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I: Resumen

El sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio se observa entre el 4 y 15% de los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca, como consecuencia de diversos factores. El
levosimendam tiene un efecto inotrépico positivo sobre el miocardio a través de sus
metabolitos OR-1855 y OR-1896 que se encuentran activos entre 12 y 48 horas después
de su infusion en pacientes con falla cardiaca crponica, sin embargo, no existe evidencia
publicada en la literatura médica que aclare el efecto benéfico de este farmaco en
pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco

postoperatorio.

Objetivo: Conocer la efectividad del levosimendam para el tratamiento de pacientes

sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco postoperatorio.

Método: Del registro de cirugias del servicio de Cirugia cardiotoracica y del expediente
electrénico seleccionaremos a los pacientes sometidos a cirugia cardiaca que
desarrollaron bajo gasto cardiaco postoperatorio y en forma retrolectiva registraremos las
siguientes variables: Edad, sexo, peso, talla, FEVI, Tipo de cirugia, Estancia en UCI,
Estancia hospitalaria, Mortalidad, Indice cardiaco, Inotropicos utilizados, Duracién de

inotrépicos.

Analisis estadistico: Utilizamos el programa estadistico SPSS v21.0 para Windows. El
analisis descriptivo se realizé6 con medias, DE, frecuencias y porcentajes. Las diferencias
entre grupos se realizé con prueba t de Student y Chi2 para variables cualitativas.

Consideraremos significancia estadistica con un valor de p < de 0.05



Resultados: Analizamos 30 pacientes que recibieron tratamiento con levosimendam
(n=15) y dobutamina mas noradrenalina (n=15). Ningun paciente de ambos grupos
presentd arritmias durante la infusion de los farmacos. El Gasto cardiaco e indice
Cardiaco post tratamiento con levosimendam vs dobutamina mas noradrenalina no
mostraron diferencias significativas (p = 0.90 y 0.81 respectivamente). En los pacientes
que recibieron levosimendam, solo el gasto cardiaco mostré diferencia significativa (p =
0.04) y en el grupo de pacientes que recibié dobutamina solo el indice cardiaco mostro
una mejoria significativa (p = 0.002). El resto de variables no mostré diferencias pre post

infusiéon del farmaco.

Conclusioén: En pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan sindrome de bajo
gasto cardiaco postoperatorio el levosimendam tiene un efecto similar a la dobutamina

mas noradrenalina en la mejoria del gasto e indice cardiaco.



Il: Introduccién

El sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio se observa entre el 4 y 15 de los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca, como consecuencia de diversos factores,
requiriendo el apoyo de farmacos con efecto inotrépico positivo agudo como la dopamina,
dobutamina, noradrenalina e incluso de dispositivos de apoyo ventricular como el balén de
contrapulsacion intra-aértico. Estos farmacos y dispositivos han mostrado su efecto agudo
en la mejoria de la contractilidad miocardica y resistencias vasculares periféricas aunque
con efectos secundarios adversos por su potencial arritmogénico cuando se utilizan en

dosis elevadas.

El farmaco levosimendan emergié para el tratamiento de la falla cardiaca crénica
mostrando en diferentes estudios su efecto benéfico a mediano y largo plazo sobre la
mejoria en la contractilidad miocardica y en la mortalidad en pacientes con falla cardiaca
cronica agudizada. El sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio podria ser
considerado como una forma de insuficiencia cardiaca aguda, sin embargo, tiene diferente
etiologia y sustrato fisiopatoldgico (Trauma quirdrgico, isquemia secundaria al
pinzamiento aortico, efecto de la circulacion extracorpoérea, hipotermia y efecto de

anestésicos.

El levosimendan tiene un efecto inotrépico positivo sobre el miocardio a través de sus
metabolitos OR-1855 y OR-1896 que se encuentran activos entre 12 y 48 horas después
de su infusion, por lo que su uso como inotrépico agudo podria ser discutible. Por otro

lado, este farmaco tiene un efecto vasodilatador periférico y pulmonar inmediato que



podria reducir la congestién pulmonar en pacientes que desarrollan bajo gasto cardiaco
agudo. Sin embargo, no existe evidencia publicada en la literatura médica que aclare el
efecto benéfico de este farmaco en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que

desarrollan bajo gasto cardiaco.

El retardo en la formacién de los metabolitos activos hace dificil pensar en el uso del
levosimendan como un inotrépico positivo agudo en pacientes sometidos a cirugia
cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco postoperatorio, pues es necesario alcanzar
en estos pacientes una mejoria practicamente inmediata para mejorar la perfusion tisular
del organismo y reducir asi los efectos indeseables del bajo gasto cardiaco persistente.
No obstante, su efecto vasodilatador sistémico y pulmonar, podria reducir
importantemente la postcarga ventricular, que en condiciones de bajo gasto cardiaco,
podria disminuir el estrés sistolico del tejido miocardico y la congestion del lecho vascular

pulmonar.

En estas circunstancias, es posible que el uso de levosimendan en las Unidades de
Cuidados Intensivos que atienden pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan
bajo gasto cardiaco, aporte su beneficio con la reduccion de la postcarga cardiaca o a la
mejoria de la funcion contractil del tejido miocardico a mediano plazo. Sin embargo, a la
fecha no hemos encontrado informacion en la literatura médica que aclare su uso en este

tipo de pacientes.



Ill: Marco tedrico

El sindrome de bajo gasto cardiaco en el postoperatorio de cirugia cardiaca (BGCP) es

una complicacion frecuente, con una incidencia que varia entre el 3 y el 45%, asociada a

un incremento de la morbimortalidad, prolongada estancia hospitalaria y aumento en el

consumo de recursos materiales y financieros para las instituciones de salud. En la

literatura médica se identifica al BGCP como disfuncién miocardica postoperatoria,

disfuncion cardiocirculatoria postoperatoria, disfuncidon cardiovascular aguda, fracaso

cardiaco postcirugia, fracaso cardiaco y shock postcardiotomia.

La Guia de Practica Clinica para el manejo del sindrome de bajo gasto en el

postoperatorio de cirugia cardiaca, establece las siguientes definiciones:

Sindrome de bajo gasto postcirugia: indice cardiaco (IC) medido <2,2 I/min/m?,
sin hipovolemia relativa asociada. Puede deberse a fracaso ventricular izquierdo
y/o derecho y asociar o no congestién pulmonar. Puede cursar con presion arterial
(PA) normal o baja.

Cuadro clinico compatible con Sindrome de bajo gasto postcirugia:
Contempla pacientes en quienes se desconoce, el gasto cardiaco (GC), pero
presentan oliguria (diuresis inferiores a 0,5ml/kg/h), saturacion venosa central de
oxigeno <60% (con saturacién arterial normal) y/o niveles de lactato >3mmol/l, sin
hipovolemia relativa. Dentro de este grupo se incluyen pacientes con inotropicos
positivos y/o balén de contrapulsacion intraadrtico (BCIA0).

Shock cardiogénico: Corresponde a la situacidon mas grave del espectro del
Sindrome de bajo gasto postcirugia. Se define como: IC<2,0 I/min/m?, con presién

arterial sistélica (PAS)<90mmHg, sin hipovolemia relativa y con oliguria.
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Diversos estudios prospectivos y observacionales han identificado multiples factores
asociados con el desarrollo de bajo Gasto Cardiaco Postoperatorio: Baja Fraccién de
Eyeccién del Ventriculo Izquierdo (FEVI) preoperatoria, clase funcional de la New York
Heart Association (NYHA) preoperatoria Ill y IV, tiempos prolongados de circulacion

extracorporea y pinzamiento adrtico e infarto del miocardio reciente. !

El BGCP a la cirugia cardiaca es una circunstancia peculiar y compleja en la que estan
presentes de forma asociada, en mayor o menor grado, componentes cardiogénicos
(Aturdimiento miocardico, distributivo e hipovolémico), fendmenos inflamatorios y de
apoptosis celular. En general, el bajo gasto cardiaco es transitorio y reversible con
recuperacién paulatina en 24-48h aproximadamente. No obstante, en ocasiones no
infrecuentes, la persistencia de bajo gasto cardiaco postoperatorio conduce a disfuncion

multiorganica e incluso a la muerte del paciente.

FISIOPATOLOGIA DEL BAJO GASTO CARDIACO POSOPERATORIO

El Sindrome de BGCP tiene un origen y un modo de presentacion diferente a los de la
Insuficiencia Cardiaca Aguda (ICA) no quirurgica, por lo que las clasificaciones
propuestas por la Sociedad Europea de Cardiologia y la American College of

Cardiology no se ajustan de manera directa a pacientes con BGCP de cirugia cardiaca.

1,3

El gasto cardiaco se define como la cantidad de sangre que expulsa el corazén en una
unidad de tiempo, se expresa como litros/minuto y se puede indexar a la superficie
corporal, en cuyo caso se denomina indice cardiaco. Las principales determinantes del
gasto cardiaco son la precarga, poscarga, el inotropismo y el cronotropismo. Asi que

aquellas situaciones que alteren la precarga, afectaran directamente la generacion de un
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volumen latido adecuado, por ejemplo en pacientes con infarto del ventriculo derecho, el
empleo de vasodilatadores disminuye el retorno venoso provocando una hipovolemia
“relativa” situacion que impacta negativamente en el grado de estiramiento de la fibra y de
acuerdo con el principio de Frank-Starling la eficiencia mecéanica de la sarcémera; por otro
lado, en estados en donde existe un incremento sustancial de la precarga como en la
cardiomiopatia dilatada, el nivel maximo de estiramiento de la sarcomera impide la
interrelaciéon de las bandas de actina con las cabezas de miosina y por ende la

contraccion de los miocitos. 3

El inotropismo miocardico requiere la existencia de fibras miocardicas viables que
puedan utilizar con eficacia sustratos bioenergéticos y de oxigeno. La isquemia
miocardica representa uno de los modelos mas claros para explicar la afectacion directa
del inotropismo: En el caso del Infarto miocardico agudo, se produce una pérdida de
elementos contractiles se traduce directamente en disfuncion sistdlica o inotrépica; del
mismo modo, la hibernacion miocardica observada en casos de isquemia cronica
representa otro ejemplo en donde si bien no existe pérdida estructural de miocitos, si se
aprecia pérdida funcional de los mismos como respuesta al bajo aporte de sustratos y

oxigeno. '?

Con relacién a la poscarga, un incremento sostenido de la misma como el que se observa
en los pacientes con estenosis adrtica o en la hipertension arterial sistémica, supone una
sobrecarga de presion que generara a la postre alteraciones estructurales y funcionales
en el miocardio con repercusion directa de la funcién diastdlica y a largo plazo también de
la funcion sistélica. En contraparte, las resistencias vasculares muy bajas como las que se
observan en estados sépticos avanzados, también impactan de forma negativa en el
gasto cardiaco debido a que a pesar de contar con una precarga y un inotropismo

aceptables o incluso elevados, la disminucién significativa de la poscarga hace
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practicamente imposible que el gasto generado a nivel cardiaco llegue a todos los

rincones de la economia. '?

El cronotropismo también es una variable importante dentro del bajo gasto cardiaco, en
donde a pesar de existir un volumen latido adecuado, la frecuencia cardiaca muy baja o
al contrario muy alta impactara de manera definitiva sobre la generacion del gasto
cardiaco, es por ello, que las bradiarritmias, las taquiartimias y las alteraciones de la
conduccion con frecuencia se asocian como factores desencadenantes del bajo gasto

cardiaco "**

Bioquimicamente, el bajo gasto cardiaco postoperatorio activa el sistema renina
angiotensina aldosterona (SRAA) en respuesta a sobrecargas hemodinamicas o dafio
miocardico con el objetivo es lograr mantener un gasto cardiaco adecuado a través de un
incremento de la postcarga y la precarga mediante la accion directa de la Angiotensina Il y
la aldosterona; sin embargo, la exposicion cronica a ambas substancias se asocia a
fendmenos fisiopatoldgicos dentro de los que destacan la hipertrofia y fibrosis miocardica
que se asocia a remodelacion cardiaca inadecuada, la disfuncion endotelial que incluye
alteraciones en la comunicacion celular e incremento de fendmentos protrombéticos
mediados por un desequilibrio de substancias eicosanoides, tales como, el Tromboxano
A2 e incluso la activacién de algunos proto oncogenes y ligandos que se asocian a
fendmenos de apoptosis. Por otro lado, la aldosterona mas alla incrementar la precarga a
través de la retencién de sodio y agua, tiene multiples funciones adicionales dentro de las
que destaca la disfuncién de barorreceptores, el incremento del potencial arritmogénico

de las catecolaminas o la pérdida de magnesio y potasio. %1

En adicion a lo anterior, la descarga adrenérgica tiene como primer objetivo el servir como

un mecanismo “compensador’ en casos donde el inotropismo, la poscarga o el
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cronotropismo se encuentran comprometidos; sin embargo, la sobreactividad simpatica
sostenida se asocia a desenlaces adversos, tales como, arritmias cardiacas, isquemia
miocardica y muerte. Esto se explica debido a que el exceso de catecolaminas aumenta el
consumo miocardico de oxigeno (MvO2), pero también tiene efectos cardiotdxicos
directos que generan una serie de fendmenos a nivel celular que traen consigo cambios
en la ultraestructura y funcién de los cardiomiocitos, asi como, de las células endoteliales
y de musculo liso a nivel vascular, cuyos desenlaces a largo plazo son la desensibilizacion
de las células al influjo catecdlico a través de la internalizacion de receptores adrenérgicos
(down-regulation), la hipertrofia de miocitos, el desarrreglo de las fibras y, finalmente, la

muerte celular a través de procesos de necrosis o apoptosis.'® '

MANEJO DEL BAJO GASTO CARDIACO POSTOPERATORIO

Ante la presencia de bajo gasto cardiaco postoperatorio se recomienda seguir el siguiente

algoritmo de manejo:

1. Descartar causas mecanicas que con efecto negativo sobre la precarga,
postcarga, inotropismo y cronotropismo (Neumotérax, Hemotdrax, sangrado
excesivo por los drenajes quirurgicos, el taponamiento cardiaco, el espasmo u
oclusion de un injerto coronario, disfuncién valvular protésica y arritmias)

2. Manejo escalonado. En primer lugar, conseguir una optimizacién en la precarga,
mediante la infusién de los fluidos adecuados y el control del ritmo y/o frecuencia
cardiaca; posteriormente, en los casos que se precise, se usaran los farmacos
inotrépicos, vasoconstrictores y/o vasodilatadores. Como Ultimo escalén
terapéutico, los casos que no responden a las medidas previas, o0 en los que estas

sean insuficientes, se utilizaran los dispositivos de asistencia circulatoria, como el
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Balon de Contrapulsaciéon Intra Adrtico (BCIAo) o la asistencia ventricular
mecanica.

3. Las indicaciones clinicas para la administracién intravenosa de los farmacos
inotrépicos en los pacientes intervenidos de cirugia cardiaca son: Destete de la
Circulacidon Extracorpérea, Sindrome de Bajo Gasto Cardiaco y choque
cardiogénico. El soporte circulatorio farmacolégico intenta mejorar la disfuncion
miocardica aumentando la contractilidad y optimizando el trabajo cardiaco, y
mejorar la perfusion tisular, ademas de coadyuvar la repercusién miocardica y

sistémica de la cirugia, que habitualmente dura de uno a tres dias.

FARMACOS UTILIZADOS EN EL BAJO GASTO CARDIACO POSTOPERATORIO

Los farmacos inotropicos disponibles actualmente son de tres tipos: los que actuan
estimulando los receptores beta adrenérgicos, los inhibidores de la fosfodiesterasa Il (IF-
lll) y los que aumentan la sensibilidad de las proteinas contractiles al calcio intracelular.
Ademas de la accion directa sobre el corazén, estos farmacos tienen acciones mas alla
de las puramente inotropicas, también alteran el tono vascular por la contraccion o
relajacion de las células del musculo liso, lo cual a su vez repercutira sobre Ila

hemodinamia del corazén a través de la precarga y la postcarga. !

Los farmacos mas comunmente utilizados para mejorar el bajo gasto cardiaco
postoperatorio han mostrado, en diversos estudios realizados desde 1982 a la fecha,
superioridad significativa al compararla con placebo, sin embargo, la comparacién entre
ellos no ha mostrado superioridad de alguno, utilizandose en la practica clinica de
acuerdo al criterio del médico intensivista, anestesidlogo cardiovascular y cirujano
cardiaco en base a circunstancias hemodinamicas y cardiolégicas especificas, asi como a

la respuesta hemodinamica del paciente. ’
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Dopamina

Es el inotrépico de uso inicial para la disfuncion miocardica leve o moderada. Actua sobre
los receptores dopaminérgicos, su vida media de eliminacion es entre 12-20 min. Las
dosis utilizadas oscilan entre 3 a 10 mcgr/kg/min, por lo general se trata de no sobrepasar
de 7-10 mcgr/kg/min por su asociacion con taquicardia, aumento del consumo de oxigeno
del miocardio y posibilidad de arritmias cardiacas. La tendencia es a usar dosis bajas,
entre 3-5 mcgr/kg/min. Estimula los receptores alfa o beta dependiendo de la dosis. En
dosis menores a 4 mcg/kg/min, presenta su maxima accién dopa (vasodilatacién renal y
esplacnica, aumenta flujo renal y excrecion renal de sodio), el maximo efecto beta se
logra alrededor de las 10 mcg/kg/min, infusiones mayores a esta comienzan a mostrar
efecto alfa. Por lo tanto si 10 mcg/kg/min resultan insuficientes se debe iniciar goteo de

adrenalina y disminuir la dosis a 2 a 4 mcg/kg/min para mantener efecto renal. ">’

Epinefrina

Esta indicada en la disfunciéon miocardica severa con hipotensién arterial. Es uno de los
inotropicos mas potentes, estimula los receptores betal1, beta 2 y alfa. Tiene efecto
cronotropico positivo sobre el sistema de conduccidon y aumenta la resistencia vascular
sistémica y pulmonar. Sin embargo, parece que su efecto sobre ellas puede variar de
acuerdo a la dosis. La vida media de eliminacion es de aproximadamente 1 minuto. La
dosis recomendada es 0,01 a 0,3 mcgr/kg/min. Dosis superiores a 0,25 mcg/kg/min deben
mantenerse por periodos cortos de tiempo ( 12 a 24 hs) por que la execiva
vasoconstriccion puede agravar el BGC. En el periodo postoperatorio inmediato, en
cirugias que pueden comprometer el sistema de conduccién, incrementa el riesgo de

arritmias como taquicardias de la union aumentando la morbimortalidad quirurgica. 137
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Noradrenalina

Es el principal neurotransmisor del sistema nervioso simpatico, tiene poca actividad sobre
los receptores beta 2 comparados con la epinefrina y es moderadamente potente agonista
alfa y beta 1 ( efecto inotrépico). Se reserva para casos de shock cardiogénico con baja
resistencia periférica produciendo un aumento en la postcarga y mejorando el flujo
coronario y la perfusién de otros érganos. Entre sus efectos secundarios debe tenerse
presente que aumenta el consumo de oxigeno miocardico y disminuye la frecuencia

cardiaca por aumento del tono vagal. ™3’

Milrinona

Se debe considerar su uso en nifios con resistencia vascular pulmonar y / o resistencia
vascular sistémica elevadas, después de alcanzar una Optima precarga, asociada a
dopamina y adrenalina. Es un agente inotrépico no simpatico mimético. Los efectos
farmacoldgicos se consiguen por una inhibicién selectiva de la fosfodiesterasa tipo Ill, lo
que reduce la degradacion celular del AMP ciclico y por lo tanto eleva su concentracion,
resultando en un efecto inotrépico positivo. En la vasculatura periférica produce una
dilatacion de los vasos y disminucion de la resistencia periférica, aumentando la

capacitancia y disminuyendo tanto la postcarga como la precarga.

No aumenta significativamente la FC y por lo tanto el consumo de oxigeno del miocardio.
Parece tener un efecto lusitropico que ayuda a mejorar el BGC asociado a disfuncion
diastdlica. La dosis utilizada en goteo continuo varia de 0,75 a 0,35 mcg/kg/min. Se
mantendra una 6ptima precarga durante su administracién por su efecto hipotensor. En
algunos casos puede utilizarse una dosis de carga de 75 a 50 mcgr/kg a pasar en 30 a 60
min., con vigilancia estricta de la presion arterial (en caso de hipotensién es necesario

interrumpir la dosis de carga). "*""°
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Levosimendan

Este farmaco salié al mercado como un farmaco util para la insuficiencia cardiaca
cronica, mostrando efectividad significativa a mediano y largo plazo en la mejoria de la
funcion contractil del miocardio, ademas de un impacto importante en la sobrevida. Este
farmaco derivado del pirinidizonadinitrilo en la forma racemica de los simendames, es
metabolizado extensamente en sus metabolitos biologicamente activos (OR-1855 y OR-
1896) que son eliminados en heces y orina. EIl levosimendam es metabolizado por
conjugacion en el intestino dando origen al metabolito OR-1855, el cual posteriormente es
acetilado en el higado para formar el metabolito OR-1896. El metabolito OR-1855 se
encuentra activo en la circulacion 12 horas después de la infusién del levosimendam y el
metabolito OR-1896 se puede encontrar 48 horas después de terminada la infusién, de tal
manera que la accion sensibilizadora al Ca+2 se puede observar después de 48 horas. Su
vida media de eliminacion es de 80 a 90 h y alcanza concentraciones maximas en plasma
a los dos dias después de suspender la infusion de Levosimendan en pacientes con

Insuficiencia Cardiaca Cronica (ICCr), lo cual le confiere actividad hasta por 7 dias. """

En esencia este farmaco tiene 2 escenarios de accion: Contractilidad miocardica y

vasodilatacion periférica y pulmonar. """

e Contractilidad miocardica: EI mecanismo de accion consiste en aumentar la
sensibilidad al calcio del miofilamento durante la sistole a través de su ligadura a la
troponina C en forma calcio-dependiente. Esta interaccion estabiliza el cambio
morfologico de la tropomiosina inducido por el calcio, aumentando asi el nimero
de puentes actina-miosina. El efecto se produce aumentando la sensibilidad de la
troponina C al calcio intracelular, y no a través del aumento de las concentraciones
intracelulares de calcio. En la diastole se produce la disminucion normal del calcio
citoplasmatico por repolarizacion de la membrana, los iones calcicos ya no se ligan
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a la troponina C y se revierte la interaccion con el levosimendan permitiendo la
normal relajacién diabdlica del miocardio.

* Vasodilatacion periférica y pulmonar: Actia directamente sobre el musculo liso
vascular, produciendo vasodilatacion. Se liga y abre los canales del potasio ATP-
dependiente. Esta activacion de los canales causa la hiperpolarizacion de los
miocitos, accién que parece promover la relajacién del musculo liso vascular.
Gracias a esta relajacion se reduce la presiéon capilar pulmonar, la resistencia
vascular sistémica y el tono venoso. Se ha establecido como dosis de ataque 6 a
24 mcg/kg/ en 10 minutos, seguida de velocidades de infusion entre 0,05 y 0,2
mcg/kg/min durante 24 horas. Esta contraindicado en insuficiencia renal severa,

insuficiencia hepatica severa e hipotension severa.

UTILIDAD DE LEVOSIMENDAN EN LA FALLA CARDIACA AGUDA

Diversos estudios han sido publicados en la literatura médica, todos enfocados a
diferentes objetivos terapéuticos y con variabilidad en las condiciones clinicas de las
poblaciones de estudio. Gillies y colaboradores hicieron una revision de la literatura
buscando evidencias para seleccionar el mejor tratamiento farmacoldgico inotrépico
positivo para el SBGC, encontrando entre 1997 y 2003 ausencia de estudios
aleatorizados, controlados, doble ciego, Unicamente comparaciones de farmacos
inotropicos positivos (Dopamina, dobutamina y noradrenalina) con placebo sin llegar a

una conclusién de superioridad de alguno en particular.

Thackray y colaboradores revisaron los estudios publicados sobre el tratamiento de falla
cardiaca con farmacos inotrépicos (beta-adrenérgicos e IF-IIl) entre los afios 1966 y 2000,
excluyendo pacientes sometidos a cirugia cardiaca. Encontraron 21 ensayos clinicos (n =

632), en dénde se comparaba la amrinona con dobutamina, la dobutamina con milrinona,
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la dobutamina con placebo, la dobutamina con dopamina, la dobutamina con enoximona,
la dopexamina con placebo, la toborinona con placebo, la toborinona con dobutamina y la
milrinona con placebo. El escaso niumero de pacientes en cada estudio no permitié sacar
conclusiones especificas, no se encontraron diferencias significativas entre los diferentes
inotrépicos, Unicamente los pacientes que recibieron estos farmacos mostraron una

tendencia a presentar mayor mortalidad comparado con el placebo. "*

Los estudios LIDO, SURVIVE y RUSLAND han mostrado efectos benéficos del
levosimendam al compararlos con placebo y dobutamina sobre parametros
hemodinamicos a mediano plazo, aunque con discrepancia en la tendencia de la
mortalidad a mediano y largo plazo en pacientes con falla cardiaca crénica
descompensada. Sin embargo, en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que
desarrollan  bajo gasto cardiaco postoperatorio no se han realizado estudios que

contribuyan al esclarecimiento de la utilidad del levosimendam. &°

LEVOSIMENDAN EN EL SINDROME DE BAJO GASTO CARDIACO

POSTOPERATORIO

Aunque el tratamiento del SBGC sigue los principios generales del tratamiento de la
Insuficiencia Cardiaca Aguda, las diferencias son evidentes. La oxigenacién adecuada del
paciente quirurgico debe estar garantizada por la ventilacibn mecanica y los cuidados
anestésicos habituales. En el paciente quirdrgico con bajo gasto, por otra parte, no hay
hipertension, de forma que la vasodilatacion ha de ser prudente en pacientes

generalmente ya vasodilatados. *”’
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Los agentes inotropicos se utilizan en el quiréfano y en el postoperatorio inmediato de
forma precoz y en dosis mayores que en el enfermo no quirdrgico, puesto que la
contractilidad esta siempre afectada por la isquemia miocardica debido al pinzamiento
aortico, la respuesta inflamatoria y algunos de los farmacos anestésicos. En este
contexto, aunque existe mucha evidencia del efecto benéfico del levosimendan en
pacientes con falla cardiaca aguda o cronica agudizada de origen no quirdrgico, no se
tiene en la actualidad este nivel de evidencia para el paciente quirdrgico, pues las series
publicadas son generalmente de pocos enfermos, se han realizado en un solo hospital y

no analizan la supervivencia. *

No obstante, desde su introduccion en la clinica y a pesar de la ausencia inicial de
informacion sobre su uso en el paciente quirdrgico, el levosimendan se ha ido
posicionando como una alternativa entre los farmacos capaces de mejorar la
contractilidad en los enfermos sometidos a cirugia cardiaca aunque no en forma inmediata
debido a que sus metabolitos activos estan presentes después de ser metabolizados

entre 12 y 48 horas. *’
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IV: Planteamiento del problema

El sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio se observa entre el 4 y 15% de los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca, como consecuencia de diversos factores: Funcién
ventricular preoperatoria deprimida, isquemia miocardica por el pinzamiento adrtico,
efecto de la circulacion extracorporea, sindrome de reperfusién miocardica, hipotermia y

efecto anestésico entre otros.

Después del destete de la circulacién extracorpérea, practicamente todos los pacientes
cursan con bajo gasto cardiaco requiriendo el apoyo de farmacos con efecto inotrépico
positivo agudo como la dopamina, dobutamina, noradrenalina e incluso de dispositivos de
apoyo ventricular como el balén de contrapulsacién intra-adrtico. Estos farmacos y
dispositivos han mostrado su efecto agudo en la mejoria de la contractilidad miocardica y
resistencias vasculares periféricas aunque con efectos secundarios adversos por su

potencial arritmogénico cuando se utilizan en dosis elevadas.

Levosimendam ha mostrado en diferentes estudios un efecto benéfico a mediano y largo
plazo sobre la mejoria en la contractilidad miocardica y en la mortalidad en pacientes con
falla cardiaca cronica agudizada. Aunque el sindrome de bajo gasto cardiaco
postoperatorio podria ser considerado como una forma de falla cardiaca aguda, difiere de
ésta, puesto que tiene una etiologia diferente: Trauma quirdrgico, isquemia secundaria al
pinzamiento aortico, efecto de la circulacion extracorpoérea, hipotermia y efecto de
anestésicos. El efecto de estos factores generalmente se puede prolongar hasta por 72
horas postoperatorias, tiempo en el cual el miocardio y estatus hemodinamico tiene

potencial recuperacion.

El levosimendam tiene un efecto inotrépico positivo sobre el miocardio a través de sus

metabolitos OR-1855 y OR-1896 que se encuentran activos entre 12 y 48 horas después
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de su infusion, por lo que su uso como inotrépico agudo podria ser discutible y no existe
evidencia publicada en la literatura médica que aclare el efecto benéfico de este farmaco

en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco.

En muchas terapias intensivas en donde se atienden pacientes sometidos a cirugia
cardiaca, se administra este farmaco para atender el bajo gasto cardiaco, asumiendo la
premisa de la utilidad demostrada en pacientes con falla cardiaca aguda, a pesar de que
ambos diagnodsticos tienen etiologias y caracteristicas diferentes. En el CMN 20 de
Noviembre se ha venido administrando este farmaco en pacientes sometidos a cirugia
cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco, sin embargo, a la fecha no se ha realizado
un analisis de su utilidad a corto y mediano plazo, por lo que planteamos la siguiente

pregunta de investigacion:

Cual es la efectividad del levosimendam para el tratamiento de pacientes

sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco postoperatorio?
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V: Justificacion

El sindrome de bajo gasto posterior a cirugia cardiaca es una complicacion comun, de
origen multifactorial, que lo hace diferente a la falla cardiaca aguda, debido a que el
miocardio debe someterse a isquemia secundaria al pinzamiento adrtico, hipotermia,
circulacion extracorporea y trauma quirdrgico, los cuales propician eventos inflamatorios y
alteraciones metabdlicas con efectos negativos en el comportamiento hemodinamico del
miocardio y del organismo durante el destete de la circulacion extracorpérea y en el

postoperatorio inmediato y mediato.

Para el manejo del sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio se han utilizado
farmacos con efecto inotropico positivo (Dopamina, dobutamina y noradrenalina), los
cuales a pesar de su efecto benéfico también tienen efecto arritmogénico y efectos
nocivos cuando se administran a dosis elevadas. Levosimendam ha mostrado un efecto
benéfico en pacientes con falla cardiaca aguda, pero existe poca evidencia que muestre
este beneficio en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan sindrome de

bajo gasto cardiaco postoperatorio.

El Levosimendam tiene propiedades inotropicas positivas por el aumento de la
sensibilidad de la actina y miosina al calcio inytracelular, mejorando la fuerza contractil del
tejido miocardico, a través de la accién de sus metabolitos OR 1855 y OR-1896 que se
encuentran activos entre 12 y 48 horas después de su infusion. Este retardo en la
formacion de los metabolitos activos hace dificil pensar en el uso del levosimendam como
un inotropico positivo agudo en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan

bajo gasto cardiaco postoperatorio, pues es necesario alcanzar en estos pacientes una
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mejoria practicamente inmediata para mejorar la perfusion tisular del organismo y reducir

asi los efectos indeseables del bajo gasto cardiaco persistente.

En estas circunstancias, es posible que el uso de levosimendam en las Unidades de
Cuidados Intensivos que atienden pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan
bajo gasto cardiaco, obedezca a la busqueda de la reduccion de la postcarga cardiaca o
a la mejoria de la funcion contractil del tejido miocardico a mediano plazo. Sin embargo, a
la fecha no hemos encontrado informacion en la literatura médica que aclare su uso en

este tipo de pacientes.

En las unidades de cuidados intensivos del CMN 20 de Noviembre se administra
levosimendam en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto
cardiaco, pero a la fecha no se ha realizado un analisis de la efectividad de este farmaco.
Realizamos la presente investigacién para identificar fortalezas y debilidades del
levosimendam en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollen bajo gasto

cardiaco postoperatorio.
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VI: Objetivo general

Conocer la efectividad del levosimendam para el tratamiento de pacientes sometidos a

cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco postoperatorio

VII: Objetivos especificos

En pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan bajo gasto cardiaco

postoperatorio:
1. Conocer las dosis y la respuesta aguda al levosimendam
2. Conocer los inotrépicos positivos utilizados
3. Conocer la morbilidad y mortalidad a 30 dias
4. Comparar la respuesta a levosimendan versus tratamiento con inotropicos

positivos tradicionales (Noradrenalina, dopamina, dobutamina)
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VIII: Disefo del estudio
Estudio Transversal, Observacional Descriptivo Retrolectivo

Poblacion de estudio
Pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollaron bajo gasto cardiaco
postoperatorio en la Unidad de Cuidados Intensivos Postoperatorios y en la unidad de

Cuidados Intensivos Metabdlicos.
Criterios de Seleccion
Inclusion.

* Pacientes adultos hombres y mujeres sometidos a cirugia cardiaca que
desarrollaron bajo gasto cardiaco en el postoperatorio temprano (48 horas).

Exclusion.

* Pacientes con manejo preoperatorio o transoperatorio con Levosimendan.
* Pacientes sometidos a trasplante cardiaco.
* Pacientes con choque séptico o infecciones agregadas en el postoperatorio

Eliminacion.

* Pacientes con expediente clinico incompleto.

Definicion de variables y unidades de medida

Independientes

Sindrome de bajo gasto postcirugia: indice cardiaco (IC) medido <2,2 l/min/m?, sin

hipovolemia relativa asociada. Puede deberse a fracaso ventricular izquierdo y/o derecho
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y asociar o no congestion pulmonar. Puede cursar con presion arterial (PA) normal o baja.
Clinicamente se contempla en pacientes quienes se desconoce, el gasto cardiaco (GC),
pero presentan oliguria (diuresis inferiores a 0,5ml/kg/h), saturacién venosa central de
oxigeno <60% (con saturacion arterial normal) y/o niveles de lactato >3mmol/l, sin
hipovolemia relativa. Dentro de este grupo se incluyen pacientes con inotropicos positivos
y/o balén de contrapulsacién intra-aértico (BCIA0). Su espectro mas grave se identifica
con 1C<2,0 l/min/m? con presion arterial sistdlica (PAS)<90mmHg, sin hipovolemia

relativa y con oliguria.

Cirugia cardiaca: Intervencién quirurgica a corazén abierto para la correccion o paliacion
de las enfermedades cardiacas que no presentan mejoria con tratamiento farmacoldgico.
Se requiere de pinzamiento de aorta, parada cardiaca, infusion de solucion de

cardioplejia, hipotermia moderada (32-34° C), cardiotomia y circulacion extracorpérea.

Levosimendan: Farmaco derivado tipo piridazinonadinitrilo del simendan. Se le conoce
como inodilatador por su capacidad de inotropismo y vasodilatacién. Esta considerado
como un calcio sensibilizador, se fija al dominio N-terminal de la troponina C, lugar en
donde se une al calcio facilitando el cambio en la conformacién de esta proteina. Esto
acelera la formacion y el nimero de enlaces cruzados entre miosina y actina, por tanto la

fuerza contractil aumenta, sin retrasar la relajacién ventricular.

Farmacos inotropicos positivos convencionales: Farmacos con propiedades
inotrépicas y cronotropicas positivas con efecto vasodilatador secundario: Dopamina y
dobutamina con efecto cronotropico positivo en dosis elevadas (6-10 mcgrs/kg/min) y
vasodilatadoras en dosis bajas (3-5 mcgrs/kg/min). Noradrenalina con efecto cronotropico

positivo y vasoconstrictor periférico. Milrinona con efecto vasodilatador pulmonar.
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Dependientes

Efectividad: Capacidad para lograr un efecto de mejoria de la funcion contractil del
ventriculo izquierdo y de las variables hemodinamicas, con la desaparicién del sindrome

de bajo gasto post cirugia cardiaca.

Covariables:

Edad: Tiempo transcurrido desde el nacimiento.

Sexo: Caracteristica morfolégica que identifica al hombre y la mujer.

Gasto cardiaco: (GC) es el flujo total de sangre o volumen de sangre por unidad de
tiempo que circula por nuestro organismo. El Gasto Cardiaco esta determinado por el
volumen de sangre bombeado por el ventriculo en cada latido (volumen sistélico (VS) o
volumen latido) que en condiciones normales es de unos 70 ml, y por el nimero de latidos

por minuto.

indice cardiaco: Relacion entre el volumen de sangre por unidad de tiempo (GC) y los

metros cuadrados de superficie corporal.
Método

Después de la autorizacién de la investigacion por los comités de Investigacion, Etica y
Bioseguridad de la institucion, del registro de cirugias del servicio de Cirugia
cardiotoracica seleccionamos a los pacientes que cumplieron con los criterios de

seleccion.

Los pacientes fueron divididos en 2 grupos: 1) Pacientes que fueron tratados con
levosimendam y 2 pacientes que fueron tratados con aminas vasoactivas (Dobutamina,

noradrenalina, dopamina)
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Del expediente clinico registramos las siguientes variables: Edad, sexo, peso, talla, FEVI,
Tipo de cirugia, Mortalidad, Gasto Cardiaco, indice cardiaco, Inotrépicos utilizados y dosis
utilizada, dosis de levosimendam, saturacion venosa, niveles séricos de lactato, tiempo de
circulacion extracorpérea, tiempo de pinzamiento aortico, uso de balén de contrapulsacion

intra aortico.
Analisis Estadistico

Utilizaremos el programa estadistico SPSS v22.0 para Windows. El analisis descriptivo se
realizara con medidas de tendencia central y de dispersion de acuerdo a la prueba de
Shapiro Wilk. Para la comparacion de grupos utilizamos prueba t de Student para
variables cuantitativas y Chi2 para variables cualitativas. Consideraremos significancia

estadistica con un valor de p < de 0.05
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IX: Resultados

Analizamos 30 pacientes sometidos a cirugia cardiaca quienes desarrollaron sindrome de
bajo gasto cardiaco postoperatorio y recibieron tratamiento con levosimendam (n=15) y
dobutamina mas noradrenalina (n=15). La evaluacion de las variables cuantitativas con la
prueba de Shapiro Wilk, mostraron un comportamiento gaussiano. Tabla 1 Las variables
epidemioldgicas, la fraccion de Expulsion del Ventriculo Izquierdo (FEVI), el tipo de cirugia
realizada, uso de circulacion extracorpérea, apoyo ventricular con baldén de
contrapulsacion intra-adrtico y la mortalidad no mostraron diferencias significativas entre

los grupos. Tabla2y 3

El levosimendam se administrd6 sin bolo de impregnacién a 0.1 mcgrs/kg/min y la
dobutamina a un rango de dosificacién de 4-6 mcgrs/kg/min combinado con noradrenalina
en un rango de dosificacion de 0.03-0.09 mcgrs/kg/min. Ningun paciente de ambos grupos
presentd arritmias durante la infusién de los farmacos. Las variables hemodinamicas
(Gasto cardiaco e indice Cardiaco) pre y post tratamiento con levosimendam vs
dobutamina no mostraron diferencias significativas. Tabla 4 Estas mismas variables en el
analisis por grupos de tratamiento no mostraron diferencias pre y post tratamiento en el
grupo de pacientes que recibié levosimendam, solo el indice cardiaco mostré diferencia
limitrofe (p = 0.05). En el grupo de pacientes que recibi6 dobutamina las variables
hemodinamicas mostraron un comportamiento similar, excepto en el indice cardiaco quien

mostré una mejoria significativa (p = 0.002). Tabla 5
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Tabla 1 Prueba de Normalidad de Shapiro Wilk

Variable p
Edad (afios) 0.56
Peso(kg) 0.10
Talla (cm) 0.73
FEVI % 0.15
Tiempo de Circulacién Extracorpérea 0.18
(min) 0.62
Tiempo de "Pinzamiento de aorta (min) 0.16
Gasto Cardiaco pre-tratamiento* (I/min) 0.18
indice Cardiaco pre-tratamiento* 0.19
(I/min/m2) 0.15
Gasto Cardiaco post-tratamiento™ (I/min) 0.40
indice Cardiaco post-tratamiento* 0.10

(I(min/m2)
Saturacién venosa %
Niveles séricos de lactato (mmol)

Tratamiento* : Administracion de Levosimendam vs

Dobutamina

Tabla 2 Comparacién de variables demograficas

Levosimendam Dobutamina
n=15 n=15 p
Sexo masculino (n) 10 8 0.35*
Edad (afios) 68+6 6415 0.08**
Peso (kg) 6918 76117 0.16**
Talla (cm) 1605 162110 0.53**
FEVI % 5410 5618 0.49*

Valores de p calculados con Chi2* y t de Student **

Tabla 3 Mortalidad postoperatoria y variables quirurgicas

Levosimendam Dobutamina

n n p
Mortalidad 10 8 0.35
Tipo de cirugia
Revascularizacién 9 8
1 valvula 3 4 0.52
2 valvulas 3 3
Circulacion 8 7 0.25
Extracorpérea 4 4 0.91

BIAC

BIAC: Balén de Contrapulsacién Intra-Aortico; Valores de p

calculados con Chi2* y t de Student **
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Tabla 4 Comparacion de variables hemodinamicas y quirargicas

Levosimendam Dobutamina p
Pre-Tratamiento
Gasto cardiaco (I/min) 4.3+1.6 4.6£1.7 0.64
indice Cardiaco (I/min/m2) 2.3+0.9 2.5%+1.2 0.54
Post-Tratamiento
Gasto Cardiaco (I/min) 5.312.1 5.312.8 0.90
indice Cardiaco(l/min/m2) 2.84+1.2 3.0£1.8 0.81
Tiempo de Circulacion Extracorpérea 15578 147154 0.78
(min) 107+50 118+50 0.56

Tiempo de pinzamiento adrtico (min)

El valor de fue calculado con prueba t de student

Tabla 5 Comparacién de variables hemodinamicas pre y post tratamiento

Levosimendam Dobutamina
Pre-tx  Post-tx p Pre-tx  Post-tx p
Gasto Cardiaco (I/min) 4316 53121 0.04 4.6+1.7 53128 0.29
indice Cardiaco(l/min/m2) 2.310.9 28+1.2 0.05 1.3x04 3.0x1.8 0.002
Saturacién venosa % 59+7 58+13 0.73 5712 6319 0.14
Niveles séricos de lactato 3.7£1.8 3.612.1 090 49+25 44+14 048

mmol/dI

El valor de p fue calculado con prueba t de student
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X: Discusion

El sindrome de bajo gasto cardiaco en pacientes sometidos a cirugia cardiaca incrementa
el riesgo de mortalidad temprana. El uso de inotropicos positivos de accién aguda han
sido utilizados para el manejo de este sindrome, no obstante, el uso de levosimendam
como inotrépico positivo agudo en este tipo de pacientes es discutible y a la fecha no se
ha consensuado su uso en forma estandarizada. Los argumentos a favor del uso de este
nuevo farmaco consisten en el aumento de la sensibilidad al calcio intracelular por las
proteinas contractiles del tejido miocardico, sin embargo, considerando que los
metabolitos activos del farmaco se encuentran presentes en la circulacién sanguinea
hasta después de 12 horas, es dificil pensar que la acciéon de estos metabolitos aporten

beneficios agudos en pacientes con cuadro clinico de bajo gasto cardiaco.

Los hallazgos de este estudio muestran que el levosimendam no tiene un efecto superior
al uso de aminas vasoactivas tradicionales (Noradrenalina y dobutamina) sobre el gasto a
indice cardiaco y en contraste, las aminas vasoactivas mostraron un efecto positivo
agudo, mejorando significativamente el indice cardiaco (p = 0.002). La efectividad de
ambos tipos de farmacos mostrdé una tendencia una tendencia aunque no significativa
hacia la mejoria, implicando un efecto benéfico en el comportamiento hemodindmico de

los pacientes con sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio.

El efecto similar de ambos tipos de farmacos observado en este estudio posiblemente
obedezca a la dosificacion utilizada. Por un lado, las aminas vasoactivas fueron utilizadas
a dosis con efecto conocido como balén farmacoldgico, donde la dobutamina de utiliza a
dosis dopa (5 mcgrs/kg/min) para disminuir la postcarga ventricular mediante

vasodilatacion pulmonar y esplacnica y simultaneamente se mejora el inotropismo
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cardiaco mediante el uso de noradrenalina a dosis respuesta. Por su parte, el
levosimendam tiene un efecto vasodilatador producido directamente por el farmaco,
disminuyendo las resistencias periféricas y pulmonares, disminuyendo asi la postcarga
ventricular. Con ambos tipos de farmacos se reduce el estrés parietal del miocardio al
reducir la postcarga ventricular, requiriendo menor consumo de oxigeno por el miocardio y
en consecuencia menor estrés oxidativo que deteriore el rendimiento miocardico,

permitiendo asi la recuperacion del bajo gasto cardiaco.

Debido a que ambos tipos de tratamiento farmacolégico tienen un efecto similar sobre el
rendimiento contractil del tejido miocardico en pacientes con sindrome de bajo gasto
cardiaco postoperatorio, aunque el disefio de este estudio no fue realizado para hacer un
andlisis financiero, consideramos que es necesario analizar el costo beneficio del uso de
estos farmacos, puesto que el levosimendam tiene un costo 800% mayor que la
dobutamina, dopamina y noradrenalina juntas, incluyendo su uso por periodos

prolongados de tiempo.

El sustrato fisiopatoldgico del sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio difiere de la
falla cardiaca cronica. En el primero, los factores desencadenados por el aturdimiento
miocardico secundario a la hipotermia a la que se somete al paciente, los trastornos en la
permeabilidad celular del cardiocito producidos por la infusién de solucién cardioplejica
para producir la parada cardiaca y la isquemia miocardica por el pinzamiento de la aorta
son potencialmente recuperables en las 48 horas postoperatorias. En este sentido son
poco Uutiles en forma aguda los metabolitos con efecto inotropico positivo del
levosimendam puesto que se encuentran activos hasta 12 a 24 horas después de la
infusion del farmaco, es por esto, que las aminas vasoactivas aportan mayor beneficio en

forma aguda.
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En la falla cardiaca cronica, el sustrato fisiopatoldgico, consiste esencialmente en la
pérdida de cardiocitos que son sustituidos por colagena fibrosa, disminuyendo
importantemente el rendimiento contractil del tejido miocardico. En estos casos, el
aumento de la eficiencia en la contractilidad en los cardiocitos restantes resulta de gran
importancia y los farmacos como el levosimendam que incrementan la sensibilidad al
calcio de la unidad contractil del cardiocito (Actina-Miosina) mejoran el rendimiento de la
contraccién miocardica con un menor consumo de oxigeno, identificandose los beneficios

de este farmaco a mediano y largo plazo en diversos ensayos clinicos.

En algunos estudios clinicos, se menciona el potencial arritmogénico que tienen las
aminas vasoactivas, el cual se presenta esencialmente cuando se combina un sustrato
metabdlico de acidosis e isquemia miocardica, puesto que se incrementa el consumo de
oxigeno en el tejido miocardico y a dosis elevadas propicia mayor isquemia y acidosis
celular, desencadenando circulos viciosos de mal pronodstico para la vida. En esta
investigacién no se observaron arritmias posiblemente debido a que las dosis fueron
moderadas (Noradenalina entre 0.03 a 0.09 mcgrs/kg/min y dobutamina 4-6

mcgrs/kg/min)

En suma, los hallazgos de este estudio muestran que en pacientes que desarrollan
sindrome de bajo gasto postoperatorio en pacientes sometidos a cirugia cardiaca, las
aminas vasoactivas tienen un efecto positivo eficiente sobre el inotropismo miocéardico en
forma aguda ligeramente superior al levosimendam y evidentemente con menor costo.
Por el contrario, el efecto positivo que mostré el levosimendam posiblemente se presento
a través de mecanismos indirectos sobre la funcién contractil del tejido miocardico al
disminuir la postcarga ventricular pero no directamente sobre el inotropismo cardiaco en
forma aguda. Esto invita a considerar con mayor prudencia el uso de levosimendam en

pacientes con sindrome de bajo gasto cardiaco quienes necesitan un efecto agudo que no
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puede proporcionar este farmaco y considerar el uso de aminas vasoactivas de efecto
agudo como primera opcion terapéutica en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que

desarrollan sindrome de bajo gasto postoperatorio.

Limitaciones del estudio

El disefio del estudio de tipo retrolectivo, impide la identificacion de variables relacionadas
con el efecto directo de los farmacos utilizados para mejorar el inotropismo cardiaco,
puesto que no se determinan en forma rutinaria en el tratamiento de pacientes con
sindrome de bajo gasto cardiaco, por lo que los argumentos fisiopatolégicos mencionados
se encuentran basados en informacion de estudios clinicos publicados en la literatura
médica. No obstante, los hallazgos del estudio muestran evidencia de la eficacia de las
aminas vasoactivas con efecto agudo sobre el levosimendam que no debe ser
considerado como farmaco de primera eleccion en pacientes sometidos a cirugia cardiaca

que desarrollan sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio.

XI: Conclusiéon

En pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollan sindrome de bajo gasto
cardiaco postoperatorio el levosimendam tiene un efecto similar a la dobutamina mas

noradrenalina en la mejoria del gasto e indice cardiaco.
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