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RESUMEN ESTRUCTURADO

Fundamento. El interés actual en la cirugia del nifio operado de corazén bajo
CEC no se centra so6lo en la mortalidad quirdrgica de la cardiopatia propiamente
dicha, sino también en la obtenciéon de una funcionalidad neurolégica adecuada
gue permita a este grupo de enfermos pediatricos un desarrollo integral, ya que la
presencia de dicha complicaciéon repercutira en su desarrollo y calidad de vida. La
proporcion de complicaciones neuroldgicos, sus factores de riesgo (clinicos), la
importancia de cada uno de ellos y el impacto de ocasiona el desarrollo de dicha
patologia sobre el tiempo de estancia en UTI y su mortalidad asociada no se

conocen en nuestro medio.

Objetivos. Describir las complicaciones neuroldgicas, evaluar su incidencia y
factores de riesgo asociados que llevan al desarrollo de estas alteraciones en los
nifios operados de corazon, asi como el impacto de ellas sobre el tiempo de

estancia en la terapia intensiva y la mortalidad posoperatoria.

Material y métodos. Cohorte histérica de pacientes pediatricos operados de
corazén a cielo abierto de enero del 2008 a junio del 2010. Se excluyeron
pacientes con lesidén neuroldgica previa, genopatia agregada a la cardiopatia, RCP

prequirdrgico y RCP después de 72 hrs de haber ingresado a UTI.



Analisis estadistico. Estadistica descriptiva. Los posibles factores de riesgo
seran analizados a través de una regresion logistica uni y mulrivariada con el
método de pasos ascendentes. Comparaciones entre grupos con el empleo de
una prueba de T para muestras independientes o U de Mann Whitney,
dependiendo el tipo de distribucion. Ji-cuadrada de Pearson o prueba exacta de
Fisher para las variables categoricas. Analisis de Kaplan-Meier y prueba de Log-
Rank para comparar tiempos de estancia. Se considerara significativo un valor de

p < 0.05. Se utilizara el paquete estadistico SPSS version 15.0 para Windows.

Resultados. En el periodo estudiado, se operaron 926 nifios. Ciento treinta y dos
se eliminaron. Cincuenta y tres enfermos de 794 estudiados presentaron alguna
complicacion neurolégica (incidencia del 6.7%); de éstas, 43.4% fueron menores:
edema cerebral (15) y crisis convulsivas (8) vy, 56.6% mayores: EVC (13), EHI (7),
EVC + EHI (6), estado epiléptico (2) y muerte cerebral (2). Los factores de riesgo
asociados de forma individual al desarrollo de complicacion neurolégica fueron:
sexo masculino (RR=1.9; 1C95%=1.07 — 3.55); Hb pregx (RR=0.91; 1C95%=0.83 —
0.92); cardiopatia ciandgena (RR=2.6; 1C95%=1.5 — 5.0); crisis HAP posqgx
(RR=5.1; IC95%=1.9 — 13.5); urgencia para entrar a CEC (RR=7.5; IC95%=2.1 —
25.7); tiempo de bomba (RR=1.01; IC95%=25.7); tiempo de isquemia (RR=1.01;
IC95%=1.0 — 1.02) y RCP en UTI (RR=3.3; IC95%=1.4 — 7.5). En el andlisis
multivariado se encontré que la presencia de cardiopatia ciandgena, desarrollar
crisis de HAP posgx, entrar de urgencia a la bomba y haber recibido RCP en UTI
mantuvieron una asociacion significativa y tuvieron en conjunto una capacidad

adecuada para distinguir a los pacientes con complicaciones neuroldgicas (prueba
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Hosmer-Lemeshow: X?=0.065; gl= 1; p = 0.798) y una buena capacidad predictiva
de futuros enfermos (curva ROC: area= 0.653, IC95%= 0.573 — 0.733, p = 0.000).

El tiempo de estancia en UTI para todo el grupo tuvo una mediana de 4 dias con
un IC 95% de 3.7 a 4.3 dias. Al comparar los enfermos sin problema neurolégico
contra los que si lo presentaron se encontro la mediana del tiempo de estancia de
3 dias con IC del 95% de 2.7 a 3.2 dias para los primeros y una mediana de 7 dias
con IC al 95% de 5.2 a 8.7 dias para los segundos con una probabilidad muy baja
de que esto sea debido al azar (prueba de log Rank: p = 0.000). De los 794
enfermos, 66 fallecieron (mortalidad 8.3%): 8 finados en el grupo con
complicaciones neuroldgicas (1.2%) y 58 en el grupo contrario (7.8%) mostrando

tan so6lo una tendencia a la significancia sin llegar a serlo (p = 0.064).

Conclusiones. Por la fuente de informacion secundaria utilizada, la incidencia del
6.3% de complicaciones neuroldgicas encontrada en este trabajo es la minima; la
realidad debe ser superior. La principal complicacion neuroldgica fue el EVC, se
requiere un mayor tamafio de muestra para la busqueda de los factores
relacionados a este grave problema y sistematizar el examen neurolégico que
permita detectar alteraciones neuroldgicas menores que no fueron analizadas en
este estudio. Los nifios con una cardiopatia ciandgena que por algin motivo
ingresaron de urgencia a la CEC, presentaron crisis hipertensiva pulmonar y/o
RCP en UTI tuvieron el riesgo mas elevado de desarrollar estas alteraciones y
presentaron un impacto significativamente mayor sobre el tiempo de estancia en

UTI.
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CC:

RN:

ClA:

PCA:

Clv:

HAP:

EKG:

CEC:

PCH:

ABREVIATURAS.
Cardiopatia congénita.
Recién nacido.
Comunicacion interauricular.
Persistencia del conducto arterioso.
Comunicacion Interventricular.
Hipertension arterial pulmonar.
Electrocardiograma.
Circulacion extracorporea.

Paro circulatorio hipodérmico.

PCBF: Perfusién cardiopulmonar con bajos flujos.

RM:

TAC:

LCR:

EEG:

Resonancia magnética.
Tomografia axial computada.
Liquido cefalorraquideo.

Electroencefalograma.



1. ANTECEDENTES

Definicion.

Cardiopatia congénita es la existencia desde el nacimiento de una o mas
alteraciones estructurales macroscoépicas del corazén y/o los grandes vasos que,
ocasiona actual o potencialmente un problema funcional . Aunque excluye los
problemas en el retorno venoso sistémico, ramas pulmonares, anillos vasculares y

no toma en cuenta el periodo prenatal, sigue siendo la mas aceptada.

Epidemiologia.

Incidencia. La mayoria de los autores aceptan como tasa de incidencia de las
cardiopatias congénitas (CC) al numero de recién nacidos (RN) vivos con CC por
cada 1000 RN vivos en un afo calendario, sabiendo que es una subestimacion de
la realidad. La primera tasa de incidencia reportada por Abbott, era de 3 a 5/ 1000,
con los estudios de seguimiento la tasa de incidencia fue de 6 a 8/ 1000 y
posterior al ecocardiograma se ha establecido en 9-11/ 1000 nacidos vivos en un
afio "°.

Antes de 1967 no existia informacion epidemiologica de las CC en ningun pais de
las regiones tropicales ni subtropicales del mundo. Hasta el afio 2000, aun se
desconocian estas tasas en América Latina ®. En México (1971), Espino-Vela y
Zamora, encontraron 6000 casos de cardiopatias congénitas de 120 000
expedientes del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez” (INC) durante

25 afios. Chavez-Rojas y cols. hallaron 1.5 enfermos de CC por 1000 expedientes
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del Hospital General. En una encuesta que se realizé en las escuelas primarias
de la ciudad de Toluca, Espino-Vela encontré 10 enfermos de CC de 2500

escolares analizados (0.4%)’.

Considerando todo lo ante dicho, la tasa de incidencia que se maneja
mundialmente es de 9-11 CC por cada 1000 recién nacidos vivos por ano. En
México, con una poblacion de 97 483 412 habitantes y una tasa anual de
crecimiento del 1.9 %, tenemos de 16.5 a 20 mil casos nuevos de CC por afio. De
estos, un tercio (6000 a 7000 pacientes) requiere tratamiento médico-quirurgico.
En el INP se reciben en la consulta externa de pediatria, en promedio 322 + 45
pacientes nuevos con diagnostico de cardiopatia cada afo. A partir del 2000 se
operan en promedio 203 + 25 pacientes por aifo. De ellos, aproximadamente el

65% (134) son sometidos a circulacion extracorpérea (CEC).

Mortalidad. De acuerdo a las estadisticas del INEGI ® y SSA °, la tasa bruta de
mortalidad nacional es de 4.3 / 1000 habitantes. La tasa de mortalidad infantil (< 1
afno) es de 17.2 / 1000 nacidos vivos. De estos, el 50% es debido a problemas
relacionados con la prematurez, 8% a neumonias y 7% a cardiopatias congénitas.
En el grupo de 1 a 4 afios de edad, las cardiopatias congénitas son la cuarta
causa de muerte (6%), después de infecciones respiratorias, gastrointestinales y
accidentes. Entre los 5 a 14 anos de edad ocupa el 5to a 6to lugar (2.7%),
después de accidentes de trafico, leucemias, ahogamientos, homicidios y

problemas renales. La tasa de mortalidad en el INC es variable, desde 0% en
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comunicacion interauricular (CIA), persistencia de conducto arterioso (PCA) y
comunicacion interventricular (CIV) sin hipertension arterial pulmonar (HAP) hasta
90% en recién nacidos con corazén izquierdo hipoplasico sometido a correccion

paliativa (cirugia de Norwood) ™.

Fisiopatologiay clasificacion.
Las manifestaciones clinicas de un nifio con CC dependen de dos factores; a
saber:

a) La existencia o no de cortocircuito dentro o fuera del corazén. Si la sangre
insaturada “contamina” la sangre saturada a través de uno o mas
cortocircuitos (derecha a izquierda) se presentara cianosis (coloracion
azulada de piel y mucosas). Si no existe cortocircuito, o es de izquierda a
derecha, no habra cianosis. Por esto, dependiendo del cortocircuito, las
cardiopatias de se dividen en ciandgenas y acianogenas.

b) El volumen sanguineo que pase a través de la circulacion pulmonar (flujo
pulmonar), si es mayor a lo normal: hiperflujo o flujo pulmonar aumentado o

si es menor a lo normal: hipoflujo o flujo pulmonar disminuido."
Por lo tanto, las cardiopatias se dividen en: aciandégenas con flujo normal,

aciandgenas con flujo aumentado, cianégenas con flujo disminuido y cianégenas

con flujo aumentado.
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Manifestaciones clinicas y diagnéstico

Los datos clinicos que obligan a sospechar la existencia de una cardiopatia en la
edad pediatrica, son al menos uno, de los siguientes signos: soplo, cianosis,
arritmias, insuficiencia cardiaca congestiva, crisis de hipoxia y/o retraso en el
crecimiento y desarrollo. El diagndstico se apoya en la clinica, Rx de térax,
electrocardiograma (EKG) y se confirma con ecocardiograma en la gran mayoria;
pocos son los pacientes que requieren cateterismo cardiaco u otro estudio
particular (medicina nuclear, angiotomografia, resonancia magnética nuclear

(RMN), etc. 2

Tratamiento de las cardiopatias

Antecedentes. Hasta antes de 1935, no existia ningun tratamiento para las
malformaciones cardiovasculares; la mayoria perdia la vida a corto, mediano o
largo plazo a causa de la cardiopatia. En 1938 dio inicio el tratamiento quirdrgico
de las CC cuando se ligd exitosamente un conducto arterioso permeable’. El
segundo adelanto terapéutico se presentd en 1944: |la anastomosis subclavio-
pulmonar de Blalock-Taussig . A partir de 1953 dieron inicio las cirugias
intracardiacas con tres técnicas diferentes: hipotermia >, CEC '® y circulacion

17

cruzada '’; esta ultima abandonada por el alto riesgo al que era sometido el

paciente voluntario y el mejor desarrollo de las dos primeras.
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La hipotermia, CEC, mejores métodos anestésicos y las técnicas de proteccién
miocardica (soluciones cardioplgjicas) '®, permitieron los avances quirirgicos para
tratar las CC cada vez mas complejas y, paralelo a todo esto, el nacimiento de los
cuidados postoperatorios en dichos nifos. Después de casi 65 afios de
tratamiento quirdrgico mundial, la filosofia actual para el manejo de las CC
continua siendo la mencionada por el Dr. Aldo Castafieda '°: ...siempre que sea
posible se debe reparar antes que paliar y, hacerlo tan temprano como lo permita
el paciente... Esto hace que la mayor parte de los pacientes con cardiopatia
congénita sean sometidos a CEC para su correccion y obligan al personal de la
terapia intensiva a tener el conocimiento claro de las cardiopatias, su
fisiopatologia, los procedimientos quirdrgicos respectivos, los problemas
relacionados con la CEC, la anestesia y el manejo de los cuidados intensivos

propiamente dichos.

Manejo del nifio operado de corazon.

Obijetivos generales 2%

e Equilibrar la adecuada perfusién a los tejidos con el menor trabajo
cardiaco posible.

e Retirar el apoyo externo, de acuerdo a la recuperacion de las

funciones auténomas.
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Objetivos particulares

20-21.

Monitorizacion postoperatoria de la funcion cardiaca y pulmonar lo
mas completa posible, para detectar y manejar cambios tempranos
del estado hemodinamico.

Control del intercambio gaseoso con ventilacion mecanica en las
primeras etapas del postoperatorio.

Reducir al minimo las consecuencias hemodinamicas de la
respuesta al trauma quirurgico y dolor, prolongando la sedacién y
analgesia justa, adecuada y oportuna.

Busqueda “agresiva” de lesiones residuales con ecocardiograma y/o
cateterismo cardiaco ante evolucion desfavorable.

Monitorizacion completa de la perfusion tisular (microcirculacion)
para detectar tempranamente cualquier desequilibrio entre consumo
y disponibilidad de oxigeno (VO2/DO2) global y de ser posible

regional.

Complicaciones posquirurgicas.

A pesar de los cuidados antes mencionados las complicaciones se pueden

presentar. Estos problemas postoperatorios secundarios a la cirugia bajo CEC se

dividen de acuerdo a los aparatos y sistemas afectados

21-22,

Hemodinamicas

Trastornos del ritmo
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. Respiratorias

. Renales

. Neurolégicas

. Gastrointestinales y hepaticas
. Enddcrino-metabdlicas.

. Hematoldgicas y hemorragicas
« Infecciosas

Dentro de las complicaciones neuroldgicas tenemos las siguientes?® 2%

Complicaciones mayores
« Muerte cerebral
. Hemorragia intracraneana
. Embolia aérea
« Infarto cerebral
. Hipertensién intracraneana
. Encefalopatia hipdxico isquémica
. Crisis convulsivas
Complicaciones menores
e Déficit motor
e Déficit visual
e Déficit auditivo
e Déficit cognitivo

e Lesion de nervios periféricos (laringeo recurrente o frénico)
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Complicaciones neuroldgicas.

En los ultimos 40 afios el desarrollo de la tecnologia en el perioperatorio ha tenido
avances en la cirugia cardiotoracica. Estos avances han dado lugar a una
disminucién en la morbi-mortalidad cardiaca. Sin embargo, a pesar de los avances
un numero significativo puede llegar a sufrir secuelas neurolégicas permanentes o
alteraciones en el neurodesarrollo.”® Independientemente de los eventos
neurologicos relacionados al periodo de cirugia cardiaca se pueden encontrar
alteraciones neurolégicas preexistentes en una gran proporcion en nifios con

cardiopatias congénitas.

El desarrollo cognitivo en los nifios con cardiopatia congénita, usualmente es
normal, sin embargo en pacientes con cardiopatias congénitas ciandgenas a
menudo es anormal.?* Lo anterior, como resultado de desnutricion e hipoxemia
cronica. Newburger sugirio en 1984 que la edad a la cual los pacientes eran
operados estaba inversamente relacionado al nivel cognitivo obtenido, %
sugiriendo que el retraso de la preparacion quirurgica puede estar relacionado con
dafo de funciones cerebrales superiores. Estas lesiones en el neurodesarrollo han
sido reportadas hace mas de 20 anos en paises desarrollados en pacientes con
dafio cronico como hipoxia, hipertension pulmonar y falla cardiaca congestiva; a

pesar de lo anterior, en paises como el nuestro estos cuadros clinicos son muy

frecuentes debido al diagndstico y tratamientos tardios.
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Los pacientes con cardiopatia congénita tienen mayor riesgo de alteraciones
neurologicas y en el neurodesarrollo que la poblacion general. En un estudio
realizado en neonatos con cardiopatia congénita se demostré una incidencia del
4% de hemorragia cerebral, 8% de infarto y 17 de leucomalacia periventricular;

%6 | as anomalias cerebrales son

demostrado por resonancia magnética.
frecuentes en pacientes con defectos de las almohadillas endocardicas debido a
su asociacion con el Sindrome de Down, también se han encontrado en pacientes
con coartacibn de aorta y estenosis adrtica. Se han asociado diferentes

genopatias que cursan con cardiopatia congénita aunado a disfuncién del sistema

nervioso central.

La incidencia de complicaciones neurolégicas en nifios sometidos a cirugia
cardiaca es muy variable, se ha reportado del 2 al 25% . "' En un estudio
retrospectivo de pacientes sometidos a cirugia cardiaca se encontraron datos de
disfuncion neurolégica en 6.3% de los pacientes en los cuales los predictores de
dafio sintomatico fueron malformaciones congénitas complejas y la acidosis

metabolica postoperatoria. *2

Patogénesis del dafio neuroldgico durante perfusion.

Se han identificado 2 causas mayores de lesion neuroldgica en cirugia cardiaca:
perfusidn cerebral inadecuada y embolizacién. Para la correccién de cardiopatias
congénitas es necesario el empleo de CEC. La perfusion administrada al paciente

en este periodo tiene importancia debido a que da soporte circulatorio a todo el
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organismo durante el periodo en el que el corazén y el pulmdn se encuentran

aislados de la circulacion sistémica ocasionado por la manipulacién quirdrgica.

Existen 2 técnicas principales de perfusion utilizadas durante cirugia cardiaca:
Paro circulatorio hipotérmico (PCH) y Perfusién cardiopulmonar con bajos flujos
(PCBF). Para la realizacion de PCH es necesario llevar al paciente a hipotermia de
15 a 22 grados centigrados, posterior a esto el paciente es desconectado de la
bomba de CEC y la cirugia se realiza con un campo quirdrgico exsangue; por lo
tanto el paciente se encuentra sin circulacidon sistémica durante este periodo.
Dicho periodo es critico para el desarrollo de secuelas neurolégicas por lo que se
recomienda que estos periodos sean cortos. La experiencia clinica sugiere que el
PCH es seguro por aproximadamente 50 a 60 minutos. La PCBF consiste en
administrar flujos de perfusién menores a los normales durante CEC que van de
100 a 150 ml/kg/min. En esta técnica se utilizan diferentes grados de hipotermia la
cual genera proteccion cerebral y miocardica. Los flujos durante CEC pueden
disminuirse desde 25 a 50% del flujo calculado para el paciente, en este caso a

diferencia del PCH se mantiene la perfusion durante todo el procedimiento.

En cuanto a la proteccién cerebral durante la cirugia cardiaca el factor mas
importante es la hipotermia. La adecuada perfusion cerebral durante la fase de
enfriamiento es un factor importante para una hipotermia cerebral uniforme, debido
a que se pueden encontrar gradientes de temperatura que pueden contribuir a un
enfriamiento cerebral inefectivo. Por lo anterior se recomienda un tiempo minimo

de 20 minutos para lograr un enfriamiento cerebral uniforme, con la consecuente
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neuroproteccion; como lo demostré Bellinger encontrando que periodos cortos de

enfriamiento se asociaron con dafio neurolégico.>?

Por otro lado la microembolizacion durante CEC ha sido bien documentada en
adultos como una complicacién neurolégica mayor. Se han descrito microémbolos
derivados del paciente como son plaquetas, leucocitos, fragmentos musculares,
lipidicos y proteinas; los microémbolos provenientes de material extrafo pueden

estar constituidos de aire, calcio o material particulado.

Monitoreo neurolégico y manejo transoperatorio.
El proceso de CEC con o sin PCH, coloca al cerebro en riesgo de dafio. Debido a
lo anterior se ha desarrollado monitoreo intra y postoperatorio con el fin de

identificar los posibles eventos que pudieran detonar dafo neuroldgico.

Marcadores de dafio neurologico.
Existen diferentes marcadores de dafio neuroldgico que pueden ser clasificados

en dos categorias: neuroimagen, metabolismo cerebral y bioquimicos. %

De los estudios de neuroimagen disponibles la resonancia magnética (RM) tiene
mas ventajas sobre la tomografia axial computada (TAC), como es la ausencia de
radiacion ionizante, mayor sensibilidad al flujo sanguineo, edema, hemorragia,
disminucién en los artefactos y facilitacion en la diferenciacién entre material
blanca y gris. La RM ha sido utilizada por diferentes centros para evaluacion

postoperatoria con controles preoperatorios. ** En este estudio se encontraron
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anomalias estructurales detectadas por RM que fueron subclinicas, es decir no se
encontré déficit neurolégico en la exploracion, probablemente debido a que los
pacientes no eran suficientemente maduros para expresar algun déficit. En las RM
de este estudio se encontré dilatacion ventricular y de los espacios
subaracnoideos. Con lo anterior se encontré una incidencia alarmante de

patologia cerebral subclinica.

Un marcador de dafo cerebral temprano podrian ser los cambios en el estado
energético cerebral o del metabolismo cerebral, o anterior puede ser valorado por
RM, espectroscépica o por marcadores metabdlicos como es el caso de la
tomografia por emision de positrones. Sin embargo, el valor diagnéstico y
prondstico de esta herramienta en pacientes de cirugia cardiaca no ha sido

evaluado por completo.

Marcadores Bioquimicos
La acidosis metabdlica secundaria a la acumulacién de lactato en las primeras 24
horas después de cirugia parece ser un buen predictor de dafio neurolégico en

particular con pH menor de 7.35 y lactato mayor de 40mg/dL. *

La enolasa neuroespecifica (ENE) es una enzima con peso molecular de 78kDa
involucrada en la glicdlisis, que es localizada en citoplasma de neuronas y
procesos axonales, cuando ocurre una lesion neural escapa hacia la sangre y el
liquido cefalorraquideo (LCR), este marcador ha sido estudiado en adultos

sometidos a cirugia cardiaca con CEC **° en donde se ha encontrado correlacién
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con dano neuropsicolégico y neuroldgico. Los niveles de ENE en pacientes
adultos sanos se ha reportado <12.5ug/L. *° Sin embargo en pacientes pediatricos
sometidos a cirugia cardiaca el valor predictivo ha sido cuestionado. Schimitt *'
midié los niveles de ENE antes y después de cirugia cardiaca con CEC en 27
nifos, en 11 nifios midio los niveles de ENE en LCR; los niveles elevados de ENE
al parecer correlacionaron con dafio neurolégico, sin embargo los niveles en LCR

permanecieron bajos, lo cual podria deberse a una fuente alterna de esta enzima

ya que también se encuentra en los eritrocitos.

La proteina S-10088 es una proteina acida unida a calcio con un peso molecular de
21 kD con vida media biolégica de 2 hrs, que consiste en 2 subunidades, la

subunidad B es especifica de tejido neuronal *°

y tiene bajo peso molecular 10-12
kDa, su vida media bioldgica es de 25 min *? Los niveles en pacientes sanos son
<0.12 pg/L.* Diferentes estudios han encontrado una correlacién positiva entre el

incremento en las concentraciones de S1008 y disfuncion neuroldgica

postoperatoria en pacientes operados con CEC #34¢

Monitoreo intray postoperatorio.

Basado en diferentes estudios que han identificado periodos de mayor riesgo de
dafio neuroldgico; como el periodo de enfriamiento durante CEC, periodos de bajo
flujo durante perfusion o de paro circulatorio y el periodo de destete o separacion

de la CEC.
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Tecnologias electroencefalograficas. La electroencefalografia (EEG) estandar de 2
a 16 canales ha sido utilizada para monitoreo intraoperatorio en cirugia cardiaca
sin embargo en la practica clinica tanto la colocacién de los electrodos como la
interpretacion es complicada. La EEG es modificado por diferentes factores

algunos de los cuales son los agentes anestésicos, la temperatura y la CEC. %

Actualmente existen monitores derivados del EEG que se pueden utilizar en el
intraoperatorio como el indice biespectral (IBE) que se utiliza para conocer el
grado de profundidad anestésica en el cual se encuentra el paciente. De acuerdo
a un algoritmo basado en el EEG el IBE transforma la sefal en un numero; este
indice va del 0 (EEG isoeléctrico) al 100 (despierto). La utilidad en cirugia cardiaca

es conocer la profundidad anestésica del paciente durante CEC.

La espectroscopia cercana al infrarroja NIRS (near infrarred spectroscopy) es un
monitor utilizado para medir la oxigenacién tisular cerebral. Se utiliza luz cercana a
la infrarroja en el rango de 700 a 1000 nm que es emitida por un diodo que se
encuentra en el electrodo, esta luz viaja a través del tejido cerebral en la corteza
frontal y posteriormente es detectada por 2 sensores que se encuentran de 3 a 5
cm del diodo emisor. El detector proximal del electrodo captura la oxigenacion
extracraneal que es restada del electrodo distal obteniéndose solo la saturacion
intracraneal. Los espectros de absorcion de la luz son diferentes para la oxi y
deoxihemaglobina, se determinan ambos y se obtiene la oximetria cerebral. El
modelo pediatrico de electrodo esta disefiado para pacientes de entre 4 y 40 kg.

Este monitor se encuentra aprobado por la Food and Drug Administration (FDA)
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para ser utilizado en nifos. Una vez conectado en la frente del paciente evitando
la linea media, en el monitor aparece un valor numérico que refleja el indice de
saturacién cerebral regional (iISOZ2r). Este indice asume que el 75% del volumen
sanguineo cerebral es venoso y el 25% restante es arterial, lo anterior basado en
modelos anatdémicos " El porcentaje reportado en el monitor va del 15 al 95%. Los
valores basales de saturacion cerebral se han determinado en 70% para pacientes
con cardiopatia congénita aciandgena y del 40 a 60% para nifios con cardiopatia
congénita ciandgena.*® En un estudio llevado a cabo por Daubeney *° se encontré
que la oxigenacién cerebral de hemoglobina medida por NIRS se correlaciona con
la saturacion venosa en el bulbo de la yugular. Existe evidencia clinica de que
saturaciones cerebrales bajas pueden correlacionar con disfuncién neuroldgica
postoperatoria; en un estudio realizado en 26 nifios que fueron sometidos a PCH
se encontré que en 3 pacientes que desarrollaron disfuncion neuroldgica tuvieron
menor incremento en la saturacién de oxigeno cerebral medido por NIRS y menor
tiempo de enfriamiento antes del PCH; uno de estos pacientes desarrollo
convulsiones y 2 coma prolongado. *° Existe evidencia en modelos animales en
los cuales utiliz6 NIRS como guia para duracion segura de PCH. En un estudio
realizado con porcinos, un tiempo prolongado con oxigenaciones bajas se

correlaciono con alteraciones neuroldgicas. °'

Ultrasonido Doppler tanscraneal (USGDTC). Es un monitor util para medir la
velocidad del flujo sanguineo cerebral (VFSC) y émbolos durante cirugia cardiaca
pediatrica, la sefial emitida es un pico sistolico y velocidad del flujo medio en

centimetros sobre segundo. La técnica de monitorizacidn mas consistente y
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reproducible es la monitorizacién de la arteria cerebral media a través de la
ventana temporal, que usualmente se encuentra arriba del proceso cigomatico y
anterior al trago de la oreja, un sitio alternativo en nifios es a través de la fontanela
anterior. El uso USGDTC se ha utilizado para investigar la fisiologia cerebral en
respuesta a la CEC, hipotermia, bajos flujos, perfusion cerebral selectiva y PCH.
Se han realizado multiples estudios con el fin de determinar flujos cerebrales en
perfusién con bajos flujos para obtener el flujo minimo al cual aun existe perfusién
a nivel cerebral ®? y también durante perfusion cerebral selectiva.>® LA utilizacién
de USGDTC se ha utilizado para la deteccion de émbolos sin embargo la cantidad

de estos no ha correlacionado con disfuncion neurolégica postoperatoria.®

-25-



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El interés actual en la cirugia del nifio operado de corazén bajo CEC no se centra
solo en el éxito quirdrgico de la cardiopatia propiamente dicho, sino también en la
obtencion de una funcionalidad neurolégica adecuada, que permita a este grupo
de enfermos pediatricos un desarrollo integral. Sin embargo, las complicaciones
neurologicas posoperatorias contindan siendo una fuente importante de morbilidad

(2 al 25%), repercutiendo en el desarrollo y calidad de vida de los pacientes.

Actualmente se han relacionado los cambios drasticos de la saturacién cerebral y
la elevacion de los biomarcadores de dafio cerebral periopratorios como factores

independientes asociados con la aparicién de alteraciones neuroldgicas.

La incidencia de las complicaciones neuroldgicos, sus factores de riesgo
(clinicos), la importancia de cada uno de ellos y el impacto de ocasiona el
desarrollo de estas complicaciones sobre el tiempo de estancia en UTIl y su
mortalidad asociada, hasta donde conocemos, no se han evaluado en nuestro

medio.
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3. JUSTIFICACION

Los esfuerzos se han enfocado en minimizar la morbilidad temprana y tardia
después de una cirugia cardiaca con CEC en nifios. ** Los resultados del estudio
nos permitiran comparar nuestra incidencia con la reportada en la literatura y
buscar controlar a futuro los factores de riesgo para mejorar los resultados y
establecer la vigilancia y/o intervenciones terapéuticas mas convenientes y

oportunas en este grupo de enfermos.
Este estudio permitira crear una base de datos con la que se podran ser seguir a

largo plazo a este grupo de pacientes para la evaluacién de su desarrollo cognitivo

y sus resultados seran la base para futuros estudios referentes al tema.
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4. PREGUNTAS DE INVESTIGACION.

¢,Cual es la incidencia de las complicaciones neurolégicas mayores en el nifio

operado de corazon bajo CEC?

¢, Qué factores de riesgo clinicos se encuentran implicados con la aparicion de

complicaciones neurologicas mayores?

¢, Qué impacto tiene en la mortalidad y tiempo de estancia en la terapia intensiva la

presencia de complicaciones neuroldgicas mayores?
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5. OBJETIVOS.

General.

Evaluar la incidencia y factores de riesgo de las complicaciones neuroldgicas
mayores desarrolladas en los nifios operados de corazon bajo CEC vy el
impacto que tiene dichas complicaciones sobre el tiempo de estancia en la

terapia intensiva y la mortalidad de los pacientes.

Especificos.

1. Establecer la incidencia de complicaciones neurolégicas en el nifio operado
de corazon.

2. Determinar los factores de riesgo asociados al desarrollo de dichas
complicaciones en este grupo de pacientes y su “peso”.

3. Establecer el impacto conjunto de los factores de riesgo relacionados con
las complicaciones neuroldgicas.

4. Comparar el tiempo de estancia en la terapia intensiva entre el grupo que
desarrollard complicaciones neurolégicas vs el que no las hara, ajustado
por posibles confusores.

5. Comparar la mortalidad entre el grupo que presentard las complicaciones
mencionadas vs el grupo que no las tendr4 ajustado por posibles

confusores
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HIPOTESIS.

Al menos uno de los factores investigados se asociara significativamente
con la aparicion de complicaciones neurolégicas.

El tiempo de estancia en la terapia intensiva sera clinica y estadisticamente
mayor en el grupo que presenta complicaciones neurologicas que en el
grupo contrario.

La mortalidad sera significativamente mayor en los pacientes con

complicaciones neurologicas que en el grupo sin ellas.
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7. DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de una cohorte ambispectiva

8. CRITEROS DE SELECCION

Poblacion objetivo y elegible
Todos los pacientes con cardiopatia de 0 a 16 afios sometidos a cirugia cardiaca
con CEC en el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez de enero del 2008

a junio del 2010.

Criterios de inclusion
Nifios con cardiopatia
Ambos géneros

Edad de 0 a 16 afios

Cirugia cardiaca programada

Criterios de exclusion

Pacientes con genopatias asociadas

Dafio neuroldgico previo conocido (empleo de anticonvulsivantes)
Reanimacion cardiopulmonar previo a la cirugia

Reanimacion cardiopulmonar después de 72 hrs de ingreso a UTI.

-31-



Criterios de eliminacion

Muestras, estudios y/o mediciones incompletas
Defuncién durante el acto quirurgico
Reintervencion bajo CEC

Reanimacion cardiopulmonar durante el perioperatorio.
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9. METODOLOGIA
De la base de datos de la terapia intensiva, se tomaron los registros de todos los
pacientes operados durante el afilo 2008 y prospectivamente se ira colectando la
informacion Se realizara una revision de los expedientes de nifios sometidos a
cirugia cardiaca y se registraran las variables: desenlace (complicacion
neurolégica mayor) Yy las variables relacionadas. La informacidén sera capturada
en una hoja electrénica elaborada ex profeso para el estudio.
Complicaciones mayores
« Muerte cerebral
. Hemorragia intracraneana
« Embolia aérea
. Infarto cerebral
« Hipertension intracraneana
. Encefalopatia hipoxico isquémica
. Crisis convulsivas
. Edema cerebral
Complicaciones menores
e Déficit motor

Déficit visual

Déficit auditivo

Déficit cognitivo

Lesion de nervios periféricos (laringeo recurrente o frénico)

Todos los datos seran anotados en una hoja de recoleccién.
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10. TAMANO DE LA MUESTRA

En el INC se realizan aproximadamente 360 = 25 cirugias al afo, de las cuales
234 £ 17 son bajo CEC. Es decir, esperariamos entre 700 a 1050 pacientes en los
proximos dos afios. Si tomamos la incidencia de complicaciones neurologicas mas
baja (5%) y mas alta (25%) reportada en la literatura, esperariamos que minimo 35
y maximo 250 pacientes desarrollaran esta complicacion (variable de desenlace).
En una regresion logistica mdltiple, se recomienda que al menos existan 20
pacientes con el desenlace de interés y por cada variable analizada (posible factor
de riesgo) 10 pacientes por cada una de ellas. Se pretenden estudiar entre 10 a 15
factores de riesgo por lo cual los 200 a 250 enfermos que esperamos en los

proximos dos afios seria una muestra adecuada.

Si bien es cierto que para las hipétesis restantes también se requiere un calculo
del tamafio de la muestra, estamos en la basqueda de informacién que nos
permita hacer esta evaluacion. Solo en caso de no encontrarla, se calculara el
poder que tendr4 la muestra obtenida para dar respuesta a las hipotesis

mencionadas.
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11.DEFINICIONES OPERACIONES

Variables Independientes

Edad. Cuantificada en afios y meses. En nifios menores de 1 mes se
cuantificara en dias. Cuantitativa

Género.Femenino o masculino. Nominal

Cardiopatia congenita cianégena. Tipo de cardiopatia congénita que cursa
con cianosis.Nominal

Cardiopatia congénita aciandgena. Tipo de cardiopatia congenita que cursa
sin cianosis. Nominal

Tiempo de diagndstico. Tiempo transcurrido entre el diagnéstico y el
nacimiento medido en afos, meses o dias. Cuantitativa

Tiempo de cirugia. Tiempo transcurrido entre el diagndstico y el tratamiento
quirdrgico medido en afios, meses o dias. Cuantitativa

Tiempo de perfusiéon. Tiempo desde el inicio de perfusiéon hasta el tiempo
de destete de bomba. Medido en horas y minutos. Cuantitativa

Tiempo de pinzamiento. Tiempo desde el inicio del pinzamiento adrtico

hasta el despinzamiento. Medido en horas y minutos Cuantitativa
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Variable Dependiente

Disfuncién neuroldgica postoperatoria. Con base en la exploracion
neurologica el hallazgo de una o mas de las siguientes caracteristicas, en
un paciente sin el hallazgo en la exploracién preoperatoria, se considerara
disfuncion neurolégica.

Complicacion neurologica mayor definida como al menos la presencia de
una de las siguientes alteraciones: muerte cerebral, hemorragia
intracraneana, embolia aérea, infarto cerebral, hipertension intracraneana,

encefalopatia hipoxico isquémica y/o crisis convulsivas.
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12.ANALISIS ESTADISTICO

Estadistica descriptiva para variables clinicas y demograficas. Frecuencia y/o
proporciones para variables nominales u ordinales. Promedio y desviacion
estandar para variables numéricas con distribucion Gaussiana; mediana con

valores minimos y maximos cuando no tenga esta distribucion.

La evaluacion de los factores de riesgo se realizara por separado a través de un
analisis uni y multivariado con un modelo de regresion logistica de pasos

ascendentes. Se estimaran la razon de riesgo (RR) individual y global.

Para comparar el tiempo de estancia y mortalidad entre los grupos se utilizara una
prueba de T para muestras independientes , o su correspondiente prueba no
paramétrica en caso de no tener distribucibn gaussiana, y una ji-cuadrada de
Pearson o prueba exacta de Fisher respectivamente. Un analisis de Kaplan-Mayer
permitird detectar diferencias del tiempo de estancia en UTI entre el grupo sin

complicaciones neuroldgicas y el que las desarrolld.

Se considerara significativo un valor de p < 0.05. Se utilizara el paquete

estadistico SPSS version 15.0 para Windows y STATA 9.0
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13.ASPECTOS ETICOS.
Por tratarse de un estudio observacional ambispectivo no se requiere de firma de

consentimiento informado.
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14.RESULTADOS

Del 01 de enero del 2008 al 30 de junio del 2010 se sometieron a cirugia
cardiaca un total de 926 enfermos de forma consecutiva, de los cuales se
eliminaron los portadores de una genopatia prequirdrgica conocida, aquellos
quienes ya se sabia presentaba alguna alteracion neuroldgica o tomaban
anticonvulsivantes y ademas los que presentaron paro cardiaco prequirdrgico.
De esta forma se eliminaron 132 enfermos quedando para el analisis 794 nifios
operados. De ellos 416 (52.3%) fueron del sexo masculino. La edad del grupo
estudiado tuvo una mediana de 29.7 meses con un minimo de 0 (3 dias) y
méaximo de 216 meses (18 afios). La mediana de la estatura fue de 86 cm con
minima de 40 cm y maxima de 190 cm. El indice de masa corporal present6
una mediana de 14.3, minimo de 3.3 y méaximo de 69.1 kg/cm?. El nivel de
hemoglobina prequirdrgica promedio correspondié a 13.7+ 3 g/dl. Hubo 440
cardiopatia congénitas ciandgenas (55.4%). Veintisiete nifios presentaron crisis
de hipoxia (3.4%) y veinticuatro desarrollaron crisis hipertensiva pulmonar
posquirargica (3.0%). Quince pacientes (1.9%) presentaron paro
cardiorrespiratorio (PCR) en quiréfano antes de entrar a la bomba. El 70.8% de
los nifios operados (562) se sometieron a CEC y el grado de hipotermia
promedio fue de 30.1 = 4°C. Hubo 12 enfermos (1.5% del total) que entraron
de forma urgente a la circulacion extracorpérea (CEC). El tiempo de CEC tuvo
una mediana de 80 minutos y un tiempo de pinzamiento aértico de 46 minutos.
Cuatro enfermos (0.7%) de los 562 operados bajo CEC tuvieron mas de 2
intentos para salir de bomba. De todos los pacientes operados, 46 (5.8%)

presentaron PCR dentro de las primeras 72 hrs del posoperatorio en UTI. Ocho
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pacientes (1.0%) desarrollaron fiebre mayor de 39°C. La mediana de la
estancia en la terapia intensiva fue de 4 dias con un minimo de 0 y maximo de

66 dias. La defuncion se presento en 66 casos (8.3%). Vertablaly 2.

Cuando el grupo estudiado (794) se dividio entre los que presentaron algun
tipo de complicacion neurolégica (53 casos, 6.7%) y los que no lo hicieron
(741, 93.3%), los resultados fueron los que se observan en la tabal 1y 2. De
esta forma, en el grupo complicado neurologicamente (53 pacientes), 35
enfermos eran del sexo masculino (66%) vy, en el grupo 2, 51% era varones
(381 de 741), cual mostr6 una diferencia estadisticamente significativa
(p=0.025). La edad en el grupo con complicaciones neuroldgicas (grupo 1) la
edad tuvo una mediana de 22 meses con una minima de 0 meses (3 dias) y
méaximo 208 meses (17.3 afos); por su parte la edad del grupo sin
complicaciones neurolégicas (grupo 2) tuvo una mediana de la edad de 29
meses con minimo de 0 meses (3 dias) y maximo de 216 meses (18 afios), sin
que existiera una diferencia estadisticamente significativa. El nivel de
hemoglobina prequirdrgica tuvo significancia estadistica (p = 0.031): para el
grupo 1 fue de 14.5 = 3 gr/dl y para el grupo opuesto de 13.6 = 3 gr/dl. En el
grupo con las complicaciones de interés, 40 (75%) tuvieron cardiopatia
cianégena de los 53 casos, mientras que 400 (53.9%) de 794 no complicados
presentaron el mismo tipo de cardiopatia con una diferencia estadisticamente
significativa (p = 0.002). En el grupo 1, se registraron 6 casos (11.3%) de crisis
hipertensiva pulmonar en el posoperatorio contra 18 en el grupo opuesto

(2.4%) mostrando una diferencia estadistica muy significativa. En 12 enfermos
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se realiz6 una entrada a la CEC de forma urgente, cuatro se presentaron en
grupo complicado (7.5%) y 8 en el grupo sin complicaciones (1.0%), con una
significancia estadistica importante (p = 0.000). La diferencia en el tiempo de
CEC entre los grupos [mediana 192 minutos (min.: 0 y max.: 276), para el
grupo 1 vs 78 minutos (min.: 0 max.: 435)] tuvo una probabilidad de ser debida
al azar menor del 5% (p = 0.044) y algo similar sucedié para el tiempo de
pinzamiento aortico [66 minutos (min.:0, max.: 285) vs 45 minutos (min.:0,
max.: 274)] con un valor de p = 0.036. Se evidencié una diferencia muy
significativa (p = 0.000) en el tiempo de estancia, siendo mayor en el grupol
que en el 2 [7 dias (minimo.:1, méximo:43); mediana de 3 dias (minimo O
maximo 66 dias)]. El resto de las diferencias encontradas en las variables
investigadas se debieron al azar al obtenerse un valor de p > 0.05 para cada

una de ellas. Ver tabla 1y 2.

Una vez investigadas las caracteristicas clinicas y demogréficas del grupo y
sus dos subdivisiones, se procedi6 a estimar el riesgo de desarrollar
complicaciones neuroldgicas en cada una de las variables asociadas a través
del célculo de un razén de riesgo con sus respectivos intervalos de confianza
para cada una de las variables. Ver tabla #3 de andlisis univariado. En ella
podemos observar las variables que presentaron el mayor impacto: 1) la
urgencia para ingresar a la CEC (RR = 7.5; IC 95% = 2.1, 25.7); 2) la existencia
de crisis hipertensiva pulmonar en el posoperatorio (RR = 5.1; IC 95% = 1.9,
13.5); 3) recibir RCP en UTI dentro de las primeras 72 hrs (RR = 3.3; IC 95% =

1.4, 7.5); y, 4) ser portador de una cardiopatia cianégena (RR = 2.6; IC 95% =
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1.4; 5.0). Las cuatro variables restantes tuvieron un peso menor y puede ser

visto en la tabla 3.

Para evaluar el impacto de forma conjunta de cada una de estas variables se
corrido una regresion logistica multiple. Se encontré que ser portador de una
cardiopatia congénita ciandégena, entrar de forma urgente a la CEC vy
desarrollar crisis hipertensiva pulmonar en conjunto, tuvo una adecuada
capacidad de distinguir entre los enfermos complicados de los que no en el
grupo de enfermos estudiados (Prueba de Hosmer — Lemeshow: X? = 0.103;
grados de libertad = 1; p = 0.748). Y su capacidad para discriminar futuros
enfermos mostré un area bajo la curva ROC de 0.641 con una IC 95% de
0.564 a 0.719, con un valor de p = 0.001; para el segundo modelo que incluye
la RCP en UTI dentro de las primeras 72 hrs la ganancia fue minima como

puede ser visto en la tabla # 4.

Las complicaciones neurolégicas se dividieron en menores y mayores. Ver
tabla # 5. De las menores solo se hallaron dos: el edema cerebral y las crisis
convulsivas. De los 53 pacientes con una complicacion neuroldgica 15 de ellos
(28.3%) correspondieron al edema cerebral aislado y 8 casos (15.0%) a crisis
convulsivas. Hubo en total 30 casos (56.6%) con complicaciones mayores: 13
(24.5%) correspondieron a una evento vascular cerebral (EVC); 7 (13.2%) a
encefalopatia hipdxico isquémica (EHI); ambas alteraciones (EVC + EHI) se
encontraron en 6 casos (11.3%). Los cuatro pacientes restantes tuvieron

estado epiléptico (2 casos ) y muerte cerebral (2 casos). Asi, para las
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complicaciones mayores el EVC fue la mas comun y para las menores el
edema cerebral aislado. Otras complicaciones menores como Signos
extrapiramidales, piramidales y déficit neuro-oftalmico no fueron capturados en

el expediente, por lo cual no fue posible conocer su incidencia.

Para evaluar el impacto de las complicaciones neuroldgicas sobre el tiempo de
estancia en UTI se corri6 una analisis de Kaplan-Meier para evaluar las
diferencias en el tiempo de estancia en UTI como se muestra en el gréafico #1.
En él se puede observar (linea negra) como el tiempo de estancia en UTI en el
grupo complicado es mayor que el grupo no complicado. ( linea verde). La
mediana del tiempo de estancia en UTI para el primer grupo fue de 7 dias (IC
95% de 5.2 a 8.7) y para el segundo grupo de 3 dias con IC 95% de 3.7 a 4.3
dias, con un valor de p = 0.000 (prueba de Log Rank). Por otro lado, la
proporcién de defunciones en los complicados fue de 15.1% (8 casos) y en el
grupo opuesto de 58 casos (7.8%), mostrando una tendencia a la significancia

(p = 0.064) sin lograrlo.
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15.DISCUSION

La mortalidad asociada con la reparacion quirdrgica de los defectos cardiacos
congénitos ha caido dramaticamente en los ultimos 25 afios y actualmente es
menor del 10%. En este periodo de 2 afios y medio la mortalidad encontrada
en el Instituto Nacional de Cardiologia fue del 8.3% en este grupo tan particular
de pacientes (sin genopatia, sin RCP previo a la cirugia ni empleo de

anticomiciales).

Como la incidencia de la mortalidad ha descendido, mayor atencion se ha
puesto a las complicaciones neuroldgicas. En el estudio retrospectivo de Fallon
y cols?’, se reporté una incidencia de complicaciones neurolégicas del 5%. En
nuestro estudio se encontraron 53 casos de 794 enfermos operados de forma
consecutiva durante el periodo de dos afios y medio, es decir, se tuvo una
incidencia del 6.7%. Sin embargo, dado que la fuente de informacion para el
presente  estudio fue secundaria, no se registraron todas las lesiones
neurolégicas menores en el expediente (alteraciones piramidales,
extrapiramidales o neuro-oftalmicas), ni se realizé una exploracién neurolégica
de rutina cuidadosa, asi como tampoco se solicitd estudios de imagen en todo
aquél que tuviera una lesion minima, asi como haber dejado fuera del estudio
enfermos con lesiones neuroldgicas previas, casos con RCP prequirdrgico o
presencia de genopatias, se infiere que el valor encontrado representa la
minima incidencia de esta alteracion en nuestra poblacion. Para saber qué tan

mayor pueda ser este problema, se requiere de un estudio cuya fuente de
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informacion se primaria. Asi la incidencia real del problema seguramente
ascenderia como los valores reportados por otros estudio que van de 2% hasta

el 25%%,

Dos mecanismos de dafio neuroldgico relacionados con la CEC se han
postulado: los microembolismo (aéreos o de particulas) y la isquemia, pero su
importancia relativa se mantiene controversial®®. El presente trabajo no es un
estudio de causalidad, pero tiene evidencia que puede apoyar esta idea, ya
que el factor relacionado con el mayor impacto para desarrollar una
complicacion neurolégica fue la urgencia para conectar el paciente a la CEC.
Este acto, conectar a la CEC, llevado acabo de forma ordinaria puede por si
mismo generar microembolismo, por lo que se deduce que hacerlo de forma
urgente debe incrementar la probabilidad de que ésta condicion se presente.
Asi, en este estudio cuando un nifio se conectaba de forma urgente a la CEC,
el riesgo de desarrollar una complicacion neuroldgica se increment6 6.5 veces
mas, pudiendo ir desde 1.1 a 24.7 veces mas. Este intervalo de confianza tan
amplio refleja que el tamafio de la muestra aun es pequefo. Para acercarse

mas a su impacto real, habr4 que ver como se modifica cuando el tamafo

muestra sea mayor.

La existencia de anormalidades neurolégicas en los nifios antes de ser
sometidos a cirugia cardiaca ya ha sido documentada previamente. Brumberg
JA y cols.® publicaron la existencia de alteraciones neurolégicas previas a la

cirugia en 15 de 21 pacientes (71%) incluyendo nifios con sindrome de Down y
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asociacion CHARGER entre otros. Estudios de necropsia han confirmado
malformaciones del sistema nervioso central en pacientes con enfermedad
cardiaca congeénita, especificamente en aquellos con transposicién de grandes
arterias (2 — 5%), tetralogia de Fallot (5 — 10%), coartacion de aorta (4 — 9%),
tronco arterioso (4 — 10%) y sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasico (2 —
10%)°%°°. Para evaluar los factores relacionados con la CEC, en el estudio
actual se eliminaron los enfermos con lesiones neuroldgicas previas a traves
de conocer el empleo de anticomiciales y genopatias. El siguiente estudio que
se tiene planeado incluird estudios de imagen y una evaluacion neurolégica
prequirurgicos. Ademas se podran conocer cuéles son las malformaciones del
sistema nervioso central de los enfermos por categorias de acuerdo al tipo de

cardiopatia.

Fallon P y cols®, se report6 como la principal complicacién las crisis
convulsivas con una incidencia del 3.1% de todos los casos sometidos a
cirugia cardiaca. En el estudio de Abdolreza E y cols® reportaron ina
incidencia de crisis convulsivas del 6%. En nuestro estudio se presentaron 8
casos con crisis convulsivas tonico clonicas generalizadas y otros 2 enfermos
llegaron hasta el estado epiléptico. Si juntamos los 10 casos, la incidencia fue
del 1.2%. Pacientes con crisis convulsivas parciales no fueron registrados en
el expediente por lo cual seguramente nuestra incidencia es mayor y esto
podria explicar la diferencia presentada con lo reportado. Por otro lado, entre
los nifios con accidentes cerebrovasculares isquémicos la cardiopatia

62-64

congénita estuvo presente en 25 a 30% de los enfermos y, el hemorragico
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se asocié a cardiopatia congénita en casi la mitad de los casos®. Domi y

cols.®®

estudiaron la incidencia de accidentes cerebrovasculares reportando
una incidencia de 5.4 por cada 1000 nifios con un IC del 95% de 3.49 a 7.37.
En el trabajo actual encontramos 28 casos con EVC y/o EHI de los 794
pacientes de esta cohorte de enfermos sometidos a cirugia cardiaca lo que nos
da una incidencia de 35.2 casos por cada 1000 operados de cirugia cardiaca.
Esta incidencia es casi siete veces mayor a la reportada en el Hospital del Nifio
Enfermos de Toronto. De estos 28 casos 13 fueron EVC exclusivamente, 7

correspondieron a EHI y 8 casos presentaron EVC + EHI. De estos 8 enfermos,

2 desarrollaron muerte cerebral.

En el afio 2003, Brown KL y cols®’ publicaron los factores de riesgo que se
asociaron a mayor estancia en la terapia intensiva de un grupo de nifios
operados de cirugia cardiaca y encontraron que el desarrollo de
complicaciones neurolégicas (analisis univariado) era factor que se asociara a
mayor estancia en la UTI de forma independiente; aunque en el multivariado no
fue importante. En el presente estudio también encontramos un mayor tiempo
de estancia en la UTI cuando el paciente desarrollaba complicacion
neuroldgica con una mediana de 7 dias vs una mediana de 3 dias en caso
contrario; no se hizo un andlisis multivariado para evaluar qué otros factores
participaban en la mayor estancia. Estos mismo autores en el estudio referido
encontraron la mediana de la estancia de 5.5 dias con un IC del 95% de 3 a 14
dias. La mediana de la estancia en nuestro grupo estudiado fue de 4 dias con

un IC del 95% de 3.7 a 4.3 dias. Para el grupo complicado con problemas
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neurologicos la estancia tuvo una mediana de 7 dias con IC del 95% de 5.2 a
8.7 dias en cambio en el grupo sin complicaciones la mediana de la estancia
fue de 3 dias con limites del 95% de 2.7 a 3.2 dias. Otro estudio con un
analisis multivariado podria ayudarnos a definir los factores que se asociaron a

la mayor estancia.
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16.CONCLUSIONES

1.

2.

3.

La incidencia encontrada en nuestro grupo es similar a la reportada, pero
debemos considerar que por la fuente de informacion secundaria esta
incidencia es la minima y la realidad debe ser mayor a la encontrada en
este trabajo. La principal complicacion neurolégica encontrada en nuestro
estudio fue el EVC con una muy elevada incidencia. Un mayor tamafo de
muestra es necesario para la busqueda de factores de riesgo asociados a
este muy grave problema.

A pesar que las crisis convulsivas son consideradas complicaciones
neurolégicas menores, en este estudio dos de los casos desarrollaron
estado epiléptico.

Tener una cardiopatia congénita cian6gena, entrar de urgencia a la CEC y
desarrollar crisis hipertensiva pulmonar en el posoperatorio fueron los
principales factores asociados al desarrollo de complicaciones neurologicas
en nuestra poblacién de nifios operados de corazén.

El presente trabajo nos servira de plataforma para la busqueda prospectiva
de la incidencia real de complicaciones neurolégicas en nuestra poblacion,
el peso e impacto de los factores de riesgo, la aplicacibn de pruebas
diagndsticas oportunas, examen neurolégico completo, enfatizar nuestra
atencién en los grupos con mayor probabilidad de desarrollar estas
alteraciones, controlar aquellas variables que puedan reducir su incidencia,
monitorizacion temprana durante el transquirdrgico y posquirdargico, ademas

de futuros ensayos clinicos para su tratamiento y seguimiento.
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18.TABLAS Y FIGURAS

Complicaciones neurologicas
Variables si no Total
n (%) 53 (6.7) 741 (93.3) 794 (100)

Sexo [masculino (%)/ femenino (%)] | 35(8.4) /17 (4.4) | 381 (91.5)/ 361 (95.5) 416 (52.3) /378
Edad (meses) 22 [0-208] 29.9 [0 - 216] 29.7 [0 - 216]
Peso (kg) 10[2 - 70] 11[2 - 90] 11[2 - 90]
Estatura (cm) 78 [40 - 170] 87 [40 - 190] 86 [40 - 190]
IMC (kg/cm2) 13.7[9.1- 30.6] 14.3 [3.3-69.1] 14.3 [3.3 -69.1]
Hb prequirurgica (gr/dl) 145+3 13.6+3 13.7+3
Cianosis [si (%)/no (%)] 40 (9.1) / 13 (3.6) | 400 (90.9) / 341 (96.4) 440 ( 55.4) / 354
Crisis hipoxia [si(%) / no (%)] 3(5.7) /50 (6.5) 24 (3.2) /717 (93.5) 27 (3.4) /767
Crisis HAP [si(%) / no] 6(25.0))/47(6.1) | 18(75.0)/ 723 (93.9) 24 (3.0) / 770

valor de p

0.025***
0.104*

0.166*
0.142*

0.136*
0.031**
0.002***
0.347%**x*
0.000***

HAP: hipertension arterial pulmonar; Hb: hemoglobina; CEC: circulacion

extracorpdrea

Pao: pinzamiento adrtico; RCP: reanimacion cardiopulmonar; UTI: unidad de terapia intensiva

Los valores son expresados como Md [min - max] o promedio + desviacion estandar

* Prueba U de Mann-Withney; ** Prueba de T para muestras independientes; *** Ji-cuadrada de Pearson

****Pryeba exacta de Fisher
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Complicaciones neurologicas

Variables si no Total
n (%) 53(6.7) 741 (93.3) 794 (100)

RCP en quiréfano ([si (%) / no (%)] 3(20.0) /50 (6.4) 12 (80) / 726 (93.6) 15 (1.9)/ 776
Urgencia p/entrar CEC [si(%) / no (%)] 4 (33.3)/49 (6.3) 8(66.7) / 733 (93.7) 12 (1.5) / 782
Empleo CEC [si(%) / no (%)] 34 (6.0)/ 19 528 (94.0) / 213 562 (70.8) / 232
Hipotermia (°C) 304 304 304
Tiempo de CEC (min) 192[0-276] 78 [0 - 435] 80 [0 - 435]
Tiempo de Pao (min) 66 [0- 285] 45 [0 - 274] 46 [0 -285]
Dos o mas intentos p/salir CEC [si (%) /no (%)] | 1(25.0) /33 (5.8) 3(75.0) /532 (94.2) 4(0.7) / 565
RCP UTI [si (%) /no (%)] 8(17.4) / 45 (6.0) 38 (82.6) / 703 (94.0) 46 (5.8) / 748
Fiebre > 39°C en UTI [si (%) / no (%)] 0(0.0) / 53 (6.5) 8 (100) / 733 (93.5) 8(1.0)/ 784
Estancia UTI (dias) 7[1-43] 3[0-66] 4[0-66]
Defuncién [si(%) / no (%)] 8(12.1)/ 45 (6.2) 58 (87.9) / 683 (93.8) 66 (8.3) /728

valor de p

0.073%**x*
0.000***
0.272
0.786**
0.044*
0.036*
0.107****
0.003***
0.574%**x*
0.000*
0.064***

HAP: hipertension arterial pulmonar; Hb: hemoglobina; CEC: circulacion extracorpoérea

Pao: pinzamiento adrtico; RCP: reanimacion cardiopulmonar; UTI: unidad de terapia intensiva

Los valores son expresados como Md [min - max] o promedio + desviacion estandar

* Prueba U de Mann-Withney; ** Prueba de T para muestras independientes; *** Ji-cuadrada de Pearson

****Pryeba exacta de Fisher
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Tabla 3. Analisis univariado

variable RR IC 95% valor de p
Sexo (masculino) 1.95 | 1.07-3.55 0.028
Hb preqgx. 0.91 | 0.83-0.92 0.033
Cianosis 2.6 1.4-5.0 0.003
Crisis HAP posqx. 5.1 1.9-13.5 0.001
Urgencia p/entrar CEC 7.5 2.1-25.7 0.001
Tiempo de CEC 1.01 ] 1.0-1.02 0.035
Tiempo de Pao 1.01| 1.0-1.02 0.037
RCP UTI 3.3 14-7.5 0.004

Pregx: prequirdrgica, resto de abreviaturas como en la tabla 1y 2.

Tabla 5. Complicaciones neurologicas

EVC: evento vascular cerebral; EHI: encefalopatia hipdxico isquémica

-60 -

Grado Tipo n (% relativo) n (% absoluto)
Menores |Edema cerebral 15 (28.3) 15 (1.9)
Crisis convulsivas 8 (15.0) 8(1.0))
Mayores |EVC 13 (24.5) 13 (1.6)
EHI 7(13.2) 7 (0.88)
EVC + EHI 6 (11.3) 6 (0.75)
Estado epiléptico 2(3.7) 2 (0.25)
Muerte cerebral 2(3.7) 2 (0.25)
Total 53 (6.7) 794 (100)




Tabla 4. Analisis multivariado

Prediccién de complicaciones neurolégicas Prueba de Hosmer-Lemeshow Curva ROC.
Modelos Variable X2 gl valor de p area IC 95% valor de p
1 CC + crisis HAP posqgx + Urgencia CEC 0.103 1 0.748 0.641 | 0.564-0.719 0.001
2 CC + crisis HAP posqgx + Urgencia CEC + RCP UTI 0.065 1 0.798 0.653 | 0.573-0.733 0.000

CC: cardiopatia congénita ciandgena; HAP hipertension arterial pulmonar; resto igual que tabla 1,2y 3.
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Figura #1.

Comparacion del tiempo de estancia UTI
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Tabla 6. Comparacién tiempo de estancia UTI a 30 dias ‘

Complicacion neurolégica n estancia UTI IC95%
si 53 7 5.2-8.7
no 741 3 2.7-3.2

total 794 4 3.7-4.3

El tiempo de estancia en dias se expresa como mediana del 50% de internados en UTI

Prueba de log Rank (chi-cuadrado = 25.34; gl = 1; valor de p = 0.000)
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