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1 RESUMEN
— ldentificacion del Estudio:
Titulo: ““Prevalencia de hipotermia postoperatoria en las Reanimaciones espafiolas”
Cddigo: (PHRES-Study)
Version: 3 AGOSTO 2026
— Promotor:
o Instituto de Investigacion Sanitaria Fundacion Jiménez Diaz (lIS-FJD)
= Direccion: Avda. Reyes Catdlicos, 2, 28040 (Madrid);
» Mail: investigacion@fjd.es
— Equipo investigador responsable del estudio:
o Investigador Principal:
Nombre Hospital Mail
Dr Miguel Miré Murillo Hospitales Grupo Quirony  mmiromurillo@outlook.com
Sanitas
o Grupo de trabajo coordinador del estudio:
Nombre Hospital Mail
Dr Alfredo Abad Gurumeta Hospital Universitario alfredoabadgurumeta@gmail.com

Infanta Leonor (Madrid)

Dr Oscar Diaz Cambronero Hospital Universitario La Fe oscardiazcambronero@gmail.com

(Valencia)

Dr Emilio Maseda Garrido | Hospital Quironsalud Valle emilio.maseda@gmail.com

del Henares (Madrid)

Dr Miguel Miré Murillo Hospitales Grupo Quirony  mmiromurillo@outlook.com
Sanitas
Dra Marina Varela Duran  Complexo Hospitalario marina.varela.duran@sergas.es

Universitario de Pontevedra

o Co-Investigadores:

Nombre Hospital Mail
Dr Luis Enrique Mufioz Hospital Universitario LEMunoz@quironsalud.es
Alameda Fundacion Jiménez Diaz

(Madrid)

— Centros donde se prevé realizar el estudio (ANEXO 1)

El estudio se realizara en centros sanitarios publicos, privados o publicos de gestién privada

cuyos bloques quirurgicos tengan sistemas de calentamiento activo intraoperatorio. El
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reclutamiento de centros se hara a través de la red de contactos de la Sociedad Espariola

de Anestesia y Reanimacion (SEDAR).

— Comité de Etica de Investigacion clinica que evaluara el estudio
El estudio ha sido aprobado por el CEI/CEIm del Hospital Universitario Fundacion Jiménez
Diaz el 14/7/2026 (Cédigo CEl: EO150-26_FJD) y posteriormente se evaluara en todos los

centros que se afiadan al estudio.

— Objetivos
Objetivo Primario
o El objetivo principal de este estudio es estudiar la prevalencia de hipotermia
postoperatoria en las unidades de recuperacion postanestésicas (URPA, UCI
postquirurgica o reanimacion, UCI) de hospitales espafioles.
Objetivos Secundarios
e Conocer la prevalencia de calentamiento activo previo a la cirugia
(precalentamiento), calentamiento activo y monitorizacion de la temperatura
central intraoperatoria.
e Estudiar los factores de riesgo para la hipotermia postoperatoria.
e Estudiar las complicaciones en el postoperatorio inmediato derivadas de la
hipotermia.
— Diseio del Estudio
Observacional prospectivo multicéntrico.
— Enfermedad o trastorno en estudio
Hipotermia perioperatoria no intencionada.
— Poblacion en Estudio y Numero Total de Pacientes
En base al calculo de muestra, se pretende incluir en el estudio un total de 1334
pacientes
— Calendario y Fecha Prevista de Realizacion
Se prevé iniciar el estudio en el segundo semestre del afio 2026. El periodo de

reclutamiento se estima en 3 meses.
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2 INTRODUCCION Y JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

La hipotermia perioperatoria no intencionada (HPNI) sigue siendo un problema clinico de
alta incidencia asociado a graves complicaciones (1,2). La HPNI debe abordarse antes,
durante y después de las intervenciones quirurgicas, debido a que los pacientes estan en
un entorno controlado, pero potencialmente frio, estando expuestos a multiples factores que
pueden hacer disminuir su temperatura central por debajo de los 36°C.
En condiciones normales, el cuerpo mantiene una temperatura central relativamente
constante (36,3-37, 3°C) que fluctua en funcién del ritmo circadiano, los procesos
metabdlicos, los estados de enfermedad y otros factores (3).
Tan so6lo un 30% de los pacientes son activamente calentados durante la cirugia (3) y mas
del 50% presentan una hipotermia postoperatoria (1, 4)
En la hora posterior a la induccion de la anestesia se produce una bajada de la temperatura
central del paciente de hasta 1,6°C (5), descendiendo por debajo de los 36°C (6) y entrando
por tanto en hipotermia. Esto es debido principalmente a que la administracion de los
anestésicos inhibe la actuacion del hipotalamo en la regulacion de la temperatura corporal.
La redistribucion del calor a través de la circulacion sanguinea es uno de los mecanismos
fisiolégicos mas importantes que contribuyen a la hipotermia perioperatoria, especialmente
en las primeras fases de la cirugia, debido a la vasodilatacion producida por efecto de la
anestesia. Este proceso permite que el calor se transfiera desde el nucleo corporal hacia la
periferia, resultando en una caida significativa de la temperatura central (7).
Otros factores como los relacionados con el entorno del quiréfano (temperatura ambiente,
exposicion del cuerpo y flujo de aire laminar), el tipo de intervencién (duracion, tamafo de
la incision), o la administracion e irrigacion de fluidos, entre otros, agravan el descenso de
la temperatura corporal.
La falta de monitorizacién de la temperatura central del paciente (8), el desconocimiento
acerca de la importancia de la normotermia, asi como la variabilidad en la eficacia de las
distintas soluciones empleadas, pueden desencadenar numerosas complicaciones
asociadas a la HPNI, entre ellas:

¢ Aumento de hasta 4 veces del riesgo de infeccion de la herida (9).

e Incremento del sangrado y del riesgo de precisar transfusiones por hemorragias y

coagulopatias (10).
e Cardiopatias, con hasta mas de dos veces de probabilidad de sufrir arritmias e
isquemias (11).
e Prolongacion de estancia en UCI, URPA, etc. (12)
6
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e Temblores, incomodidad y dolor. (13)

e Aumento de mortalidad. (14)
Todo este conjunto de complicaciones, ademas del impacto clinico, conlleva un aumento
del gasto hospitalario (1) y una peor experiencia del paciente (13).
En el afio 2019 Alfonsi et al publican un estudio de prevalencia de hipotermia postoperatoria
en Francia. Se trata de un estudio prospectivo, multicéntrico donde se recogieron 893
cirugias de 52 hospitales. Se estudiaron cirugias no cardiacas de duracion mayor de 30
minutos. Encontraron que, a pesar de que se realizé calentamiento activo en el 90,3% de
los pacientes y monitorizacion de la temperatura en el 70%, la prevalencia de hipotermia al
ingreso en las unidades de recuperacion post-anestésicas era del 52%. Las conclusiones
de ese estudio es que, a pesar de que el calentamiento activo intraoperatorio era una
practica habitual, la mayoria de los pacientes quirirgicos en Francia seguian sufriendo HPI.
Solo los pacientes que recibian una combinacion de precalentamiento y calentamiento
activo intraoperatorio tenian una significativa menor incidencia de HPI. Se recomendaba
que los profesionales deberian hacer el mejor uso posible de las tecnologias disponibles
para calentamiento activo y monitorizar a los pacientes para detectar y prevenir mejor la
HPI (15).

3 HIPOTESIS Y OBJETIVOS DEL ESTUDIO

3.1 Hipotesis

A pesar del aumento de la disponibilidad de tecnologias para el calentamiento activo y para
la monitorizacion de la temperatura central en quiréfano, su uso no es un estandar universal
de cuidados en nuestro medio. Incluso en aquellos bloques quirdrgicos en los que se realiza
calentamiento activo y monitorizacién de manera rutinaria, la falta de estandarizacion de los
procesos y los problemas técnicos llevan a una prevencion y tratamientos subdptimos de la
HPI. Por todo esto, la hipotesis de este estudio es que la prevalencia de hipotermia
postoperatoria en las unidades de recuperacion postanestésicas de hospitales espafoles
debe ser similar a la que report6 Alfonsi en Francia en su estudio (15), es decir, mayor del
50%.

3.2  Objetivo primario
o Estudiar la prevalencia de hipotermia postoperatoria en las Unidades de

recuperacion postanestésicas de hospitales espafioles.
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3.3  Objetivos Secundarios
e Conocer la prevalencia de calentamiento activo previo a la cirugia
(precalentamiento), calentamiento activo y monitorizacion de la temperatura central
intraoperatoria.
e Estudiar los factores de riesgo para la hipotermia postoperatoria.
e Estudiar las complicaciones en el postoperatorio inmediato derivadas de la

hipotermia.

4 TIPO DE ESTUDIO Y DISENO

e Observacional prospectivo multicéntrico. Se han seguido las recomendaciones
internacionales STROBE para el disefio y la realizacion de estudios clinicos

observacionales.

5 SELECCION DE SUJETOS

La poblacion a estudio son pacientes quirurgicos que cumplan los criterios de inclusién que
seran identificados el dia de su cirugia. El estudio se realizara en centros sanitarios
publicos, privados o publicos de gestion privada cuyos bloques quirurgicos tengan sistemas
de calentamiento activo intraoperatorio y disponibilidad de monitorizacion de la temperatura

central postoperatoria.

51 Criterios de Inclusion
e Pacientes >18 afos.
¢ Firma del consentimiento informado.
e ASAI-II.
e Procedimiento quirdrgico con anestesia >60 minutos.
e Cirugia no cardiaca, programada.
e Procedimientos quirurgicos realizados con anestesia general, neuroaxial o

combinada (general + neuroaxial/bloqueo periférico)

5.2  Criterios de Exclusiéon
e Cirugias en pacientes con signos o sospecha de infeccion.

e Procedimientos quirurgicos realizados con bloqueos regionales y/o sedacion.
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e Deterioro cognitivo o incapacidad de comprender la informacién proporcionada del
estudio.

¢ Negativa del paciente.

5.3 Numero de Sujetos Previstos y justificacion

El tamano muestral se calcul6 para una prevalencia esperada de hipotermia postoperatoria
igual o superior al 50%, con estos parametros, el tamafio muestral estimado fue de 1067
pacientes (ver punto 10.1 para el calculo). Considerando que aproximadamente un 20% de
los datos recogidos podrian no ser utilizables, se ajusté el tamafio muestral para compensar

estas pérdidas, resultando en un tamafo muestral final de 1334 pacientes.
54 Reclutamiento

Los centros participantes deberan comprometerse a reclutar un minimo de 25 pacientes,
siendo deseable alcanzar los 50, en funcién de su capacidad asistencial. El reclutamiento
se llevara a cabo de forma simultanea en todos los centros durante un periodo de 4
semanas, con una frecuencia de 2 a 3 dias por semana segun la organizacion de cada
centro. Los pacientes se incluirdn de manera consecutiva hasta completar el tamafio
muestral previsto. En cada centro habra un investigador principal (IP) y se podra contar con

un colaborador adicional por cada 25 pacientes reclutados

6 DESARROLLO DEL ESTUDIO Y EVALUACION DE LOS RESULTADOS

6.1 Desarrollo del estudio
Para el desarrollo del presente estudio, se contemplan un total de 2 visitas (ver tabla I):
= Visita 1: Visita preoperatoria en la zona de preparacion
= Visita 2: Ingreso en la sala de recuperacion (URPA, UCI quirdrgica o reanimacion,
UCl)

Tabla I.- Esquema General del Estudio

VISITA 1 e Seleccién paciente
(antes de e Informacion verbal sobre el estudio

pasar a ¢ Firma del consentimiento informado
quiréfano)
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VISITA 2 ¢ Recogida de datos del paciente de la historia clinica y de la grafica de
(al ingreso anestesia
a la sala de e Medicion de la temperatura central y documentacion de

URPA/REA) complicaciones derivadas de la hipotermia

Para respetar la practica clinica de cada centro sanitario el estudio se lleva a cabo de
manera que no se modifique la estrategia de manejo de la temperatura en quiréfano ni en
la sala de recuperacion. De esta manera, es el anestesiélogo responsable del paciente
quién decide el calentamiento activo y la monitorizacién del paciente de acuerdo con los
protocolos locales.

En el proceso perioperatorio es comun utilizar distintas tecnologias para la medicion de la
temperatura central en funcién de los protocolos locales, el tipo de cirugia y la disponibilidad
en las distintas salas por las que pasa el paciente. Para evitar sesgos en la monitorizacion
de la temperatura central postoperatoria derivados de la techologia usada o del sitio de
monitorizacién se utilizard en todos los sujetos de estudios el mismo método de
monitorizacion. Este monitor es el BHTMS (3M™ Bair Hugger™ Temperature Monitoring
Patient Sensors, 36000). Esta tecnologia consta de un monitor que se conecta por un cable
a un sensor no invasivo que utiliza la tecnologia de flujo zero y se coloca en la frente de los
pacientes y a través de la generacion de un tanel isotérmico mide la temperatura de 2cm
por debajo de la piel que se corresponde con temperatura cerebral y por lo tanto es
temperatura central independientemente de las condiciones exteriores y sin interferencias
con otros dispositivos cercanos. Esta tecnologia es comparable a otros termémetros de
medida de temperatura central (16-19) y no se encuentra entre los objetivos del estudio la
validacion de este monitor.

Desde el punto de vista ético, este dispositivo se encuentra disponible en todos los centros
participantes en el estudio. Su uso no supone una intervencion clinica relevante ni modifica
la practica asistencial habitual en lo relativo al manejo del paciente, ya que se trata de un
método no invasivo, seguro y bien tolerado, que consiste en la colocacién de un sensor
adhesivo en la frente. Ademas, tiene la ventaja de que se puede el mismo sensor que se
usa en el intraoperatorio para la medicion de la temperatura en el postoperatorio por lo que
no es necesario gastar mas fungible.

El dispositivo cuenta con marcado CE para su uso en la monitorizacion de la temperatura

en pacientes en el entorno clinico, y se utiliza en condiciones acordes a su indicacién

10



PHRES-Study
Version 3,19 de Agosto 2026

aprobada. Por tanto, su empleo en el contexto del presente estudio se considera conforme
a la practica clinica habitual y no supone un riesgo adicional significativo para los pacientes.

Este dispositivo tiene que estar disponible en los centros participantes.
6.2 Evaluacion de la Respuesta

6.2.1 Definicion de variables
Tabla Il.- Variables relacionadas con el centro sanitario

VARIABLE CATEGORIA(cualitativas)
UNIDAD DE MEDIDA(cuantitativas)

Publico

Privado

Publico de gestion privada

Fundacion

Empresa publica

N° camas de ingreso

N° cirugias anuales

N° quiréfanos

Total de procedimientos quirdrgicos elegibles/

Numero de procedimientos ambulatorios x 100

Cirugia general y digestiva

Cirugia cardiaca

Cirugia toracica

Cirugia vascular

Neurocirugia

Cirugia ortopédica y traumatolégica

Oftalmologia

ORL

Cirugia maxilofacial

Urologia

Ginecologia

Obstetricia

Cirugia plastica

Dermatologia

Si/No

Tipo de gestion

Camas del centro
Cirugias anuales
Quiréfanos

Tasa de ambulatorizacion

Especialidades quirurgicas

Existencia de protocolo
institucional de prevencion de
la hipotermia perioperatoria
Tecnologias disponibles en ¢ Mantas de aire convectivo forzado
quiréfano/salas de o Mantas Bair Hugger™ (Solventum)
recuperacion para el o Mantas WarmTouch™ (Medtronic)
calentamiento activo de o Mantas Calima™ (Medtronic)
pacientes o Mantas WarmAir® (MBA)

o Mantas IOB (MBA)
e Mantas de aire conductivo

o Mantas Mistral Air (Izasa/Palex)
e Sistemas conductivos

o HotDog® Patient Warming System

o Astopad® Resistive Patient Warming System

(MBA)
o EasyWarm pads (Molnlycke)

11
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Calentamiento de fluidos intravenosos
o Ranger™ Blood/Fluid Warming System
(Solventum)
o Fluido® AirGuard System (lIzasa/Palex)
Calentamiento de liquidos de irrigacion
o Ranger™ Irrigation Fluid Warmer (Solventum)
o Fluido® Irrigation (Izasa/Palex)

Tecnologias disponibles en
quiréfano/salas de
recuperacion para la
monitorizacion de la
temperatura central

Termometro timpanico
Termometro axilar
Termdmetro nasofaringeo
Termdmetro esofagico
Catéter arteria pulmonar
Termometro vesical
Termometro arteria temporal

o Temple Touch Pro (TTP™)
Termdmetros de flujo zero

o 3m™ Bair Hugger™ Temperature Monitoring

Patient Sensors, 36000

Tabla lll.- Variables relacionadas con el paciente

VARIABLE CATEGORIA(cualitativas)
UNIDAD DE MEDIDA(cuantitativas)
Edad e Afos
Sexo e Hombre
o  Mujer
Peso o Kg
Talla ¢ Cm
IMC e Kg/m?
Clasificacion ASA e ASAI
e ASAI
e ASAIIll
HTA e Si/no
DM con medicacién oral o e Si/no
insulina
Fumador activo e Si/no
Vasculopatia periférica e Si/no
Accidente cerebrovascular e Si/no
Cardiopatia isquémica e Si/no
Creatinina sérica >2mg/dI e Si/no

Tabla IV.- Variables relacionadas con el procedimiento

VARIABLE

CATEGORIA(cualitativas)
UNIDAD DE MEDIDA(cuantitativas)

Duracion de la anestesia

60-120 minutos
120-180 minutos
>180 minutos

Tipo de anestesia

General inhalatoria

General intravenosa

Opiod Free Anaesthesia (OFA)
Neuroaxial

12
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Combinada (general + neuroaxial)
Combinada (general + bloqueo periférico)

Especialidad quirargica

Cirugia general y digestiva
Cirugia toracica

Cirugia vascular
Neurocirugia

Cirugia ortopédica y traumatolégica
Oftalmologia

ORL

Cirugia maxilofacial
Urologia

Ginecologia

Obstetricia

Cirugia plastica
Dermatologia

Tipo de cirugia

Abierta
Minimamente invasiva (ORL endoscopica / laparoscopia /
histeroscopia / endourolégica / toracoscopia / artroscopia /

robotica)
Uso de liquidos de irrigacion e Si/no
Uso de drogas vasoactivas e Si/no
Fluidoterapia e <1000ml
e >1000ml
e >3000ml

Tabla V.- Variables relacionadas con el resultado (al ingreso en sala de

recuperacion)

VARIABLE

CATEGORIA(cualitativas)
UNIDAD DE MEDIDA(cuantitativas)

Precalentamiento e Si/no
(calentamiento activo durante
al menos 10 previo al paso a
quiréfano)
Calentamiento activo e Si/no
intraoperatorio
Método de calentamiento e Mantas de aire convectivo forzado
activo intraoperatorio e Mantas de aire conductivo
e Sistemas conductivos
e Calentamiento de fluidos intravenosos
e Calentamiento de liquidos de irrigacién
Monitorizacion de la e Si/no
temperatura central
intraoperatoria
Método de monitorizacion de e Termometro timpanico
temperatura central e Termometro axilar
intraoperatoria e Termometro nasofaringeo
o Termometro esofagico
e Catéter arteria pulmonar
e Termometro vesical

13
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e Termometro arteria temporal
e Termometros de flujo zero

Temperatura central al ingreso | ¢ Temperatura en °C con un decimal
en sala de recuperacion

Presencia de temblores e Si/no

Escala RASS (Richmond e +4: Combativo, violento, peligro inmediato para el personal

Agitation-Sedation Scale) al e +3: Muy agitado, intenta retirarse tubos o catéteres

ingreso en REA e +:2 Agitado, movimientos frecuentes, lucha con el
ventilador

+1: Inquieto, ansioso, movimientos no agresivos

0: Alertay calmado

-1: Somnoliento, despierta al llamado verbal >10 s

—2: Sedacion ligera, despierta brevemente al llamado
verbal (<10 s)

e —3: Sedacion moderada, movimiento o apertura ocular a la
voz pero sin contacto visual

-4: Sedacion profunda, responde solo a estimulo fisico
-5: No responde a voz ni a estimulo fisico

Inestabilidad hemodinamica e Si/no
con necesidad de DVA

Arritmia perioperatoria de e Si/no
nuevo comienzo

Sangrado perioperatorio e Si/no
>500ml

Necesidad de transfusion de e Si/no
hemoderivados

6.2.2 Evaluacion de los resultados

Analisis Primario

El analisis primario consistira en el analisis de la prevalencia de hipotermia (Tc<36°C) al

ingreso en la sala de recuperacion.

Analisis secundarios

e Andlisis de la estrategia de prevencion de la hipotermia intraoperatoria
(precalentamiento, tipo de calentamiento activo, monitorizacion intraoperatoria)

¢ Analisis de los factores de riesgo para la hipotermia perioperatoria (relacionados con el
paciente, procedimiento o la estrategia de prevencion de la hipotermia perioperatoria)

e Estudiar las complicaciones en el postoperatorio inmediato derivadas de la hipotermia.

7 GESTION DE ACONTECIMIENTOS ADVERSOS

Se trata de un estudio observacional, en el que la Unica prueba extraordinaria a la que se
va a someter al paciente es la medicion de la temperatura central con un método no invasivo

por lo que no hay efectos adversos relacionados con el estudio.

14
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8 ASPECTOS ETICOS

8.1 Normas Generales y Particulares para los Investigadores

Los investigadores se atendran estrictamente a lo dispuesto en este protocolo,
cumplimentando adecuadamente los cuadernos de recogida de datos. El estudio se llevara
a cabo de acuerdo a las recomendaciones que figuran en la Declaracién de Helsinki,
revisada en las sucesivas asambleas mundiales (ultima en 752 Asamblea Médica Mundial,

celebrada en Helsinki en octubre de 2024) y las Normas de Buena Practica Clinica.

8.2  Consentimiento Informado
Todos los pacientes seran informados antes de iniciar el estudio de los objetivos y
procedimientos que se llevaran a cabo. La hoja de informacion al paciente y los modelos

de consentimiento informado aparecen en el Anexo 1.

8.3 Dispositivos de Seguridad y Confidencialidad

El tratamiento de los datos personales de los sujetos participantes en el presente estudio
se realizara de conformidad con lo dispuesto en el Reglamento (UE) 2016/679 del
Parlamento Europeo y del Consejo (Reglamento General de Proteccién de Datos, RGPD)
y en la Ley Organica 3/2018 de Proteccion de Datos Personales y garantia de los derechos
digitales.

Los datos recogidos seran objeto de un proceso de seudonimizaciéon, de manera que cada
sujeto sera identificado mediante un cédigo unico. La correspondencia entre el codigo y la
identidad del paciente se mantendra exclusivamente en cada centro participante, bajo la
custodia del investigador principal local, en un listado separado y protegido, al que solo
tendra acceso el personal autorizado. En ningun caso se incorporaran a la base de datos
del estudio datos directamente identificativos como nombre, apellidos, numero de historia
clinica, direccion o numero de la seguridad social.

La recogida de datos se realizara mediante una base de datos electrénica estructurada
con acceso restringido (herramienta miEstudio), disefiada especificamente para el
estudio, que contara con medidas de seguridad adecuadas, incluyendo control de accesos
mediante usuario y contrasefia, registro de actividad y copias de seguridad periddicas. El
acceso a la base de datos estara limitado a los investigadores autorizados, en funcion de

sus responsabilidades dentro del estudio.
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Se garantizara en todo momento la confidencialidad, integridad y disponibilidad de los
datos, asi como la trazabilidad de cualquier modificacion realizada sobre los mismos. Los
datos seran conservados durante un periodo minimo de diez afos tras la finalizacién del
estudio, conforme a la normativa vigente, y posteriormente seran destruidos o
anonimizados de forma segura.

Los participantes podran ejercer sus derechos de acceso, rectificacion, supresion, limitacion
del tratamiento y oposicidén en los términos establecidos por la normativa vigente,

dirigiéndose al responsable del tratamiento a través de los canales habilitados a tal efecto.

8.4 Evaluacién por los Comités de Etica

El estudio ha sido aprobado por el CEI/CEIm del Hospital Universitario Fundacién Jiménez
Diaz el 14/7/2026 (Codigo CEl: EO150-26_FJD). El estudio sera presentado en cada uno
de los centros participantes para su evaluacibn o aceptacion por el CEIm local
correspondiente, de acuerdo con la normativa vigente.

Cada centro no iniciara el reclutamiento de pacientes hasta disponer de la autorizacion del

CEIm local y de la conformidad de la direccion del centro, si procede.

8.5 Seguro

Se trata de un estudio observacional/proyecto de investigacion, en el que la Unica prueba
extraordinaria a la que se va a someter al paciente es la medicién de la temperatura central
con un método no invasivo por lo que no se considera necesaria la contratacién de un

seguro de responsabilidad civil.

8.6 Memoria Econémica
Este estudio surge de una iniciativa independiente de los investigadores y no cuenta con
financiacion especifica. No se contempla ningun tipo de remuneracién econémica ni para

el paciente ni para los investigadores del estudio.

9 CONSIDERACIONES PRACTICAS

Los investigadores se atendran a las normas de Buena Practica Clinica.

Se elaborara un Manual de procedimientos (SOP) donde se detallaran instrucciones para
la toma de temperatura, definicion de complicaciones y cumplimentacion del eCRF. Se
realizara una formacion previa online para investigadores locales antes del inicio del

reclutamiento, centrada en definicion de variables y registro de datos.
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Toda la informacion recogida durante la realizacion del estudio se anotara directamente en
el cuaderno de recogida de datos, que se adjunta. Cuando se haga una correccion se
debera anotar la fecha y las iniciales de la persona que la realiza. El personal auxiliar
seguira las instrucciones dadas por el investigador. Previo al estudio, el paciente debera
recibir informacion oral y escrita con respecto al disefio, fines del estudio y posibles riesgos
que de él puedan derivarse. Si posteriormente acceden a participar en el mismo, deberan
firmar su consentimiento, sin que ello impida que en cualquier momento y por cualquier
razén puedan revocarlo y abandonar el estudio. Los pacientes recibiran instrucciones
respecto a la necesidad de respetar estrictamente las instrucciones de los investigadores.
Se informara a los pacientes de la necesidad de ponerse en contacto con los investigadores
si durante el estudio surgiera alguna incidencia, facilitdndoles la forma de hacerlo durante

el periodo ambulatorio del estudio.

9.1 Auditorias

Dado el caracter observacional y de bajo riesgo del estudio no se prevén auditorias externas
sistematicas. No obstante, el promotor se reserva el derecho de realizar auditorias
puntuales y revision de datos en centros seleccionados. o controles de calidad centralizados

(p.€j. revision de consistencia de datos y feed-back a centros con problemas).

9.2 Trazabilidad y custodia de los datos

Todos los datos estaran seudonimizados mediante codigo de sujeto. Cada centro
conservara un listado de correspondencia (coédigo—paciente) bajo custodia del investigador
principal local y se garantizara la trazabilidad de cualquier modificacién mediante (Registro
de cambios e identificacion del usuario y fecha)

Los datos seran conservados durante al menos 5 afos tras la finalizacién del estudio,

conforme a normativa vigente.

10 ANALISIS ESTADISTICO

10.1 Predeterminacion del Tamano de la Muestra

El tamano muestral se calcul6 para una prevalencia esperada de hipotermia postoperatoria
igual o superior al 50%, se utilizd un valor conservador de p = 0,5, que maximiza el tamano

muestral requerido. Se establecio una precision absoluta del 3% (+3%) y un riesgo de error
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a del 5%, correspondiente a un valor de Z = 1,96. El tamafio muestral inicial se calculd

mediante la formula:

_Z%p-(1-p)
nmT

donde Z es el valor de la distribucién normal para un nivel de confianza del 95%, p la
prevalencia esperada y d la precision deseada. Con estos parametros, el tamafio muestral
estimado fue de 1067 pacientes. Considerando que aproximadamente un 20% de los datos
recogidos podrian no ser utilizables, se ajusté el tamafio muestral para compensar estas

pérdidas, resultando en un tamafio muestral final de 1334 pacientes.

10.2 Analisis Estadistico
El analisis estadistico se llevara a cabo utilizando un nivel de significacion bilateral de a =
0,05. Se empleara software estadistico actualizado, como SPSS en su version vigente, R o

programas equivalentes validados.

10.2.1 Analisis descriptivo de la muestra

En primer lugar, se realizara un analisis descriptivo de la muestra. Las variables cualitativas
se expresaran mediante frecuencias absolutas y porcentajes, acompafadas de sus
correspondientes intervalos de confianza del 95%. Las variables cuantitativas se describiran
mediante media y desviacion estandar o mediana y rango intercuartilico, en funcion de la
distribuciéon de los datos, que sera evaluada mediante pruebas de normalidad como

Kolmogorov-Smirnov o Shapiro-Wilk.

10.2.2 Objetivo primario del estudio
La prevalencia de hipotermia postoperatoria (definida como temperatura central inferior a
36°C al ingreso en la unidad de recuperacion), se estimara como una proporcion puntual

con su correspondiente intervalo de confianza del 95%.

10.2.3 Analisis bivariante

Se explorara la asociacion entre la presencia de hipotermia y las distintas variables
independientes recogidas. En el caso de variables cualitativas se utilizara el test de Chi-
cuadrado o el test exacto de Fisher cuando sea necesario, mientras que para variables
cuantitativas se empleara la prueba t de Student o el test no paramétrico de Mann-Whitney,

segun proceda en funcion de la distribucion de los datos.
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10.2.4 Analisis multivariante

Con el fin de identificar factores de riesgo independientes asociados a la hipotermia
postoperatoria, se realizara un analisis multivariante mediante regresion logistica binaria,
en el que la variable dependiente sera la presencia de hipotermia (si/no). Se incluiran en el
modelo aquellas variables que presenten relevancia clinica o que hayan mostrado una
asociacion en el andlisis bivariante con un valor de p inferior a 0,10. Los resultados del
modelo se expresaran como odds ratios con sus intervalos de confianza del 95%. Se
evaluara la posible colinealidad entre variables independientes y se tendra en cuenta tanto
la significacion estadistica como la relevancia clinica en la construccion del modelo final. Si
el numero de centros lo permite, se valorara un modelo de regresion logistica mixta con

centro como efecto aleatorio.

10.2.5 Control de confusion

Las variables incluidas en el modelo multivariante permitiran ajustar las estimaciones del
efecto de cada factor sobre la aparicidon de hipotermia. En caso de considerarse necesario,
se valorara la inclusion del centro participante como variable de ajuste o como efecto
aleatorio, con el fin de tener en cuenta la variabilidad entre centros en este estudio

multicéntrico.

10.2.6 Manejo de datos perdidos

Respecto a los datos perdidos, se realizara un analisis de su magnitud y patrén. Si el
porcentaje de datos faltantes es bajo (inferior al 5%), se llevara a cabo un analisis por casos
completos. En caso de que el porcentaje sea superior, se valorara la aplicacion de técnicas
de imputacion, como la imputacion multiple, siempre que se considere metodolégicamente

adecuado. En ningun caso se imputara la variable principal del estudio.

10.2.7 Analisis de sensibilidad

Finalmente, se podra realizar un analisis de sensibilidad con el objetivo de evaluar la
robustez de los resultados obtenidos, por ejemplo excluyendo aquellos centros con un
elevado porcentaje de datos perdidos o comprobando la estabilidad del modelo

multivariante bajo diferentes supuestos.

11 PUBLICACION DEL ESTUDIO

Al ser un estudio con reclutamiento prospectivo, se registrara en una base de datos de

acceso publico antes de la inclusion del primer paciente (clinicaltrials.gov).
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En cuanto a la politica de autoria, el primer autor y autor de correspondencia sera el
investigador principal, el grupo de coordinacion apareceran como autores de cabecera, los
investigadores principales de cada centro apareceran como “PHRES-Study group
investigators” y los colaboradores apareceran listados en un anexo.

Toda la informacién proveniente del estudio sera considerada confidencial. Los
Investigadores Principales asumen el conjunto de responsabilidades ligado a esta funcion,
y a la propiedad exclusiva de los resultados del estudio, que podra explotar libremente,
comprometiéndose a publicar los resultados del estudio en una revista cientifica o a
ponerlos a disposicion del publico tal y como establece la Declaracion de Helsinki en el
punto 27: “Tanto los autores como los editores tienen obligaciones éticas. Al publicar los
resultados de su investigacion, el meédico esta obligado a mantener la exactitud de los datos
y resultados. Se deben publicar tanto los resultados negativos como los positivos o de lo
contrario deben estar a la disposicion del publico. En la publicacion se debe citar la fuente

de financiamiento, afiliaciones institucionales y cualquier conflicto de intereses”.
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13 ANEXO 1
LISTADO DE CENTROS YA CONFIRMADOS

Hospital Universitario Fundacién Jiménez Diaz (Madrid)

Hospital Universitario Infanta Leonor (Madrid)
Hospital Universitario La Fe (Valencia)
Hospital Quironsalud Valle del Henares (Madrid)

Complexo Hospitalario Universitario de Pontevedra

22



