11202,

DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA \ D
DIVISION DE ESTUDIOS SUPERIORES 2Ly

CENTRO MEDICO NACIONAL "20 DE NOVIEMBRE"

PAPLL DEL CALCIO IONIZADO EN FALLA
VENTRICULAR EN PACIENTES SOMETIDOS
A REVASCULARIZACION CORONARIA

T E S§ I S

PARA OBTENER EL TITULO DE
ANESTESIOLOGIA
P R E 8 E N T A
DR. BSALVADOR VEGA TORRES

1993 - 1995

MEXICO, D. F. FEBRERO 1996

TESIS CON
FALLA DE ORICEN

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TESIS CON FALLA DE ORIGEN



I N D T C L _ .

MARCO TLO.JCO
ANTECETINTES
REAULACION DE CALCIO
CAUSAS DE HIPOCALCLI'TA
CAUSAS Di. HIPLRCALCLEMIZ
CARACTERTSIICAS CiINICAS DE HIPOCALCLMIA
CARACTERISTICAS CLINICAS DE WIPERCALCIIIIA
JUSTIFICACTION
Hipdtesis
Objetivo General
Objetivos Especificos
Material y Métodos
DEFIRICION DEL UNIVERSO
Tanaiio de la Mucstra
Criterios de Inclusidn
Criterios de Exclusidn
Criterios de Eliminacidn
CARACTERISTICAS DE 103 PICIENTES
NIVIILS DE CALCIO IOKIZAD0
Grdficas
RESULT 1003
DISCUSTION
BIBLIOGRAFIA

Pdes.

N

-

o -3 O &

10

1

12
15
16
17



PAPEL DEL CALCIO IONIZADO EN FALLA VENTRICULAR EN PACIENTES
SOMETIDOS A REVASCULARLZACION CORONARIA.

Marco Teorico. ,

Comprobar la mejoria en la contractilidad ventricular, en pacientes
sometidos a revascularizacién coronaria, al aplicarse bolo de calcio{al
emergerde circulacidn estracorpérea), compafindose con aquellos que no

lo reciben,
Antecedentes.

Las cardiopatias son un probleme significativo en todo el mundo., A
pesar de los avances en técnicas quiriirgicas y proteccién miocérdica in-

traoperatoria, algunos pacientes requieren apoyo inotrépico después de -

la revascularizacién coronaria, incluyendo calcio, dopamina, isoprotere-
nol o amrinona, entre otros (1).

El calcio es esencial en numerosas funcioines vitales(secresion de -
hormonas, enzimas y neurotransmisores), como mensajero intracelular, -
interviniendo en la accidén de catecolaminas(sobre receptores alfa y be-
ta adrenérgicos), en forma opuesta es capaz de ocacionar dafio tisular -
(activacién de lipasas, proteasas, DNA y produccién de radicales libres)

La fraccién ionizada del calcio es la que funciona fisiolégicamente,
como activadora y reguladora, encontrandose ademés, en el plasma unido
a proteinas,en forma de citrato, fosfato u otros, La fraccién ionizada,
del calcio se cuantifica actualmente, con aparatos que refieren ademés,
valores de gaseé sanguineos y otros electrolitos.

El valor normal del calcio ionizado es de 4 a 5 mg/dl(z,lz a 2.62-
mM,2.3 a 2.8mEq/L).

Los niveles de calcio pueden disminuir, al presentarse descensos de
albimina, los cuales son comunes posteriores a reanimacidn cardiopulmo
nar ya cirugia mayor, Las alteracioines dcido base, pueden ser influen

ciadas por los niveles de calcio ionizado(2).

La hiperventilacién o la administracién de bicarbonato puéden dig -
minuir el calcio ionizado, a pesar de niveles normales de calcio total.



Los trastornos fisioldgicos de la hipocalcemia ionizada fueron re-
conocidos con mayor importancia en el sistema cardiovascular y neuro-
muscular

El citrato es usado como preservativo y anticoagulante de produc -
tos sanguineos., E) citrato disminuye el calcio ionizado, lo cual es -
trascental en pacientes con hilpotermia, disfuncién hepatica y anor-
malidades de paratiroides. (3)(4).

En estudio realizado por Kahan et al, se reporta disminucidn de -
concentraciones de calcio ionizado de 4.1 a 3 wg/dl, durante transfu-
siones de 0.5 ml/Kg de sangre con citrato(5).

El citrato es metabolizado normalmente en relacidén a la temperatu-
ra corporal y las funciiones renal y hepética.

Dosis elevadas de heparina(300 U/Kg), disminuyen los niveles de -

calcio ionizado en un 5% a 10% aproximadamente.fi?)

Regulacién de Calcio.

La ingesta de calcio es de 1 000 a 1 500 mg diarios, la tercera -
parte se absorbe en el intestino delgado por actividad pasiva o acti
va dependiente de la Vitamina D.

El calcio se excreta por orina(150 mg/dia) y por heces(150 a 200
mg/dia). Los niveles de calcio circulante se mantienen por las accig
nes de la homona paratiroidea y de la Vit D, las cuales son capaces
de movilizar calcio de los huesos, La hormona paratiroidea, aumenta
la resorcitn 6sea,reabsorcidn tubular renal y absorcibn intestinal -
por hidroxilaciénrenal de la Vit D. E1 Calcitriol(l,25 hidroxivita -
mina D) es la forma activa de:la vitamina.(6).

Cuando el calcio entra al espacio intravascular por via endégena
o exdgena este puede ser facilmente controlado‘ La hipercalcemia re-
sulta de mGltiples procesos(7). ,

Sidney y Ringer'descubvieron el importante papel de el calcio en
la contractilidad miocdrdica(8).

Los anestésicos generales producen efectos Inotrépicos negativos
secundarios a efectos en el movimiento de calcio en la membrana cel.

E1l Halotano reduce la entrada de calcio a las‘proteina contracti-

les durante la despolarizacién de la membrana celular y su unibén con

e



3.

la troponina, una de las tres proteinas reguladoras a través de las cua-
les actla el calcio para controlar la contraccién muscular,

El gasto cardiaco disminuye cuando se aumenta la profundidad anestési
ca, por disminucién del volumen latido. La tensién arterial, las resis -

tencias periféricas y el trabajo del ventriculo izq‘también disminuyen.

El papel del calcio en lesién isquemica celular, es particularmente,
considerando muy comin el uso de calcio exdgeno despues de bypass cardio
pulmonar. Estudios previos demostraron calcio depositado en las &reas de
lesidn tisular, observando aumento de la permeabilidad de la membrana al
removerse, lo cual puede conocerse como la paradoja del calcio(9).

Los incrementos en calcio del citoplasma pueden ser perjudiciales pa-
ra las délulas por activacién de fosfolipasa dependiente del calcio(10)
generando &cidos libres yfosfolipidos. E1l resultado final es la altera-
cidén celular de mensajeros, electrolitos y produccibén de eﬁergia. El -
calcio puede iniciar y perpetuar la lesidén isquemica por vasoespasmo

Las causas de hipocalcemia, hipercalcemia y sus caracteristicas cli-

nicas se mencionan en las siguientes tablas.



CAUSAS DE HIPOCALCEMIA

I, ALTERACIONES DE LA HORMONA PARATIOQIDEA

A, Hipoparatiroidismo Primario

B. Hipoparatiroidesmo Secundario

1, Cirugfa de Cuello

2. Enfermedad Infiltrativa
3. Hipomagnesemia

4. Hipermagnesemia

5, Sepsis

6. Quemaduras

7. Pancreatitis

II.  ALTERACION DE VITAMINA C SINTESIS O ACCION

1, Disminucién en la dieta
2. Mala absorcién
3, Enfermedad Hepética

III. QUELACION DE CALCIO/PRECIPITACION

A

Hiperfosfatemia
B. Citrato

C. Embolia Grasa
D. Rabdomiolisis

IV.  OTROS

A, Calcitonina
B, Cis-Platino
Mitramicina

j=]

D, Fosfatos

TABLA NUM. 1



CAUSAS DI HIPERCALCEMIA

Enfermedad Maligna
Hiperparatiroidismo
Enfermedades granulomatosas (sarcoidosis, tuberculosis)
Vitamina D

Inmovilizacién

Calcio Exégeno

Hipertiroidismo

Enfermedad de Addison
Feocromocitoma

Hipercalcemia Familiar Benigna
Vitamina A

Litio

Hipercalcemia post-hipocalcemica

TABLA NUM, 2



CARAMCTERISTICAS CLINICAS DE HIPOCALCEMIA

1,

Cardiovascular
A. Hipotensidn
B. Alteraciones de la contractilidad

C. Bradicardia

D. Arritmias

. Paro Cardiaco

F. Insensibilidad a digitales
G. Prolongacién de QT y ST

Neuromuscular

A. Tetania

B. Signo de Chostek o Trousseau
C. Espasmo Muscular

D. Parestesias

E. Reflejos Hiperactivos

Respiratorio

A, Espasmo Laringeo

B. Broncoespasmo

'Psiquiétricas

A. Ansiedad

B. Demencia

C. Depresibn

D. Irritabilidad
E. Psicosis

TABLA NUM. 3



CARACTERISTICAS CLINICAS DE HIPERCALCEMIA

1, Generales

3

5

-

A, Fatiga
B. Anorexia
C. Deshidratacién

D. Letargia

Cardiovascular

A. Hipertensibn

B. Arritmias

C. Resistencia a epinefrina
D. Acortamiento de QT

E. Sensibilidad a digital

Renales

A. Nefrocalcinosis
B. Disfuncién tubular
C. Nefritis Intersticial

D. Insuficiencia Renal

Neuromuscular

A. Dolor

Gastrointestinal

A. Nausea
B. Vémito
C. Pancreatitis

TABLA NUM. 4.



Justificacidn

5i se corrobora la prescrte hipbtesis, ofrecer mayor calidad en la res
puesta ventricular, a la emergencia de bomba, de los pacientes con rovascn-
larizacidn miocardica, Para la Unidad y el Instituto mejorar ei nivel de -
atencidén a este tipo de pacientes, as{ como disminuir <l costo generado por

las maniobras de resucitacidn en los mismas, y para el pals mantenerse o lu

vanguardia en la atencidn de esta patolopla.

Hipbtesis

Si el calcio administrado en forma exdgena es capaz de producir mejo-
rfa en la contractilidad miocardica, reflejada en los pardmetros hemodind
micos y en el ritmo cardidco, entonces, se usarda a la emergencia de circu-
lacién extracorpdrea en pacientes sometidos a revascularizacién coronaria,

en quienes la contractilidad se encucentra deprimida,

Objetivo General

Valorar los cambios hemodindmicos y ritmo cardidco a la emergencia de
bomba, en pacientes sometidos a revascularizacidn coronaria, en relacidn -
con niveles de calcio ionizado, comparando el grupo control al cual se le
administra calcio exbégeno con respecto al grupo control, al cual no se le

proporcionaréi.

Objetivos Especificos

Relacionar los niveles de calcio ionizado, con las variables en los di
ferentes tiempos de muestreo sanguineo: basal, postheparinizaeidn, transbom
ba, posterior a la administracién de calcio, posterior a la administraci6n

de protamina, y final.

Identificar grupo de pacientes en que.se presentd mayor incidencia de
alteraciones del ritmo a la emergencia de bomba (C.E.C.)

Material y Métodos

Descripcidn Generol: Se formarén dos grupos de pacientes (grupo proble
ma y grupo control) de 48 a 68 afios de edad, con diagnbstico de Insuticien-

cia Coronaria, diagnéstico realizado por el Servicio de Cardiologfa, docu--



9.
mentado por datos clinicos, electrocardiograma, prueba de esfuerzo, an-~
giogratia coronaria y programados por el Servicio de Cirugia Cardiovascu
lar para realizarge Revascularizacidn Coranaria.. Se incluyen en el estu~
dio pacientes con fraccién de eyeccidn superior a 45%, con lesién de 2 &
3 vasos, seleccionados al azar, tanto para el grupo a que se les asigne,

como del sexo que pertenezean,

Premedicacidn

Diazepam 100megs/kg de pesa V.0, a las 22:00 hrs la noche previa,
y a las 6:00 hrs del dia de la cirugia.

Relajacidn:

Vecuronio 100mcgs/kg de peso

Induccidn: .

Fentanyl 10-15mcps/kg de peso + diazepam 100megs/kg de peso en
boles previos a la esternotomia, dependiendo de la respuesta hemodini-
mica {1:1).

Intubacion:

Orotraqueal con sonda Murphy del didmetro correspondiente.

Mantenimiento:

Fentanyl 50-100mcge/kg de peso dogis total + Diazepam 300megs/kg
de peso dosis total.

La monitorizacdn se realizd con puncidn arterial en el MT contra-
lateral al hemisferio dominante, colocacidén de cateter para medicén de
pregién venosa central, tensién arterial invasiva con transductor para
monitorizar la presién arterial media, temperatura corporal, cardiosco
pio. Se realizo muestreo de calcio ionizado mediante gasometria basal,
posterior a la aplicacién de heparina, durante la circulacién extracor
porea, al emerger de bomba, posterior a la aplicacién de protamina y

al finalizar cirugia.

La administracién de los bolos de calciol(ls ng/kg ‘de peso) se ~
efectuaﬁon a la emergencia de la circulacién extracorporea en el grupo
problema, contra la administracién de placebo en el grupo control (so~

lucidn salina),

Los paciéntes del estudio mantuvieron el tratamiento instituido
por su médico tratante (betabloqueadores, calcioantagonistas, IECA),
hasta la matiana del dia de la cirugia. Se realizé un estudio prospecti

vo con un 15 pacientes por grupo.



Definicibén del Universo
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Pacientes de 48 a 68 aiios, sin importar nexo, con diagndstico de Insu-

ficiencia Coronaria, programado para revascularizaclén coronaria que tengan
Fraccién de Eyeccién mayor del 45% con lesidén de 2 & 3 vasos, seleccionados

al azahar para conformar el grupo problema y el grupo control.

Tamaiio de la Muestra

Cada grupo constarad de 15 pacientes que se encuentren con las caracte

rigticas mencionadas en el pirrafo anterior.

Criterios de Inclusidn

Edad de 48 a 68 afios, Dx. de Insuficiencia Coronaria, Fraccidn de Eyee
cfon Ventricular superior al 4%5%, lesidn de 2 6 3 vasos, exdmenes de labora
torio: BH, @S5, EGO, TP, TPT, electrolitos séricos dentro de parametros nor-
males,

Criterios de Exclusidn

Los casos considerados como urgentes por Angina Inestable, Infarto re-
ciente y descontrol metabdlico.

Criterios de Fliminacién

Pacienties que inicialmente cubrieron los criterios de inclusién, que -
durante el transoperatorio se descompensen y que obliguen a utilizar medios

de compensacién fuera del protocolo.



CARACTERISTICAS

DE

LOS PACIENTES

11.

Edad

Sex0

Ndm. de Anastomosis
Fraccién de Eyeccién
Tiempo de C,E.C.

Tiempo P, Adrtico

Gpo. Control
56.6 ¥ 8.6
F 6.6%

M 93.3%
+

2.26 - 0.4

Yoo

1

;43%

-
.
N
o
i+

132¢%

Gpo. Problema
s7.2 ¥ 6.4

F 33.3%
M 66,6%

2.3 % 0.4

65,1 £ 7.3
+

1:34- ;37¢

1508 30¢

* horas
NIVELES DE CALCIO IONIZADD
Gpo. Control Gpo. Problema
DBasal 0.88 ¥ 0.17 0.81 % 0,17
Post-heparina 0.95 ¥ 0.12 0.89 ¥ 0.14

Durante C,E.C,
Emersion de bomba
Post-protamina

Termino de Cirugfa

1.02 £ 0.15
+

1.03 £ 0.17

0.94 Y 0.16

0.91 ¥ 0.14

1.09 ¥ 0,13
1.08 ¥ 0.19
1,01 018"

0.89 ~ 0,12
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mg

LONIZADO

CALCTIO

A\

W

TIEMPO DE MUESTREO

ot

—

1

1. Basal
2. Post-heparina
Z. Durante C.E.C.

) 5
4. Emersidén de bomba

S. Post-protamina

6. Termino de Cirugia

Grupo Controle-.

Grupq,Problema‘—u



13.

RITMO AL SALIR DE BOMBA

Gpo. Control Gpo. Problema

Fibrilacidn A0% 6.6%

Ritmo Sinusal 60% 93. 4%




RITMO VENTRICULAR AL FMFRGER DE C.F.C. '

GRUPO CONTROL,

RITMO SINUSAL %

N

PIBRILACION

VENTRICULAR (]

GRUPO PROBILIMA.

RITMO SINUSAL

FIBRILACTION
VENTRICULAR




RESULTADOS

15,

TENSION ARTERIAL
BASAL
POST-HEPARLNA
DURANTE C.E.C.
EMERSION DE BOMBA
POST-PROTAMINA
TERMINO CIRUGIA

GPO. CONTROL
131+15/78+10
113+ 0/69+ 8
B4+16/49+11
87416/53+11
94+20/56412

GPO. PROBLEMA
1314 16/80+7
108410/66+7
85 8/53+8
894 7/5046
118419/74+14

En la Tensidn Arterial no se observd diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre el grupo control y el grupo problema.

P.AM.

BASAL
POST~HEPARINA
DURANTE C,E.C.
EMERSION DE BOMBA
POST-PROTAMINA
TERMINO DE CIRUGIA

GRUPO CONTROL
95.7+11
83.4+ 8
52.4+ 5
61 +13
64 +13
68 +14

GRUPQ PROBLEMA
97,2+ 9
80,3+ 8
56,2+ 3
64+ 7
G3 5
89.7+15

1+

En lo que respecta a la Presién Arterial Media (PAM) se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas entre ambos grupos al Término. de

la Cirugia.

FRECUENCIA CARDIACA

BASAL
POST-HEPARINA
DURANTE C.E.C.
EMERSION ‘DE BOMBA
POST-~PROTAMINA
TERMINO DE CIRUGIA

GRUPO CONTROL

GRUPO PROBLEMA

109 + 16
91 + 14
70 % 12
79 4 12
82+ 13

En la Frecuencia Cardiaca no se observaron diferencias eatadishidaﬁence
significativas entre el Grupo Control y. el Grupo Problema.
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DLICUSTON,

Bate estudio iue r.alizaco con el odjeto de demodtrir la
nejorfa que se puede presentsr, al ad.inisteur caleio, en ol
meacnty de emerger de C,E.C,, en lag actividad cardiaca, toman
do como purametro el rituo curdisco, asi como el monitoreo de
las vari.ciones de cslcio lonizado en diferentes periodos del
acto ancetérico-quirdegico(Basal, Post-lenivina, Durunbe C.E.C
al Znerger de Boamba, Po.ot-Protamina, Término de Qirugfa), ¢
pucicntes sometidos a revascwlar 1Zd0L6n coronaria,

g importinte menclionar gue loo pacientes incluidos en -
el estudio, tuvieron funcidén curdiaca normal, previo a la ci-
rugfa,

Al firelizar la Cireulacidn Zxtracorporea, todos los
cientes preseatiron disminueidn de los niveles de caleio io -

nizado,

i1 caleio aduinintecdo a la esorgenciu de la 2,5,7, pro-
Juce efectos en resiztencias vuisenlares sistéuic:s y en el -
snoto eardiseo, aof como en la Jit ccidn e eyvecidn inerenen-
térdelos (13). : - '

Sn cote estudio se ubilizd lu presentacidn de “luconsto

i Juleio, par. wdiinisbtearse alogeupo grodland,

Yo e ema ey

HYP ) k:i d2d g

In ol grupo gue 7laibié enlelo(gripo nosiléna), oo regit-

tod un 2ucento no oigni I‘cativo(p<0u0:), gon reapecto al ru-
sonbrol un omcinto de emoer i de U.1.C,
o conrtbrol wn el to de enor le W0

Con re=pecto al lituo Curditco, 2l momento de salir de
Domba de Cireulucidn E:tr.cosorea, Se rogieusd un 3iznifica-
tivo 405(6 pqcﬁenteﬂ) con Murilicidn Ventrisu'ar en-cl gruno
control, womourado con ¢l 6,6,5(1 )vacnue) de] OOUR0 que reci-
ié euleio(grupo probl mu)
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