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RESUMEN

Introduccidon y objetivos: evaluar la asociaciéon entre el indice
neutrofilo/linfocito posoperatorio (INL PO) y la evolucion del saco
aneurismatico al afio después de EVAR programado de aneurisma de
aorta abdominal infrarrenal.

Material: estudio retrospectivo de pacientes tratados mediante EVAR

programados (entre enero de 2018 y junio de 2024). Se incluyeron



pacientes con seguimiento y diametro del saco al afio disponible.
Variables: demografia, comorbilidades, diametro basal y al afio, INL PO y
endofuga de tipo Il (EF Il). Se excluyeron pacientes con fugas de alto flujo.
Metodologia: de un total de 238 pacientes intervenidos en este periodo
de forma electiva, se incluyeron 135 pacientes que tenian INL PO y estudio
de imagen al afo. La evolucién del saco se definié por cambio de diametro
al ano: regresién (= -5 mm), sin cambios (de -4 a +4 mm) y expansioén
(= +5 mm). Se comparé INL PO entre grupos (Kruskal-Wallis) y se empled
regresion logistica multinomial ajustando por EF II.

Resultados: edad media, 75,9 £ 7,6 afnos (97,8 %, varones); mediana
del didmetro basal, 56 mm (IQR: 53-60,5); mediana del INL PO, 6,94 (IQR:
5,05-9,57). Presentaron regresién el 45,2 % (61/135); sin cambios, el
48,1 % (65/135) y expansion, el 6,7 % (9/135). ElI 21,5 % (29/135)
presentd EF Il, que fue mas frecuente en expansiéon. No hubo diferencias
de INL PO entre grupos en funcién de la evolucién del saco (p = 0,643). En
el analisis multivariante, el INL PO no se asocié con regresion ni expansién
(p > 0,80). En cambio, la EF Il se asocié con mayor probabilidad de
expansién (OR = 9,6; p = 0,0097) y menor de regresiéon (OR = 0,25;
p = 0,013). EI INL PO < 5 fue mas frecuente en pacientes con endofuga de
tipo 1l (14/29, 48,3 %) que en aquellos sin endofuga de tipo Il (18/106,
17,0 %) (p = 0,0010).

Conclusion: en nuestra cohorte, el INL PO no predijo la evolucién del saco
al afo. La EF Il fue el principal determinante del remodelado (mas
expansién y menos regresién), lo que sugiere gue su deteccién y su
manejo pueden ser claves en la dinamica del saco. El patrén de INL PO
mas bajo en EF Il es un hallazgo no esperado que no podemos explicar con

los datos de este estudio.

Palabras clave: Aneurisma de aorta abdominal. EVAR. indice neutréfilo-

linfocito. Endofuga de tipo Il. Remodelado del saco.



ABSTRACT

Introduction and objectives: to evaluate the association between the
postoperative neutrophil-to-lymphocyte ratio (PO NLR) and the evolution
of the aneurysmal sac one year after elective EVAR for infrarenal
abdominal aortic aneurysm.

Material: retrospective study of patients treated via elective EVAR
(January 2018 - June 2024). Patients with available follow-up and sac
diameter at one year were included. Variables: demographics,
comorbidities, baseline and one-year diameter, PO NLR, and type i
endoleak (T2EL). Patients with high-flow leaks were excluded.
Methodology: from a total of 238 patients operated on electively during
this period, 135 patients who had PO NLR and imaging studies at one year
were included. Sac evolution was defined by the change in diameter at
one year: regression (= -5 mm), no change (from -4 to +4 mm), and
expansion (= +5 mm). PO NLR was compared between groups (Kruskal-
Wallis), and multinomial logistic regression was used, adjusting for T2EL.
Results: Mean age, 75.9 £ 7.6 years, 97.8 % male; median baseline
diameter, 56 mm (IQR: 53-60.5). Median PO NLR, 6.94 (IQR: 5.05-9.57).
Regression occurred in 45.2 % (61/135), no change in 48.1 % (65/135),
and expansion in 6.7 % (9/135). T2EL was present in 21.5 % (29/135),
being more frequent in cases of expansion. There were no differences in
PO NLR between groups based on sac evolution (p = 0.643). In the
multivariate analysis, PO NLR was not associated with regression or
expansion (p > 0.80). Conversely, T2EL was associated with a higher
probability of expansion (OR = 9.6; p = 0.0097) and a lower probability of
regression (OR = 0.25; p =0,013). PO NLR <5 was more frequent in
patients with type Il endoleak (14/29, 48.3 %) than in those without type Il
endoleak (18/106, 17.0 %) (p = 0.0010).

Conclusion: in our cohort, PO NLR did not predict sac evolution at one
year. T2EL was the main determinant of remodeling (more expansion and

less regression), suggesting that its detection and management may be



key to sac dynamics. The pattern of lower PO NLR in T2EL is an
unexpected finding that we cannot explain with the data from this study.

Keywords: Abdominal aortic aneurysm. EVAR. Neutrophil-lymphocyte

ratio. Type Il endoleak. Remodeling of the sac.

INTRODUCCION

La reparacién endovascular del aneurisma de aorta abdominal (EVAR) ha
transformado el tratamiento de la patologia adrtica, pero la exclusién
inicial del saco puede no ser el final del procedimiento. En los ultimos
anos, la evolucién del saco aneurismatico residual ha adquirido valor
como marcador de respuesta al tratamiento: la reduccion se ha asociado
con mejores resultados técnicos y clinicos, mientras que la estabilidad/sin
cambios o el crecimiento del saco se relacionan con peor evoluciéon y con
mas reintervenciones (1). Faltan por descubrir los determinantes
bioldgicos y/o anatédmicos que podrian afectar a este remodelado.

La inflamacién desempefia un papel central en la enfermedad
aneurismatica. El indice neutréfilo-linfocito (INL), marcador simple de
inflamacién sistémica crénica, se ha asociado con peor prondstico en
contextos cardiovasculares y aodrticos (2-4). En pacientes sometidos a
EVAR electivo, la mayor parte de la evidencia se centra en el INL
preoperatorio o basal, asociado a desenlaces como eventos adversos,
reintervencion o mortalidad (5-8). Actualmente existe poca literatura
enfocada hacia una respuesta inflamatoria aguda posimplante (9), como
la medicion del INL en el posoperatorio inmediato (24 horas), su impacto
sobre el remodelado, la trombosis inicial del saco aneurismatico y su
posible utilidad para aportar informacién sobre su evolucién a largo plazo.
Por otra parte, la endofuga de tipo Il (EF IlI) es un determinante anatémico
potencial del comportamiento del saco. Estudios recientes han sugerido

que un INL bajo (< 3) puede asociarse con persistencia de EF Il (10) y que



la presencia de otros biomarcadores inflamatorios también podria
relacionarse con la presencia de endofuga (11). El objetivo del presente
estudio fue evaluar la asociacion entre el INL PO a las 24 horas y la
evolucion del saco aneurismatico al afio tras EVAR programado, asi como

explorar la asociacidon entre INL PO < 5 y EF Il en nuestra cohorte.

METODOS

Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo y monocéntrico en el
Hospital Universitario La Paz (Madrid) a partir de nuestras bases de datos
quirdrgicos. Entre enero de 2018 y junio de 2024 se identificaron 238
procedimientos inicialmente catalogados como “EVAR + programado”. De
esta cohorte, se incluyeron en el analisis final aquellos con seguimiento
anual mediante pruebas de imagen, INL posoperatorio a las 24 horas y
registro de variables demogréficas, comorbilidades y endofuga de tipo Il
en el control al afo. Tras aplicar estos criterios, se seleccionaron 135
pacientes para el andlisis final.

Se recogieron variables demograficas y comorbilidades asociadas, asi
como el diametro basal del saco, el didmetro del saco al afo, los recuentos
de neutrofilos y de linfocitos posoperatorios y la presencia de EF Il. EI INL
PO se calculé como cociente entre neutréfilos y linfocitos obtenidos a las
24 horas del implante EVAR, con limite de corte predefinido en 5 (8). La
clasificacién de EF Il se basé en el informe de imagen del control anual. La
evoluciéon del saco se definié segun al cambio de diametro respecto al
valor basal: regresién si la reduccion fue = 5 mm, sin cambios entre -4 y
+4 mm y expansién = 5 mm. Se excluyeron pacientes con presencia de
endofugas de alto flujo confirmadas (I y 1ll), aquellos con datos faltantes al
anNo de medicién o del INL posoperatorio y los pacientes con
reintervenciones precoces o reconversiones.

La medicidn preoperatoria se registro mediante angio TC en proyeccién
anteroposterior (AP) y outer-to-outer (OTO). El seguimiento anual, la

modalidad de imagen (angio TC o DUS), se realiz6 a criterio del facultativo



responsable, acorde con las guias actuales de practica clinica (12). Para
minimizar la variabilidad, la medicién se realizé mediante la metodologia
estandarizada: diametro anteroposterior (AP) y usando el diametro
maximo de pared externa a pared externa (OTO). Dada a la
heterogeneidad de imagen, se consideré la posibilidad de error de
clasificacién.

Las variables continuas se expresaron como media = desviacion estandar
o mediana (rango intercuartilico) seguUn su distribuciéon. El ajuste
multivariable fue necesariamente limitado por el bajo nimero de eventos
de expansidn. La comparaciéon del INL PO entre las tres categorias de
evoluciéon del saco se realiz6 mediante la prueba de Kruskal-Wallis. Para
explorar la asociacion independiente del INL PO con la evolucion del saco
se empled regresion logistica multinomial, tomando la categoria “sin
cambios” como referencia e introduciendo como covariables el INLPO y la
presencia de EF Il. De forma exploratoria se analizé ademas la asociacion
entre INL PO < 5 y EF Il. Se realizé el analisis estadistico con el software

IBM SPSS Statistics versién 29.0 (IBM Corp., Armonk, Nueva York, EE. UU.).

RESULTADOS

La cohorte incluida en el andlisis final estuvo conformada por 135
pacientes (Fig. 1). La edad media fue de 75,9 = 7,6 afios y el 97,8 % eran
varones. La prevalencia de hipertensiéon arterial fue del 79,3 %, de
dislipidemia del 77,8 % y de diabetes mellitus de tipo 2 del 25,2 %. El
diametro basal mediano del saco fue de 56,0 mm (RIC 53,0-60,5) y el
diametro mediano al afio, de 52,0 mm (RIC: 46,0-58,5).
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Figura 1. Seleccién de pacientes.

El INL PO mediano fue 6,94 (RIC: 5,05-9,57), con 103 pacientes con INL PO
>5 (76,3 %) y 32 pacientes (23,7 %) por debajo de 5. La EF Il estuvo
presente en 29 pacientes (21,5 %).

En cuanto a la evolucién del saco, 61 pacientes (45,2 %) presentaron
regresion, 65 (48,1 %) permanecieron sin cambios y 9 (6,7 %) mostraron
expansion (Tabla I).

Tabla 1. Caracteristicas basales de la cohorte final (n = 135)

Variable Valor

Demografia
Edad (anos), media + DE 75,9 £ 7,6
Sexo masculino, n (%) 132 (97,8 %)




Comorbilidades y factores de riesgo

Tabaquismo (activo o

exfumador), n (%)

110 (81,5 %)

Hipertensidn arterial, n
(%)

107 (79,3 %)

Dislipidemia, n (%)

105 (77,8 %)

Cardiopatia isquémica, n
(%)

38 (28,1 %)

Diabetes mellitus de tipo
2, n (%)

34 (25,2 %)

Enfermedad arterial
periférica, n (%)

20 (14,8 %)

AIT / Ictus previo, n (%)

12 (8,9 %)

Insuficiencia cardiaca, n
(%)

8 (5,9 %)

Tratamiento con

estatinas, n (%)

132 (97,8 %)

Variables anatomicas

Didmetro basal del saco
(mm), mediana (RIC)

56,0 (53,0-60,5)

Didmetro del saco al ano
(mm), mediana (RIC)

52,0 (46,0-58,5)

Parametros analiticos posoperatorios (24 h)

Neutréfilos (x103/uL),
mediana (RIC)

7,56 (6,38-10,16)

Linfocitos (x103/uL),
mediana (RIC)

1,21 (0,88-1,50)

INL PO, mediana (RIC)

6,94 (5,05-9,57)

INL PO < 5, n (%)

32 (23,7 %)

Evolucion del saco y variables de interés




Endofuga de tipo Il al ano, | 29 (21,5 %)
n (%)

Regresidn del saco (= 5

61 (45,2 %)

mm), n (%)

Sin cambios (de -4 a +4 65 (48,1 %)

mm), n (%)

Expansién del saco (= 5 9 (6,7 %)

mm), n (%)

Al analizar la distribucién de un INL PO > 5 por grupos, estuvo presente en
el grupo de regresion en un 78,7 % (48/61), en “‘sin cambios’’ en el 75 %
(50/65) y en un 55,6 % (5/9) en el grupo de expansién, sin que se
observaran diferencias estadisticamente significativas (expansién frente
a no expansién [Fisher]; p = 0,220).

En cambio, la presencia de EF Il mostré una distribucién desigual: fue mas
frecuente en el grupo con expansién (7/9; 77,8 %) que en el de “sin
cambios” (17/65; 26,2 %) o regresién (5/61; 8,2 %) (p < 0,001) (Tabla Il).

Tabla Il. Analisis univariante de variables segun la evolucion del saco

aneurismatico al ano

Variable Regresion |Sin Expansion |p

(n = 61) cambios (n =9)

(n = 65)

INL PO > 5, |48 (78,7) 50 (75,0) 5 (55,6) 0,220%
n (%)
EF II, n (%) 5 (8,2) 17 (26,2) 7 (77,8) < 0,001
Didmetro 55,0 (53,0- |56,0(53,0- |57,0(44,0- |-
basal (mm), | 60,0) 61,0) 58,0)
mediana
(RIC)
Didmetro al | 46,0 (41,0- 56,0 (51,0- 68,0 (51,0- |-
ano (mm), 51,0) 60,0) 72,0)
mediana




[(RIC)

No se encontraron diferencias significativas en la distribucién de las
comorbilidades basales entre los grupos de regresién, sin cambios y
expansion. Entre las variables analizadas se incluyeron hipertension
arterial, insuficiencia cardiaca, dislipidemia, diabetes mellitus de tipo 2,
tabaquismo/extabaquismo, cardiopatia isquémica, enfermedad arterial
periférica y antecedente de AlIT/ictus. Tampoco se identificaron
diferencias relevantes segun la presencia o ausencia de EF Il, aungue la
capacidad para detectarlas estuvo limitada por el reducido nimero de

pacientes con expansién (n = 9) (Tabla Ill).

Tabla Ill. Distribucion de comorbilidades basales seguin la evolucién del

saco aneurismatico al ano tras EVAR

Comorbilid | Regresion Estabilidad | Expansiéon |p

ad (%) (%) (%) (n =9)

(n =61) (n = 65)
Hipertension | 83,6 75,4 77,8 0,520
arterial
Dislipidemia | 78,7 76,9 77,8 0,972
Tabaquismo | 80,3 83,1 66,7 0,501
/ Exfumador
Cardiopatia | 27,9 26,2 44,4 0,519
isqguémica
Diabetes 24,6 29,2 0,0 0,165
mellitus de
tipo 2
Enfermedad | 18,0 12,3 11,1 0,631
arterial

periférica




Antecedente | 8,2 7,7 11,1 0,940
de AIT / Ictus

Insuficiencia | 4,9 4,6 22,2 0,100
cardiaca

Al comparar pacientes con y sin EF Il, el INL PO fue significativamente
menor en aquellos con EF II: mediana de 5,01 (RIC: 3,92-7,21) frente a
7,41 (RIC: 5,53-10,17) sin EF Il, p < 0,001. Asimismo, un INL PO < 5 fue
mas frecuente en pacientes con EF Il que en aquellos sin EF 1l (48,3 %
frente a 17,0 %; p = 0,001) (Tabla IV).

Tabla IV. Comparativa segun la presencia de endofuga de tipo Il (EF Il) al

afno
Variable Sin EF 1l Con EF I p

(n = 106) (n = 29)
Diametro al afio | 50,0 (46,0-56,8) | 56,0 (53,0-62,0) | 0,001
(mm), mediana
(RIC)
INL PO, mediana | 7,41 (5,53- 5,01 (3,92-7,21) | < 0,001
(RIC) 10,17)
Punto de corte INL PO
<5,n (%) 18 (17,0 %) 14 (48,3 %) 0,001
>5,n (%) 88 (83,0 %) 15 (51,7 %) —
Evolucion del saco al ano, n (%) | < 0,001
Regresion 56 (52,8 %) 5(17,2 %)
Sin cambios 48 (45,3 %) 17 (58,7 %)

Expansién 2 (1,9 %) 7 (24,1 %)




En el modelo multinomial, tomando como referencia la categoria “sin
cambios”, el INL PO no se asocié ni con la probabilidad de regresion (OR:
1,004; IC 95 %, 0,940-1,071; p = 0,910) ni con la de expansion (OR:
0,987; IC 95 %, 0,818-1,192; p = 0,894). En cambio, la EF Il se asocid con
menor probabilidad de regresién (OR: 0,254; IC 95 %, 0,086-0,749;
p = 0,013) y mayor probabilidad de expansiéon (OR: 9,603; IC 95 %, 1,730-
53,293; p = 0,010) (Tabla V).

Tabla V. Modelo de regresién logistica multinomial para la evolucién del

saco aneurismatico al afo (categoria de referencia: estabilidad del saco)

Comparacio | Coeficiente | Odds ratio |IC 95 % p

n / Variable | B (OR) para OR
Regresion frente a estabilidad

INL PO 0,004 1,004 0,940-1,071 | 0,910
(continuo)

Endofuga de |-1,369 0,254 0,086-0,749 | 0,013
tipo Il

Expansion frente a estabilidad

INL PO -0,013 0,987 0,818-1,192 | 0,894
(continuo)

Endofuga de | 2,262 9,603 1,730- 0,010
tipo Il 53,295

Debido al bajo nUmero de pacientes con expansiéon del saco, se realizé un
andlisis de sensibilidad considerando un desenlace binario (expansién

frente a no expansion) para explorar la consistencia de la asociacién



observada con la EF Il. En este analisis, el INL PO tampoco se asocié con
expansién (OR: 0,986; IC 95 %, 0,818-1,188; p = 0,884), mientras que la
presencia de EF Il se mantuvo asociada de forma independiente, con
mayor probabilidad de expansién (OR: 16,02; IC 95 %, 2,97-86,44;
p = 0,001).

Ademas, se realizd un analisis de sensibilidad considerando un desenlace
binario de regresidn frente a no regresion para explorar la consistencia de
la asociacién observada con el EF Il. En este andlisis, el INL PO tampoco se
asocidé con regresion (OR: 1,00; IC 95 %, 0,94-1,07; p = 0,949), mientras
gue la presencia de EF Il se asocié de forma independiente con menor
probabilidad de regresién del saco (OR: 0,18; IC 95 %, 0,06-0,52;
p = 0,001).

DISCUSION

El INL PO en nuestro estudio no predice la evolucidn del saco
aneurismatico al afo tras EVAR electivo. Por el contrario, la EF Il podria ser
el mediador mas consistentemente asociado al remodelado del saco al
relacionarse con menor regresidon y mayor expansion. La amplitud del
intervalo de confianza para la asociacion entre EF Il y expansion sugiere
cautela en la interpretacion del efecto debido al escaso numero de
eventos.

Nuestros datos difieren parcialmente de lo encontrado en la literatura
para el INL preoperatorio. Pasqui y cols. describieron que un INL elevado
antes del EVAR se asociaba con ausencia de disminucién del saco (1). Sin
embargo, dicho estudio se centrd en la inflamacién basal crénica y no en
el posible estado inflamatorio posimplante. Esta diferencia temporal
podria abrir una nueva hipétesis: el INL preoperatorio quiza refleje una
susceptibilidad bioldgica crénica, mientras que el INL PO a las 24 horas
podria estar condicionado por la respuesta aguda al procedimiento, lo que

resulta inespecifico para anticipar un remodelado del saco.



La literatura disponible se centra en el INL preoperatorio y en los
desenlaces de riesgo global mas que en el comportamiento anatémico del
saco. King y cols., Octeau y cols. y Ribeiro y cols. reportaron asociaciones
entre INL elevado y peor supervivencia / mayor tasa de reintervencién,
pero no un analisis dirigido hacia el crecimiento del saco (5-8). En ese
sentido, nuestro estudio refuerza la necesidad de investigar qué
marcadores bioldgicos de prondstico general podrian ser utiles como
predictores anatémicos especificos del remodelado del saco.

La EF II, por el contrario, es una posible explicacién del comportamiento
del saco. La persistencia de flujo retrégrado a través de ramas colaterales
puede dificultar la despresurizacion del aneurisma y favorecer la
estabilidad o la reexpansién (10,13). El tamano del efecto observado en
nuestro modelo, aunque inestable por los pocos eventos obtenidos,
especialmente para la expansién, nos recuerda la importancia de su
deteccidn sistematica y seguimiento.

Especial interés merece el hallazgo exploratorio de un INL PO més bajo en
pacientes con EF Il. Aunque inesperado y con un conteo de eventos bajo
(n = 9), este resultado no es aislado dentro de la literatura. Kikuchi y cols.
demostraron que un INL preoperatorio bajo se asociaba con endofugas de
tipo Il después de EVAR (10). Del mismo modo, Del Rio-Sola y cols.
encontraron asociacién entre perfiles de citocinas inflamatorias y la
aparicién de endofugas (11). En conjunto, estos hallazgos podrian sugerir
gue la relacién entre inflamacion sistémica y EF Il podria no seguir un
gradiente lineal simple de “mas inflamacidn, peor resultado”, sino reflejar
fendmenos biolégicos distintos como trombosis incompleta del saco,
interaccién con ramas colaterales o diferente carga de trombo mural.
Desde el punto de vista practico, nuestros resultados no apoyan la
utilizacién del INL PO aislado para intensificar el seqguimiento radiolégico
tras EVAR. En cambio, si subrayan la necesidad de mantener a la EF I
como variable para la vigilancia del saco. Futuras investigaciones

deberian integrar marcadores inflamatorios preoperatorios vy



posoperatorios, su temporalidad y variables anatémicas detalladas para
protocolos de vigilancia y seguimiento.

Este estudio presenta muchas limitaciones. El disefo retrospectivo lo
expone a sesgo de seleccién y a confusidn residual. Se trata de un estudio
monoceéntrico, con un predominio casi absoluto de varones, potencial
limitacién de la generalizacién y heterogeneidad en la prueba de imagen
utilizada para la medicion. Aungue angio TC y DUS se aceptan para el
seguimiento pos-EVAR, sabemos que no son estrictamente
intercambiables para cuantificar cambios milimétricos respecto al basal si
se han usado distintos métodos. La clasificacion del cambio del saco
secundariamente puede estar influida por variabilidad intermodal.
Tampoco se ha realizado un analisis volumétrico de los aneurismas de
aorta abdominal, técnica que podria tener mayor sensibilidad en la
deteccion de cambios posoperatorios (14).

El grupo con expansién del saco fue pequeno (n =9), lo que amplia la
incertidumbre de las estimaciones. Por ultimo, no se dispuso de variables
anatdmicas mas finas (porcentaje de trombo mural o tipo de
endoprotesis) que podrian influir en la aparicién de EF Il y en el
remodelado del saco. En consecuencia, estos resultados deben

interpretarse con cautela.

CONCLUSION

El INL posoperatorio a las 24 horas no se asocio con la evolucién del saco
aneurismatico al afo. La EF Il mostré una asociaciéon independiente con
menor regresién y mayor expansion del saco, por lo que podria constituir
un marcador anatémico relevante en este contexto. Estos hallazgos
requieren confirmacidon en cohortes externas y con ajuste anatémico mas
detallado.
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