervencion) es definida como endofuga primaria, y después se
clasifica como secundaria. Existen cinco tipos principales: tipo | o fuga por sellado inadecuado, entre
el injerto y la pared arterial en los extremos del injerto; tipo Il o fuga retrograda desde ramas arteriales,
por reflujo de sangre hacia el saco aneurismatico desde ramas colaterales (arterias lumbares, a.
mesentérica inferior, a. iliacas internas o renales accesorias); tipo Il o fuga por defecto estructural
del injerto como puede ser desconexién entre modulos (Illa) o por desgarro en el material del injerto
(Ilb); tipo IV o fuga por porosidad del injerto y tipo V o endotension, definida como crecimiento del

saco sin evidencia visible de fuga en las pruebas de imagen?®.



La reduccién temprana del saco aneurismatico (sac shrinkage) es un indicador clave de éxito clinico
y técnico de la reparacion endovascular del aneurisma aortico abdominal (EVAR) 2. Consiste en la
disminucion del diametro del saco residual que permanece rodeando el injerto. Segun los estandares
propuestos por Chaikof et al., una reduccion significativa se define si es igual o superior a 5mm
respecto al didmetro maximo o una disminucién del 5% o mas en el volumen del aneurisma®. La
evaluacion de la reduccion del saco se realiza mediante estudios de imagen, preferentemente por
tomografia computarizada (TC) con reconstruccion tridimensional, que permite una medicion precisa

del diametro y volumen del aneurisma*®.

1.3 El ratio neutrofilos-linfocitos

Concepto y utilidad del ratio neutréfilos-linfocitos

Recientemente, la teoria inflamatoria y el ratio neutrdfilo-linfocito estan ganando un interés creciente
tanto en el ambito médico como quirdrgico, como un predictor fiable de complicaciones y peores
resultados tras intervenciones, sobre todo de enfermedades cardiovasculares®'?. El ratio neutréfilo-
linfocito (NLR), calculado como una simple proporcion entre el recuento de neutréfilos y linfocitos en
sangre periférica, es un biomarcador sistémico de inflamacion que combina dos componentes
fundamentales del sistema inmune: la respuesta inmune innata mediada principalmente por los
neutrofilos, y la respuesta adaptativa, mediada por los linfocitos®. Al emplearse una proporcion en
lugar de considerar de manera aislada el recuento de un tipo celular, el NRL tiende a reflejar de forma
mas precisa los cambios fisioldgicos agudos’®. Se ha demostrado que el NLR podria predecir la
mortalidad en poblacion general, estando significativamente asociando a un aumento de la
mortalidad global y de causas especificas como enfermedades cardiacas, respiratorias cronicas y
renales®'?.

Su facilidad de obtencion, bajo coste y rapidez de medicion el NLR hace que se utilice en una amplia
variedad de contextos clinicos de distintas especialidades médicas como herramienta prondstica

practica y accesible que apoya la toma de decisiones clinicas &"".

Valor del ratio neutréfilos-linfocitos en contextos clinicos ajenos a la cirugia vascular

En el contexto de sepsis, inflamacion sistémica y SIRS, el NLR estratifica la gravedad clinica y predice
la respuesta al tratamiento en los primeros dias de hospitalizacion'®. También se usa para guiar toma
de decisiones terapéuticas en pacientes con COVID-19, y para valorar la progresion de
enfermedades cardiovasculares®. Sobre todo, en el ambito oncolégico el NLR juega un papel
importante como biomarcador prondstico y de estadiaje independiente en numerosos tipos de cancer.
Numerosos estudios han demostrado que un NLR elevado se asocia con mayor volumen tumoral,
mayor estadio y presencia de metastasis, por lo que conlleva una peor supervivencia global y

supervivencia libre de progresion 01",



Valor del ratio neutréfilos-linfocitos en cirugia vascular

Asimismo, en cirugia vascular un valor elevado de NLR se asocia con peores resultados clinicos. En
pacientes con enfermedad arterial periférica (EAP), los niveles de NLR aumenta progresivamente de
manera proporcional a la gravedad clinica™'®'°. Un NLR elevado, tanto pre- como postoperatorio se
correlaciona con un mayor riesgo de complicaciones graves como exitus, insuficiencia renal agua,
complicaciones cardiacas, infecciones graves, amputaciones y prolongacién de estancia
hospitalaria''®. En el contexto de la reparacién endovascular del aneurisma de aorta abdominal
(EVAR), se ha evidenciado que pacientes con un NLR elevado prequirurgico tienen un riesgo de
muerte mucho mas elevado tras la intervencion en comparacion con los pacientes con una NLR mas
baja'?. Varios estudios demuestran que el éxito de la intervencién EVAR, que se define por variables
como la ausencia de complicaciones como la endofuga (endoleak) y la reduccién del saco
aneurismatico (sac shrinkage), estan asociados al NLR®'®. La inflamacion sistémica previa a la
intervencion podria interferir en los mecanismos de remodelado de la pared arterial, favoreciendo la
persistencia del saco no reducido e incrementando el riesgo de complicaciones, como los endoleaks
tipo 1 o 11'®. Ademas, altos valores de NLR postoperatorio mostraron mayores tasas de comorbilidad
como eventos cardiacos, infecciones, insuficiencia renal e ingreso hospitalario prolongado'®". Estas
evidencias consolidan que la valoracion del NLR preoperatorio podria permitir una mejor seleccién y
estratificacion de los pacientes candidatos a EVAR, optimizando el seguimiento y el manejo

postoperatorio® %17,

2. OBJETIVO Y JUSTIFICACION DEL TRABAJO

El presente trabajo tiene por objeto analizar la influencia de los parametros analiticos inflamatorios
en la reduccion del saco aneurismatico en los pacientes intervenidos mediante EVAR en el Servicio
de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital Clinico Universitario de Valladolid, respondiendo a los

siguientes objetivos:

Primario
El objetivo principal de este trabajo es evaluar si hay relacion entre el ratio neutréfilos-linfocitos
preoperatorio y la reduccion del diametro del aneurisma de aorta abdominal infrarrenal tras

tratamiento endovascular (EVAR).

Secundarios

Evaluar la tasa de éxito clinico definido como la ausencia de crecimiento del aneurisma y la ausencia
de reintervenciones relacionadas con el procedimiento y la ausencia de endofugas de alta presion
(tipo | o lll) a lo largo del seguimiento. Determinar la tasa de supervivencia de los pacientes

intervenidos y las causas de mortalidad.



3. MATERIAL Y METODOS

3.1 Seleccidn de pacientes

Se disefd un estudio retrospectivo, unicéntrico y observacional de pacientes intervenidos de

aneurisma de aorta abdominal infrarrenal en el Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital

Clinico Universitario de Valladolid entre el 1 de enero de 2020 y el 31 de diciembre de 2022.

Los pacientes, tras ser intervenidos, fueron seguidos mediante pruebas de imagen periédicas

(angiotomografia, ecodoppler o angiorresonancia), a criterio del médico que realizaba el seguimiento

y siguiendo los protocolos establecidos por el Servicio, para evaluar la reduccion, estabilidad o

crecimiento del aneurisma y la presencia o no de endofugas.

3.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron del trabajo los pacientes con las siguientes caracteristicas:

Pacientes con aneurisma roto o sintomatico
Pacientes intervenidos mediante cirugia abierta convencional
Pacientes intervenidos de forma urgente o emergente.
Pacientes con aneurisma sacular (no fusiforme) o asociado a ulcera aodrtica.
Pacientes con aneurisma de aorta abdominal pararrenal, yuxtarrenal o suprarrenal.
Pacientes intervenidos por aneurisma de arteria iliaca aislado, o que teniendo aneurisma de
aorta abdominal e iliaco concomitante, la indicacion de la intervencién fuera exclusivamente
por el tamafo del aneurisma iliaco.
Pacientes en los que no se hubiese logrado el éxito técnico de la intervencién o que no
tuviesen al menos una prueba de imagen postoperatoria.
Pacientes que hayan requerido tratamiento endovascular complejo:

- Endoprétesis con ramas o fenestraciones para arterias viscerales.

- Sellado proximal mediante técnica de chimeneas para preservacion de arterias

viscerales.
- Necesidad de sellado del cuello proximal con endoanchors.
- Sellado distal iliaco con técnicas de preservacion de la arteria hipogastrica (branch

iliaco uni o bilateral).

3.3 Definicion de variables recogidas y analizadas

3.3.1 Variables demogréficas

Se recogieron el sexo y la edad del paciente en el momento de la intervencion

3.3.2 Antecedentes personales

a) Factores de riesgo vascular



HTA: pacientes con diagnéstico establecido en el informe médico o el uso de medicacion
especifica para control de la tension arterial

Dislipemia: diagndstico establecido en informe médico, o en caso de presentar cifras
elevadas de colesterol total o LDL y/o triglicéridos de forma mantenida, o el uso de
medicacién para su control

Tabaquismo: consumo crénico y continuado

Diabetes mellitus: diagnéstico establecido, o en tratamiento dietético, antidiabéticos orales

o insulina para su control.

Comorbilidad

Enfermedad coronaria: Pacientes con informes médicos en los que conste dicho diagndstico.
EPOC: Pacientes con informes médicos en los que conste dicho diagnostico.

Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC): Pacientes con informes médicos en los que conste
un diagnéstico de ICC.

Enfermedad cerebrovascular (ACVA): Pacientes con informes médicos que muestre un
antecedente de ACVA.

Enfermedad renal periférica (PAD): Pacientes con diagndstico establecido de PAD.
Insuficiencia renal (CKD): Pacientes con filtrado glomerular inferior a 60 ml/min/1.73 m?
Dialisis: pacientes que estén en un programa de dialisis para tratamiento de la IR terminal
Neoplasia: pacientes en los que se hubiese establecido el diagnéstico de enfermedad

neoplasica maligna, habiendo recibido tratamiento o no para ello.

¢) Medicacién crénica

Antiagregantes: pacientes en tratamiento con AAS, clopidogrel, trifusal o ticlopidina.
Anticoagulantes: pacientes en tratamiento con acenocumarol o NACO (dabigatran,
rivaroxaban, apixaban y edoxaban).

Estatinas: pacientes en tratamiento con farmacos inhibidores de la enzima HMG-CoA

reductasa.

3.3.3 Analitica de sangre

3.3.4

3.3.5

3.3.6

Hemoglobina: expresada en g/dL
Neutréfilos (valor absoluto): expresado en 10°%/L.
Linfocitos (valor absoluto): expresado en 10/L.
Plaquetas: expresado en 10°%/L
Endoproétesis
Se registro el tipo de endoprotesis utilizada (Anaconda, Endurant Il, Incraft, etc).
Técnica utilizada
Se registro si el procedimiento consistié en un EVAR aorto-biliaco o aortomonoiliaco.

Tamanho del aneurisma
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e  Diametro preoperatorio del AAA: medido en mm
e Diametro menor alcanzado: en pruebas de imagen (TC o ecodoppler) realizadas durante el
seguimiento del paciente, asi como la fecha de la prueba de imagen
3.3.7 Permeabilidad preoperatoria de arteria mesentérica inferior
3.3.8 Complicaciones postopertorias
o Endoleak tipo | o lll: aparicion durante el seguimiento de endoleak tipo | o llI
o Endoleak tipo Il: aparicién durante el seguimiento de endoleak tipo Il
e Necesidad de reintervencion por endoleak, crecimiento o trombosis de rama durante el
seguimiento
3.3.9 Tiempo de seguimiento
Se recogio el tiempo de seguimiento de los pacientes intervenidos.
3.3.10 Mortalidad

Exitus por cualquier causa (relacionado o no a AAA) a lo largo del seguimiento.

3.3.11 Variables relacionadas con el resultado del procedimiento

Exito técnico

Se considerd éxito técnico en los casos en los que se completd por completo el despliegue del
dispositivo en ausencia de reconversién quirurgica abierta, endofuga tipo | o lll y supervivencia en
los 30 dias posteriores al procedimiento.

Exito clinico

Se considerd éxito clinico cuando no se habia producido crecimiento del saco aneurismatico,
necesidad de procedimientos secundarios para tratar endofugas u otras complicaciones relacionadas
con la endoprétesis y no se habia producido la muerte del paciente por causa relacionada con el

aneurisma.

3.3.12 Variables relacionadas con la evolucién del tamafo del aneurisma

¢ Reduccion (shrinkage): se consider6 que existia reduccién del tamafio del aneurisma cuando
las pruebas de imagen en el seguimiento mostraron una reduccion de mas de 5 mm respecto
al diametro preoperatorio del aneurisma.

e Estabilidad: se considerd que existia estabilidad del saco aneurismatica cuando la variacion
del tamafio del aneurisma respecto al diametro preoperatorio no superaba los 5 mm.

e Crecimiento: se considerd que existia aumento del tamafio del aneurisma cuando las pruebas
de imagen mostraron un aumento de mas de 5 mm respecto al diametro preoperatorio del

aneurisma.

3.4 Proceso de recogida de datos
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Los casos susceptibles de inclusion fueron seleccionados a través de los datos remitidos por el
Servicio de Codificacion del Hospital Clinico Universitario de Valladolid, consistente en el listado de
pacientes intervenidos de aneurisma de aorta abdominal en las fechas seleccionadas.

Se reviso la Historia Clinica Electronica de SACYL (JIMENA 1V) de cada paciente de forma individual
para determinar si cumplian o no los criterios de inclusion y exclusion, y examinar las variables
establecidas relacionadas con el procedimiento, la comorbilidad, y el seguimiento.

Las variables objeto de estudio fueron registradas a través de una base de datos electronica

anonimizada en formato EXCEL.

3.5 Anadlisis estadistico

El analisis estadistico se realizd con el programa informatico IBM SPSS Statistics 25.0. se llevo a
cabo en cinco apartados:

3.5.1 Anadlisis descriptivo

Se analizé la muestra de forma descriptiva estableciendo medidas de tendencia central (media) y de
dispersién (desviacion tipica) para las variables cuantitativas y estableciendo frecuencias para las
cualitativas.

3.5.2 Calculo de curvas operador-receptor y establecimiento de punto de corte de la variable
“ratio neutréfilos-linfocitos”.

Para evaluar la capacidad predictiva respecto a la reduccién del tamano del aneurisma, se calcularon
las curvas operador-receptor en relacion con el ratio neutréfilos-linfocitos, y se calculo el area bajo la
curva. Posteriormente a partir de las tablas de dicha curva se definié el punto de corte 6ptimo del
ratio neutréfilos-linfocitos; a partir de dicho punto de corte se cre6 una nueva variable dicotomica
(ratio neutrofilos-linfocitos elevado o no elevado)

3.5.3 Anadlisis univariante

La muestra se dividié en dos grupos, segun hubiese reduccién o no del didametro del aneurisma a lo
largo del seguimiento. Se realizé un andlisis univariante para establecer la relacién entre las variables
preoperatorias y la reduccion del tamafio del aneurisma. Para ello se utilizaron los estadisticos chi-
cuadrado (variables cualitativas) y t-student (variables cuantitativas).

3.5.4 Andlisis multivariante

Se realizé un analisis multivariante mediante regresion logistica para establecer qué variables eran
estadisticamente significativas respecto a la reduccion del diametro del aneurisma; se incluyeron en
dicho andlisis todas las variables que obtuvieron un nivel de significacion p<0.1 en el andlisis
univariante.

3.5.5 Andlisis de supervivencia Kaplan-Meier

Se realizé un analisis de supervivencia mediante Kaplan-Meier para evaluar la supervivencia a lo

largo del seguimiento, y establecer si existia relacion entre la supervivencia y el valor del ratio
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neutrofilo-linfocitos, asi como entre la supervivencia y la reduccion del tamafo del aneurisma. Para

las comparaciones se uso el estadistico log-rank.

4. RESULTADOS

4.1 Andlisis descriptivo (detalles en ANEXO Tabla 1)

Durante el periodo de tiempo estudiado se intervinieron un total de 221 pacientes, de los cuales 103
fueron incluidos en el estudio, siendo excluidos el resto por haber sido intervenidos mediante cirugia
abierta, presentar un aneurisma sintomatico o roto, o haber requerido una técnica endovascular
compleja (endoproétesis con fenestraciones o ramas para arterias viscerales o hipogastricas o

implante primario de “endoanchors” por cuello hostil).

La edad media de los pacientes fue 75,7 + 6,5 afios, siendo varones el 99% (102/103). El tiempo de
seguimiento medio fue de 1199,2 + 459,8 dias. El diametro medio preoperatorio del aneurisma fue
de 60,9 £ 15,5mm. El diametro minimo postquirurgico alcanzado fue 52,6 £+ 15,2 mm. El aneurisma
se redujo a lo largo del seguimiento en 60 (58,3%) pacientes, permaneciendo estable en 40 (38,8%)
pacientes y creciendo en 5 (4,9%) pacientes. La variacion del diametro del aneurisma a lo largo del

seguimiento fue de -14,4 + 9,4 mm.

Respecto a la analitica preoperatoria las cifras de hemoglobina media fueron 13,6 + 2,2 g/dL, la de
neutrofilos 5,4 + 2,2 x 10%L, la de linfocitos 1,8 + 0,8 x 10%/L, la de plaquetas 205,2 + 74,05 x 10%/L y

el ratio de neutrofilos/linfocitos medio fue de 3,7 + 2,8.

En la muestra hubo un 81,6% (84/103) de pacientes con hipertensiéon, un 21,4% (22/103) con
diabetes mellitus, un 79,4% (81/103) con dislipemia, un 27,2% (28/103) y 50,5% (52/103) con
tabaquismo activo o exfumadores, un 17,5% (18/103) con enfermedad coronaria, un 20,4% (21/103)
con insuficiencia cardiaca, un 21,4% (22/103) con broncopatia crénica (EPOC), un 6,9% (7/103) con
enfermedad cerebrovascular (ACVA), un 16,5% (17/103) con enfermedad arterial periférica (PAD),
un 21,4% (22/103) con insuficiencia renal (CKD) estando en dialisis el 4,9% (5/103) y un 34% (35/103)
de pacientes con neoplasia activa o en remision. El 87,4% (90/103) estaban con antiagregacion, el
2,9% (90/103) con anticoagulacion oral con sintrom, el 12,6% (13/103) con anticoagulantes de accion

directa y el 83,5% (86/103) en tratamiento con estatinas.

A lo largo del seguimiento presentaron endofuga tipo | o Ill 5 (5%) pacientes y endofuga tipo Il 16
(15,5%) pacientes. Precisaron reintervencion por complicaciones relacionadas con el procedimiento
8 (7,8%) pacientes. Durante el seguimiento fallecieron 22 (21,4%) pacientes, de los cuales tres

(2,91 %) fallecieron por complicaciones tardias del aneurisma. Las causas de fallecimiento fueron:
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¢ Neoplasia: 7 casos (33,3%)
e Fracaso multiorganico/sepsis: 5 casos (23,8%)
e Causas relacionadas con el aneurisma: 3 casos (14,2%); un caso de fistula aortoentérica,

uno de rotura aneurismatica, y otro por complicaciones tras cirugia de reconversion a cirugia

abierta por endofuga tipo V.
e Neumonia/COVID: 1 caso (4,7%)
¢ Insuficiencia cardiaca congestiva: 1 caso (4,7%)
¢ Isquemia mesentérica: 1 caso (4,7%)
¢ Hematoma retroperitoneal agudo iatrogénico: 1 (4,7%)

e Causa desconocida: 2 casos (9,5%)

4.2 Curvas operador receptor y punto de corte del ratio N/L respecto a la reduccion del AAA

El calculo de la curva operador-receptor (Figura 1) mostrd un area bajo la curva (AUC) de 0,675 +/-
0.055 (IC 95%: 0.567-0.783), p=0.003. El punto de corte del ratio N/L con mayor sensibilidad y
especificidad en relacion con la reduccion del tamarfio del aneurisma fue 3.36, por lo que se creé una

nueva variable dicotomica respecto a tener un ratio n/l elevado (>3.36) o bajo (< 0 = a 3.36)

CurvaCOR

08

06

Sensibilidad

04

00 02 04 06 08 1,0

1 - Especificidad

Figura 1: Curva operador-receptor del ratio neutroéfilos/linfocitos y la reduccion del AAA

4.3 Analisis univariante

El analisis univariante mostré una asociacién estadisticamente significativa de la reduccion del
diametro del aneurisma a lo largo del seguimiento con ciertos valores analiticos preoperatorios (la
hemoglobina elevada, los neutrdfilos absolutos no elevados y el ratio neutréfilos-linfocitos bajo).

También hubo correlacion estadisticamente significativa entre la presencia de insuficiencia cardiaca
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y didlisis a lo largo del seguimiento, con la no reduccion del tamafio del aneurisma. El uso de
antiagregacion plaquetaria y anticoagulantes de accion directa se correlacioné con la reduccion del
tamafio del aneurisma. (Ver Tabla 1 en ANEXO).

4.4 Analisis multivariante
El andlisis multivariante mediante regresion logistica asocié de forma estadisticamente significativa
la presencia de un ratio neutrdfilos/linfocitos inferior a 3.36 y la ausencia de insuficiencia cardiaca

congestiva con la reduccion del tamafio del aneurisma.

REGRESION 95% C.l. para EXP(B)

) p Exp(B) .
LOGISTICA Inferior Superior
Ratio N/L >

< 0,001 5,551 2,226 13,839
3.36

ICC 0,010 4,718 1,440 15,455

Constante 0,002 0,150

Tabla 2: Analisis multivariante mediante reduccién logistica.

4.5 Analisis de supervivencia Kaplan-Meier

La supervivencia global media de la muestra fue de 1618,7 + 56,1 dias. (Figura 2)

La supervivencia media en los pacientes con reduccion del AAA fue 1747,5 + 50,7 dias, mientras que
en los pacientes sin reduccion del AAA fue 1428,4 + 112,2 dias. La diferencia fue estadisticamente
significativa (Log Rank, p=0,013). (Figura 3)

La supervivencia media en los pacientes con el ratio N/L inferior a 3,36 fue 1714,7 £ 59,4 dias,
mientras que en los pacientes con el NRL superior a 3,36 fue 1460,4 + 109,4 dias. La diferencia fue

estadisticamente significativa (Log Rank, p=0,028). (Figura 4)

S REDUCCION AAA Ratio N/L
SUPERVIVENCIA NO \ Sl NLR BAJO | NLR ELEVADO

6 MESES 93% 84% 100% 97% 88%

1 ANO 90% 79% 98% 95% 83%
2 ANOS 84% 72% 93% 90% 75%
3 ANOS 80% 72% 86% 86% 72%
4 ANOS 76% 67% 83% 83% 66%
5 ANOS 63% 34% 83% 83% 22%
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Tabla 3: Porcentajes de supervivencia a lo largo del tiempo, global y estratificado por

08

06

04

Supervivencia acumulada

00

10

08

06

04

Supervivencia acumulada

0.2

00

reduccién o no del AAA y por ratio N/L bajo o elevado.

Funcién de supervivencia

—IFuncidn de supervivencia

{— Censurado
S
Tl
e e
00 500,00 1000,00 1500,00 2000,00
DIAS DE SEGUIMIENTO
Figura 2: curva de supervivencia global de la muestra
Funciones de supervivencia
REDUCCION

L \—\_W’Q—H—H—O-t‘_ AAA
7 NG
L 3*-‘-—‘-—-’—1 Mg

— : {~ NO (censurado)
5 —t— Sl (censurado)

00 500,00 1000,00 1500,00 2000,00

DIAS DE SEGUIMIENTO

Figura 3: Curvas de supervivencia en pacientes en los que se reduce y en los que no el AAA
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Funciones de supervivencia

vol—h RATIO NIL
' 1 SUPERIOR A

-+ 3,36
’ . NO

08 1 B S
\_\_,_HM NO (censurado)
+ f— Sl (censurado)
o A+

06

04

Supervivencia acumulada

02

00

00 500,00 1000,00 1500,00 2000,00

DIAS DE SEGUIMIENTO

Figura 4: Curvas de supervivencia en pacientes con ratio N/L superior o inferior a 3,36

5. DISCUSION

En nuestro estudio se observd una asociacion entre un NLR preoperatorio bajo y una mayor
probabilidad de reduccion del saco aneurismatico (sac shrinkage) tras EVAR. Estos resultados
coinciden con lo descrito por Pasqui et al., quienes identificaron el NRL como factor predictivo
independiente de shrinkage tras EVAR®. El mecanismo exacto y la identificacion de factores
asociados o no a la reduccion del saco aneurismatico siguen siendo objeto de investigacion.

Se han analizado distintas caracteristicas anatomicas del AAA, como la longitud, el angulo y el
diametro del cuello adrtico, la presencia de aneurismas iliacos y la permeabilidad de la arteria

mesentérica inferior o de las arterias lumbares®??

sin evidencia clara. También se ha propuesto que
el diametro preoperatorio del AAA podria influir en la regresion del saco tras EVAR, aunque la
evidencia disponible no es concluyente. Algunos estudios sugieren que los aneurismas de mayor
tamafio tienen mayor probabilidad de regresion del saco aneurismatico?, mientras que otros
defienden que los AAA de menor diametro tienden a mostrar una regresion mas significativa y
mejores resultados postoperatorios®.

Recientemente, la inflamacion sistémica se ha asociado a eventos cardiovasculares y no
cardiovasculares adversos en diversos campos médicos Yy/o quirurgicos; especialmente,
enfermedades cardiovasculares como enfermedades coronarias, aterosclerosis y el infarto de

12,24,

miocardio son propensas a este mecanismo'“<*; los pacientes con AAA tienen per se alto riesgo

cardiovascular.
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La dinamica aodrtica y la presion sobre la pared del aneurisma podrian actuar como factores
estimulantes para la liberacion de marcadores inflamatorios como las citocinas. La enfermedad
aneurismatica se asocia con niveles elevados de mediadores proinflamatorios. En los aneurismas
que no se reducen, persiste la liberacion de metaloproteinasas de matriz y citocinas proinflamatorias®.
En este contexto, el NRL destaca como marcador del estado inflamatorio del paciente, y un predictor
fiable de complicaciones postoperatorias.

King et al. demostré que un NLR preoperatorio = 4.0 se asociaba con un riesgo significativamente
mayor de mortalidad a los 5 afios tras EVAR. Aunque no se encontraron diferencias en la tasa de
reintervenciones o en la evolucion del saco, sus hallazgos avalan la utilidad del NLR como marcador
pronostico global tras EVAR'?. Segun Kordazeh et al. el NLR preoperatorio >5 es un factor
independiente de morbilidad a los 30 dias de la intervencion™®.

En nuestro estudio se utilizo la curva COR para determinar el valor del NRL con mayor sensibilidad
y especificidad que se correlaciona con la mortalidad. Se comprobd que un NRL <3.35 se asocia a
la reduccion temprana del saco aneurismatico. Hubo una diferencia estadisticamente significativa en
la supervivencia entre los pacientes con un NRL bajo a los 5 afios (83%), frente a los pacientes con
un NRL alto, que fue solamente un 22%. Es decir, los pacientes con un estado inflamatorio
preoperatorio bajo tienden a una reduccion temprana del saco tras EVAR, y ademas, tasas de
supervivencia a medio-largo plazo mas altos.

Lee et al. confirma que la reduccion del volumen aneurismatico >10% a los 6 meses de seguimiento
esta asociado a tasas mayores de éxito clinico?'. Octeau et al. confirmaron que un valor elevado del
NLR se asociaba de forma significativa con la mortalidad y la necesidad de reintervenciones tras
EVAR, y que podia considerarse un predictor independiente de mortalidad tras ajustar por factores
como la edad, el diametro del aneurisma y las comorbilidades clinicas®.

Por lo tanto los resultados de este estudio concuerdan con la literatura actual, y esta observacion
implica que el estado inflamatorio preoperatorio es relevante, y que conocer el ratio neutréfilos

linfocitos preoperatorio tiene repercusiones clinicas a tener en cuenta.

6. CONCLUSIONES

¢ Se ha hallado una relacion estadisticamente significativa entre un ratio neutréfilos-linfocitos bajo
y la reduccion del aneurisma a lo largo del seguimiento en los pacientes de nuestro estudio.

e La tasa de éxito clinico a los 30 dias fue elevada (98,06%).

e La tasa de supervivencia fue inferior en los pacientes con un ratio neutrofilos-linfocitos elevado,
asi como en los pacientes en los que no se redujo el aneurisma.

e A lo largo del seguimiento la mortalidad fue relativamente elevada, reflejando la edad y
comorbilidad de los pacientes, pero la mortalidad asociada al aneurisma fue muy baja comparada

con el resto de las causas.
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GLOBAL REDUCCION AAA NO REDUCCION AAA p
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SEXO (varén) 102 (99%) 60 (58,8%) 42 (41,2%) 0,235
EDAD 75,7+ 6,5 74,7+ 6,7 77,1%6,0 0,077
TIEMPO DE SEGUIMIENTO (DiAS) 1199,2 + 459,8 1272,3 + 353,3 1097,3 * 565,5 0,056
ANALITICA PREOPERATORIA
Hemoglobina 13,6 £2,2 14,0 £2,1 13,023 0,025
Neutroéfilos 54+232 4,717 6,3+2,6 0,000
Linfocitos 1,8+0,8 1,8+0,8 1,7+0,8 0,572
Plaquetas 205,2+74 201,4+69,4 210,5+ 80,6 0,542
Ratio neutréfilos/linfocitos 3,728 3,2+27 44+29 0,030
Ratio N/L superior a 3.36 41 (39,8%) 13 (21,7%) 28 (65,1%) 0,000
GLOBAL REDUCCION AAA NO REDUCCION AAA p
FACTORES DE RIESGO VASCULAR, COMORBILIDAD Y MEDICACION PREOPERATORIA
HTA (N,%) 84 (81,6%) 51 (85,0%) 33 (76,7%) 0,287
Diabetes mellitus (N,%) 22 (21,4%) 11 (18,3%) 11 (25,6%) 0,376
Dislipemia (N,%) 81 (79,4%) 46 (76,7%) 35 (83,3%) 0,412
Tabaquismo (N,%)
e No fumador 23 (22,3%) 17 (28,3%) 6 (14,0)% 0,039
e  Exfumador 52 (50,5%) 24 (40%) 28 (65,1%) 0,039
e  Fumador 28 (27,2%) 19 (31,7%) 9 (20,9%) 0,039
Enfermedad coronaria (N, %) 18 (17,5%) 11 (18,3%) 7 (16,3%) 0,787
Insuficiencia cardiaca (N,%) 21 (20,4%) 5(8,3%) 16 (37,2%) 0,000
EPOC (N,%) 22 (21,4%) 12 (20%) 10 (28,3%) 0,691
Enfermedad cerebrovascular 22 (6,9%) 4 (6,7%) 3(7,1%) 0,925
Enfermedad arterial periférica 17 (16,5%) 8 (13,3%) 9 (20,9%) 0,306
Insuficiencia renal (N,%) 22 (21,4%) 10 (16,7%) 12 (27,9%) 0,170
Dialisis (N,%) 5 (4,9%) 0 (0,0%) 5(11,6%) 0,007
Neoplasia (N,%) 35 (34%) 22 (36,7%) 13 (30,2%) 0,497
Antiagregacion (N,%) 90 (87,4%) 56 (93,3%) 34 (79,1%) 0,032
Sintrom (N,%) 3 (2,9%) 3 (5,0%) 0 (0,0%) 0,137
ACOD (N,%) 13 (12,6%) 4 (6,7%) 9 (20,9%) 0,032
Estatinas (N,%) 86 (83,5%) 49 (81,7%) 37 (86,0%) 0,555
RESULTADOS TRAS EVAR
Diametro preoperatorio AAA (mm) 60,9 + 15,5 63,2 +17,2 57,8 +12,1 0,080
B e beraton 65 (65.7% 3 (68.4% wE1en  os
Endoleak tipo I/ lll en seguimiento (N,%) 5 (5%) 1(1,7%) 4 (10,0%) 0,061
Endoleak tipo Il en seguimiento (N,%) 16 (15,8%) 7 (11,7%) 9 (22,0%) 0,165
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Reintervencion (%) 7,8% 3 (5,0%) 5(11,9%) 1,630
Diametro minimo postoperatorio (mm) 52,6 £ 15,2 48,7 + 14,6 59,0 + 14,2 0,001
Variacion diametro AAA (mm) -14,5+9,4 14,4 £9.4 0,547 0,000
Exitus durante el seguimiento 22 (21,4%) 8 (13,3%) 14 (32,6%) 0,019
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El aneurisma de aorta abdominal (AAA) es una dilatacion patolégica de la arteria aorta abdominal. La
reparacion endovascular del aneurisma aortico (EVAR) tiene como objetivo la reduccion de la mortalidad
asociada al aneurisma. Se han implicado mecanismos inflamatorios en la reduccion del saco aneurismatico
en el seguimiento postoperatorio, un criterio de buen pronéstico. El Ratio neutrofilos-linfocitos (NRL) es un
marcador inflamatorio predictor de complicaciones en diversas escenas médicas y quirdrgicas.

OBJETIVOS MATERIAL Y METODOS

OBJETIVO PRINCIPAL: evaluar si hay relacion Estudio retro§pectivo, obser\‘/acion.al unicélntrico.
entre el ratio neutréfilos-linfocitos preoperatorio y la Se han recogido datos de pacientes intervenidos en el
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seguimiento) y la tasa de supervivencia de los » Estadistica: Chi-cuadrado y t-student. Analisis de

pacientes intervenidos y las causas de mortalidad. supervivencia Kaplan-Meier a través del programa
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RESULTADOS CONCLUSIONES

1 e o Se ha hallado una relacion
GLOBAL
NO

estadisticamente significativa
SUPERVIVENCIA Sl NLR BAJO NLR ELEVADO entre un ratio N/L bajo y la
93% 84% 100% 97% 88% reduccion del aneurisma.
90% 79% 98% 95% 83% o Latasa de supervivencia fue
inferior en los pacientes con un
ratio N/L elevado, asi como en
los pacientes en los que no se
76% 67% 83% 83% 66% redujo el aneurisma.
63% 34% 83% 83% 220% o La mortalidad asociada al
aneurisma fue muy baja
comparada con el resto de las
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Tabla 3: Porcentajes de supervivencia a lo largo del tiempo, global y estratificado por
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