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RESUMEN

TITULO: Prevalencia de fibrilacién auricular en pacientes postoperados de cirugia
cardiovascular posterior a administracién de levosimendan asociado a tratamiento con
ivabradina vs. Sin ivabradina.

INTRODUCCION: La administracién de levosimendan como inotrépico aumenta el
riesgo de presentar fibrilacion auricular en el postoperatorio inmediato, esto genera un
impacto en la morbi-mortalidad y prondstico de los pacientes postoperados de cirugias
cardiovasculares.

OBIJETIVO: Conocer la prevalencia de fibrilacién auricular en pacientes postoperados de
cirugia cardiovascular con antecedente de administracién de levosimendan asociado a
tratamiento con ivabradina vs. pacientes sin administracién de ivabradina.

METODOS: Se captd a pacientes postoperados de cirugia cardiovascular que estuvieron
hospitalizados en unidad de cuidados intensivos cardiovasculares del hospital central
sur de alta especialidad de los servicios de salud de PEMEX, se reviso el expediente
electrénico para la obtencién de datos clinicos y paraclinicos de los pacientes de mayo
de 2020 a julio 2021. Para el andlisis estadistico se utilizd el programa SPSS-IBM
(Statistics base versién 22.0). Para el analisis bivariado se utilizé la prueba T de student
o U de Mann-Whitney, segun correspondiera a la distribucién de cada variable. Las
variables cualitativas se describieron por medio de frecuencias y porcentajes, mientras
gue su comparacién bivariada se realizé con chi cuadrada o prueba exacta de Fischer,

de acuerdo con el esperado en las tablas de contingencia.



RESULTADOS: El presente estudio incluyd un total de 34 pacientes a quienes se realizd
cirugia cardiovascular dentro del Hospital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX
Picacho, que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos cardiovasculares (UCIC), y
gue requirieron durante el post quirdrgico la administracidon de levosimendan como
inotrdpico Unico o asociado a otros inotrdpicos. Del total de la poblacién la mayoria
fueron del sexo masculino (73.5%), con una mediana de edad de 65 anos, la
comorbilidad mas frecuente fue la hipertensién arterial sistémica (79.4%). El total de
pacientes a los que se administré ivabradina fue de 13 representd un 38.2% del total de
pacientes se compard vs 21 pacientes a quienes no se administrd ivabradina (61.8%);
en el primer grupo solamente 1 paciente desarrollé fibrilacién auricular (FA) (7.7%);
mientras que en el segundo grupo un total de 13 pacientes presentaron FA
representando un 61.9% del total de este grupo. Se realizé un andlisis de este resultado
mediante la prueba exacta de Fisher, con el que se obtuvo una p <0.001 con diferencia
significativa entre ambos grupos.

CONCLUSIONES: Podemos concluir que el desarrollo de fibrilacion auricular en
pacientes sometidos a cirugias cardiaca es un factor determinante en el prondstico a
corto, mediano y largo plazo. En donde la ivabradina surge como una opcién mas en pro
de mejorar el tratamiento y disminuir complicaciones en pacientes de cirugia cardiaca
de este y otros centros donde se lleva a cabo este tipo de intervenciones de alta

especialidad.



I. INTRODUCCION
La fibrilacidn auricular es una de las principales complicaciones en los pacientes
sometidos a cirugia cardiovascular, y tiene importante repercusion en la

morbimortalidad, evolucién clinica tanto intra y extra hospitalaria de los pacientes.

El uso de levosimenddn en las unidades de cuidados cardiovasculares se ha extendido ya
que es un farmaco inotrépico que aumenta la sensibilidad al calcio de las proteinas
contractiles del miocardio, lo que aumenta la fuerza de contraccién sin afectar a la

relajacidon ventricular; siendo esta una de sus principales ventajas.

La infusion de levosimendan aumenta el flujo sanguineo coronario y mejora la perfusiéon
miocardica; en pacientes que se recuperan de cirugia cardiovascular, estos beneficios se

consiguen sin causar un aumento significativo en el consumo de oxigeno del miocardio.

El levosimendan, no es un farmaco inocuo para los pacientes puede representar riesgo
elevado de complicaciones entre ellas las arritmogénicas, al momento la estadistica de
la presentacion de estas arritmias asociadas a la administracion de tratamiento
inotrépico es muy variable las cifras van de un 8.4% a un 24%, por lo que es un nimero
elevado de pacientes que se puede beneficiar con el tratamiento preventivo, con esto
como antecedente se planea evaluar el efecto de asociar el tratamiento antiarritmico,

como prevencion para aparicion de fibrilacion auricular.

Se ha evaluado el uso de diversos farmacos para la prevencidn de arritmias, entre estos
se encuentra la ivabradina, su uso ha evolucionado y lo continta haciendo a través de

las vias que se derivan de su mecanismo de accidn; éste actia de forma selectiva en la



corriente funny (If) en el tejido del nédulo sinoauricular, dando lugar a una disminucion

de la velocidad de despolarizacion y por consiguiente, de la frecuencia cardiaca.

Una caracteristica especial de la ivabradina es que bloquea el canal en su estado abierto
lo que genera una dependencia en funcién del uso del canal (es decir, tiene mayor
potencia con frecuencia cardiaca aumentada) generando una relacion dosis-
dependiente de la frecuencia cardiaca; todo lo anterior puede hacerlo sin afectar al
inotropismo cardiaco ni a la resistencia vascular sistémica cuestion importante a vigilar
en los pacientes postoperados de cirugia cardiovascular. Su uso ha sido evaluado vy
utilizado en algunos pacientes seleccionados con insuficiencia cardiaca y angina crdnica
estable, sin efectos adversos clinicamente relevantes; debido al margen de seguridad
gue brinda por su mecanismo de accién es un farmaco considerado seguro en su uso en

pacientes en cuidados intensivos cardiovasculares.



I. MARCO TEORICO

a. Antecedentes

En el dmbito de la cirugia cardiovascular existen diferentes farmacos utilizados como
apoyo en el cuidado de los pacientes post operados, entre los cuales se encuentran los
inotrépicos estos farmacos se caracterizan por mejorar la contraccién miocdrdica con un

consecuente aumento del gasto cardiaco.?®?

Se han realizado diversos estudios en los cuales se compara la mejoria de la evolucion
en pacientes en quienes se administro inotrdpicos y se ha observado una clara mejoria,
siempre y cuando los pacientes cuenten con las condiciones necesarias para la
administracion, actualmente no existe un score para evaluar objetivamente el uso de
estos farmacos, sin embargo existen condiciones clinicas las cuales apoyan su uso, entre
ellas la disminucién del indice urinario y el taller hemodinamico con bajo gasto. Existen
multiples farmacos inotrépicos los cuales han sido comparados previamente, dentro de

los mds importantes se encuentran, dobutamina, milrinona y levosimendan. 1->6:11-15

El levosimenddn pertenece al grupo de inotrépicos positivos denominado
sensibilizadores al calcio, desde el desarrollo de este farmaco ha despertado el interés

por los aspectos de eficacia y seguridad de este tratamiento inotrdpico.

El mecanismo de accidn del levosimendan en el sistema cardiovascular es doble: mejora
la contractilidad miocardica por sensibilizar al calcio a la troponina C y produce una
vasodilatacion arterial y venosa mediante la activacién de los canales del potasio

sensibles a adenosina trifosfato (ATP) de la fibra muscular lisa vascular. Con este



mecanismo de accion dual, los efectos hemodinamicos del farmaco son, el aumento del
gasto cardiaco y la reduccidn de la presién capilar pulmonar, las resistencias vasculares

pulmonares y las resistencias sistémicas.23%16-20.

El metabolito hemodindmicamente activo ha sido denominado OR-1896, y mantiene el
efecto del levosimenddn de manera sostenida hasta por mas de una semana tras una
Unica administracion de infusién intravenosa por lo que una dosis en infusién de

levosimendan tiene un efecto de larga duracién en el miocardio. %10.17,18

Con el advenimiento de los resultados obtenidos en los estudios clinicos publicados
(LIDO, RUSSLAN) se observo que el levosimendan puede ser mas eficaz que la
dobutamina y reducir la mortalidad en un grupo selecto de pacientes; en esta linea, se
han realizado estudios que comentan mejoria con el uso de levosimenddn, en indicaciéon
especifica como es en el sindrome de bajo gasto cardiaco tras el uso de circulacion
extracorpérea (CEC), este sindrome se caracteriza por dafio miocdrdico en relacion con
la proteccion cardiopléjica, por isquemia y reperfusidn que puede afectar al 10% de los
pacientes que reciben apoyo con CEC, y tiene una mortalidad que puede alcanzar hasta
el 17%.18212% En los estudios mencionados previamente se evalud la evolucidn
hemodindamica bajo tratamiento con levosimendan o dobutamina en 41 pacientes con
sindrome de bajo gasto tras CEC, dichos estudios demostraron que el levosimendan
presenta cierta ventaja sobre la dobutamina en la mejoria del indice cardiaco, y que

ambos farmacos presentan un perfil de seguridad similar. 21-2427-30
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A pesar de que levosimendan es un farmaco que goza de amplia evidencia cientifica, se
debe completar su desarrollo clinico para perfilar mejor su uso en areas criticas, se deben
incluir a grupos de pacientes mejor seleccionados (severidad, etiologia y situacion clinica)

en el contexto de insuficiencia cardiaca aguda.t”20:21,34

Con base en lo que actualmente conocemos, no es posible recomendar el empleo de
levosimendan a todo paciente con un sindrome clinico de insuficiencia cardiaca aguda.
Sin embargo, en aquellos pacientes en los que se considere la necesidad de tratamiento
inotrépico, sobre todo si no hay hipotensién ni deplecién del volumen intravascular,

levosimendan sigue siendo una opcidn terapéutica.013.21

El uso de levosimendan como apoyo inotrdpico en pacientes post operados de cirugia
cardiovascular se encuentra extendido en las unidades de cuidados intensivos
cardiovasculares, debido a que permite un aumento en el flujo sanguineo coronario y
mejora la perfusién miocardica en pacientes que se recuperan de una cirugia; estos
beneficios se consiguen sin causar un aumento significativo en el consumo de oxigeno
del miocardio, en el estudio <<Levosimendan in Patients with Left Ventricular
Dysfunction Undergoing Cardiac Surgery: An Update Meta-Analysis and Trial Sequential
Analysis>>° se demostré reduccién de la mortalidad hasta un 32% en pacientes
sometidos a cirugia de revascularizacién coronaria al compararlo con grupo control con

placebo.

Los datos asociados a la induccion de fibrilacion auricular por levosimendan en pacientes

con insuficiencia cardiaca aguda descompensada se demostraron en los ensayos

11



SURVIVE y REVIVE que compararon el tratamiento de levosimendan vs. dobutamina y
levosimendan vs placebo respectivamente; en el primero se mostré una prevalencia
mayor de fibrilacion auricular del 9.1 % vs 5.9% y en el segundo fue de 7.8% vs 2.1%, lo
importante a recalcar de estos hallazgos es que la aparicion de arritmias influyé de
manera directa en el tiempo de estancia hospitalaria y la morbi-mortalidad de los

pacientes,3>3640-42

12



b. Planteamiento del problema.

La administracion de levosimendan no estad exenta de efectos adversos, los
principales son asociados a la vasodilatacion y estan relacionados con la dosis

administrada (generalmente asociados con la dosis de carga).

Por otro lado, los efectos adversos mas frecuentes asociados a la infusién de
levosimendan son, hipotension (49.2%) cefalea (29.4%), y en menor medida la presencia
de arritmias, entre ellas la fibrilacién auricular hasta en 9.1%, y aparicidn de extrasistoles
ventriculares frecuentes hasta en un 7.4%.2>313% |3 aparicién de arritmias
supraventriculares afecta a los pacientes postoperados de cirugia cardiovascular debido
a que disminuye de manera directa el gasto cardiaco, y representa de un 20 a 30% del
mismo, esto incide en la morbimortalidad de los pacientes y en el costo de las
hospitalizaciones en unidades de cuidados criticos, aumentando significativamente los
dias de ventilacidn mecanica y los dias de hospitalizacidn; en los pacientes con
insuficiencia cardiaca crénica afecta en el numero de hospitalizaciones/afio,
representando para los sistemas de salud mayor costo econdmico y para los pacientes
aumento en la mortalidad.3”** Actualmente se cuenta con estudios que han relacionado
el tratamiento con antiarritmicos durante la administracion de levosimendan que han
demostrado una disminucidn en la aparicién de fibrilacién auricular siendo de los que
mas se ha estudiado la ranolazina, el cual demostré disminucién en la aparicidon de
eventos arritmicos.3%33 En algunos estudios se observé como objetivo secundario que el
uso de ivabradina en pacientes en quienes se administré tratamiento inotrépico se

asocié con disminucidn en el riesgo de presentar fibrilacién auricular. 4244

13



M. JUSTIFICACION.

Es bien sabido que en tanto en el pais como en el hospital no existe un registro de la
presentacion de fibrilacién auricular en pacientes que recibieron tratamiento con
inotrépico en el estudio se pretende dar a conocer la prevalencia de dicha arritmia
asociada en especifico a tratamiento con levosimendan, y como andlisis secundario
valorar el aumento o disminucidn de riesgo asociado a tratamiento con ivabradina. Con
dichos resultados podemos comparar las variables estudiadas y cuales representan

mayor riesgo en el desarrollo de fibrilacion auricular con tratamiento inotrépico

El estudio tiene la finalidad de plantear una nueva perspectiva del tratamiento inotrdépico
de los pacientes postoperados de cirugia cardiovascular, debido a que el uso de estos
farmacos no es inocuo y en estos la presentacién de arritmias letales y no letales pueden
empeorar el prondstico de un paciente con riesgo de complicaciones en el postquirudrgico

inmediato, asi como en el resultado a largo plazo. 172836-38

Se planea conocer las principales caracteristicas de la poblacion del hospital que son
postoperados de cirugia cardiovascular en quienes se administrd tratamiento inotrdpico

con levosimendan.

Como objetivo primario obtener la prevalencia de fibrilacidon auricular en pacientes con
tratamiento con levosimendan a quienes se administrd ivabradina vs. sin ivabradina;
evaluar la asociacién de las caracteristicas que aumentan la presentacion esta arritmia,
y como objetivo secundario conocer si existe un grupo de pacientes que se beneficie en

mayor medida del tratamiento con ivabradina. y la relacidon con los dias de estancia

14



intrahospitalaria, los dias de estancia en unidad de cuidados intensivos coronarios, y los
dias de intubacidén orotraqueal, pardmetros que se relacionan con la morbimortalidad de
los pacientes, y también se asocian con el impacto econémico que genera al sistema de

salud.

Los resultados se utilizaran para evaluar de mejor manera el uso de estos fdrmacos y en
medida de los resultados disminuir la aparicién de complicaciones, con el uso de

inotrépicos los pacientes.

15



V.

a.

OBIJETIVOS

Objetivo General

Conocer la prevalencia de fibrilacion auricular en pacientes postoperados de
cirugia cardiovascular hospitalizados en la unidad de cuidados coronarios del
hospital central sur de alta especialidad de PEMEX con antecedente de
administracion de levosimendan asociado y no asociado a tratamiento con

ivabradina.

b. Objetivos especificos

Caracterizacién clinica de los pacientes postoperados de cirugia
cardiovascular con desarrollo de fibrilacion auricular que recibieron
tratamiento inotrdépico con levosimendan.

Determinar si el desarrollo de fibrilacion auricular en los pacientes con
tratamiento inotrépico con levosimendan tuvo impacto en los dias de
estancia intrahospitalaria, dias de estancia en unidad de cuidados intensivos

cardiovasculares y dias de intubacion orotraqueal.

16



V.

HIPOTESIS

Hipdtesis nula: La administracion de ivabradina en pacientes que requirieron
apoyo inotrépico con levosimendan no se asocia con una disminucion en la
presentacion de fibrilacidn auricular.

Hipdtesis alterna: La administracidon de ivabradina en pacientes que requirieron
apoyo inotrépico con levosimendan se asocia con una disminucién en la

presentacion de fibrilacién auricular.

17



VI.

MATERIAL Y METODOS

a. Disefio del estudio: Se realizd un estudio observacional descriptivo,
retrospectivo, transversal.

b. Universo del estudio: Pacientes derechohabientes al hospital central sur de
alta especialidad de petréleos mexicanos.

c. Poblacion del estudio: Pacientes del sistema de salud de petrdleos
mexicanos postoperados de cirugia cardiovascular hospitalizados en unidad
de cuidados intensivos cardiovasculares de marzo de 2020 a julio de 2021.

i. Tamaio de la muestra

El calculo de la muestra se realizé de la siguiente manera; en el tiempo
establecido para el estudio hubo un total de 62 pacientes
postoperados de cirugia cardiovascular; con este grupo se obtuvieron

los siguientes cortes para muestra:

e Con nivel de confianza al 90% de 21 pacientes.

e Con nivel de confianza al 95% de 27 pacientes.

e Con nivel de confianza al 99% de 34 pacientes.
d. Criterios de seleccién

e Pacientes hospitalizados en el hospital central sur en quienes se realizé
cirugia cardiovascular con requerimiento de administracion de

levosimendan.

18



e. Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afios ingresados al servicio de unidad de
cuidados cardiovasculares en el periodo de marzo del 2020 a julio del
2021 que hayan sido postoperados de cirugia cardiovascular que
requirieron administracién de tratamiento con levosimendan.

Pacientes a quienes se administrd tratamiento con levosimendan
durante el procedimiento quirdrgico o en las primeras 96 horas

posteriores al mismo.

f. Criterios de exclusion

Pacientes a quienes se realizd administraciéon de levosimendan
posterior a las 96 horas del procedimiento.

Pacientes con diagndstico de flutter o fibrilaciéon auricular al
momento del ingreso hospitalario.

Pacientes menores de 18 afios y/o mayores de 85 afios cumplidos al

momento del ingreso hospitalario.

g. Criterios de eliminacion

Pacientes en quienes se identificd previo a la cirugia o durante
estancia hospitalaria previo al procedimiento la presencia de
fibrilacién auricular.

Pacientes que requirieron administracién de levosimendan previo al

procedimiento quirurgico.

19



h. Descripcion de procedimientos y métodos:

Se captd a los pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados
intensivos cardiovasculares postoperados de cirugia cardiovascular en el
periodo de mayo de 2020 a julio 2021, posterior a esto se realizé revision del
expediente electrénico en donde se analizé si durante o en las 96 horas
posteriores requirieron administracién de levosimendan posterior a esto se
analiz6 que cumplieran con los criterios de inclusiéon para obtener las
variables de cada paciente. Una vez identificados los pacientes se procedid a
la recoleccion de datos del expediente electrénico en una base de datos

generada en una hoja de cdlculo de Excel 2019.

e Recursos humanos

o Investigador: Dr. Clemente Barron Magdaleno. Actividad
asignada: Revisidon y andlisis de resultados.

o Residente: Dr. Alejandro Castorena Garcia. Actividad
asignada: Recopilacion de datos, elaboracion de base de
datos. Revisidn vy analisis estadistico. Procesamiento vy
redaccion de resultados.

e Recursos materiales
o Expediente electrdnico.

o Equipo de computo.

20



i. Variables

VARIABLE TIPO DE DEFINICION DEFINICION INDICADORES VALOR
VARIABLE Y CONCEPTUAL OPERACIONAL
ESCALA DE
MEDICION
EDAD Cuantitativa Tiempo que ha vivido Afos  cumplidos al Afos 0-100
continua de una persona. momento del
razon internamiento.
SEXO Cudlitativa Conjunto de Diferencia de sexo Masculino 1
nominal caracteristicas
diferenciadas que cada Femenino 2
sociedad asigna a
hombres y mujeres
HIPERTENSION Cualitativa La OMS la define como Pacientes con Con hipertension 1
ARTERIAL SISTEMICA Binaria la media de dos o mads diagnéstico de arterial sistémica.
determinaciones de hipertension arterial
presion arterial sistémica con Sin  hipertension
diastdlica en dos visitas tratamiento en el arterial sistémica. 2
sucesivas es mayor o momento del
igual a 90 mm Hg y/o la internamiento.
presion arterial sistolica
en las mismas
condiciones es mayor o
igual a 140 mm Hg.
DIABETES MELLITUS Cualitativa Glucemia > o = a 200 Pacientes con Sin Diabetes 0
nominal miligramos  junto a antecedente de
sintomas. diagnéstico de diabetes Con Diabetes 1
Valores elevados en dos mellitus tipo 2 con Mellitus tipo 1
ocasiones en ayunas 2 tratamiento
7,0 mmol/I (126 mg/dI). farmacolégico en el 2

21



DISLIPIDEMIA

ENFERMEDAD RENAL
CRONICA

TERAPIA DE
SUSTITUCION RENAL

TABAQUISMO

Cualitativa
nominal

Cualitativa
binaria

Cualitativa

binaria

Cualitativa
nominal

Mediante una prueba
de tolerancia a Ia
glucosa, una glucemia
dos horas después de la
dosis oral 2 11,1
Hemoglobina
glucosilada >0 = a 6.5%.
(Diabetes Care 2020).

La dislipidemia se define
como el aumento de la
concentracion
plasmatica de colesterol
y lipidos en la sangre de
acuerdo a los niveles
establecidos como
normales de acuerdo al
limite superior de donde
se realiza la medicion.
Tasa de filtrado
glomerular menor al
60% por CKD EPI.

Terapia de hemodidlisis
o didlisis peritoneal

Consumo de tabaco
previo o al momento del
internamiento
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momento del
internamiento.

Pacientes con
antecedentes de
diagnédstico de
dislipidemia con
tratamiento en el
momento del
internamiento.

Pacientes con
antecedentes de
diagnéstico de
enfermedad renal
cronica o con
tratamiento en el
momento del
internamiento

Pacientes con

antecedentes de terapia
de sustitucion renal al
momento del ingreso

hospitalario
Pacientes con
antecedente de

consumo de tabaco

Con Diabetes
Mellitus tipo 2

Con dislipidemia
Colesterolemia
Trigliceridemia

Mixta

Con enfermedad
renal cronica

Sin  enfermedad
renal crénica

Con terapia de
sustitucion renal

Sin terapia de
sustitucion renal.
Sin tabaquismo

Tabaquismo
activo



INFECCION POR COVID-
19

CARDIOPATIA
ISQUEMICA

ARTERIA RESPONSABLE
DEL INFARTO

Cualitativa
binaria

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Prueba de COVID-19
positiva.

Antecedente de
enfermedad  vascular
ateroesclerotica

Arteria culpable del
infarto en el contexto de
sindromes  coronarios
agudos
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previo o al momento del
internamiento.

Pacientes con
diagndstico confirmado
previo a su ingreso
hospitalario

Pacientes con
diagndstico previo de
cardiopatia isquémica
asociada a enfermedad
vascular
ateroesclerdtica.

Pacientes con
diagndstico previo de
SICA con o sin elevacion
del segmento ST de tipo
infarto agudo al
miocardio.

Tabaquismo
suspendido.

Con diagnéstico
previo de COVID

Sin  diagndstico
previo de COVID
Sin cardiopatia
isquémica

Sindrome
coronario cronico

Infarto agudo al
miocardio con
elevacion del
segmento ST-T

Infarto agudo al
miocardio sin
elevacion del
segmento ST-T

Angina Inestable
No aplica

Arteria
descendente
anterior

Arteria coronaria
derecha

Arteria circunfleja
Desconocido

QO A



VALVULOPATIA
TIPO DE CIRUGIA
VALVULAR

INTERVENCION
VALVULAR

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Alteracion valvular
evaluada por
ecocardiografia de

grado moderado a
severo.

Tipo de cirugia realizada
en aparato valvular

Tipo de reparacion
valvular sin realizar
cambio valvular.
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Diagndstico de
valvulopatia evaluada
por ecocardiografia de
grado moderado a
severo.

Tipo de cirugia valvular
realizada

Tipo de reparacion
valvular realizada

Sin valvulopatia
Valvulopatia
adrtica.

Vdalvula 'y arco
adrtico.

Mitral
Tricuspidea
Mitro-adrtica
Mitro-tricuspide

Triple
valvulopatia.

Sin cambio
valvular

Bentall- Bono
Cambio valvular

adrtico

Cambio valvular
mitral

Cambio valvular
tricuspideo.

Cambio valvular
mitro-adrtico.
Cambio valvular
mitro-tricuspide

Triple cambio
valvular.

Ninguno

Plastia adrtica
TAVI

Plastia mitral
Mitraclip

Plastia tricuspidea
Triclip

Cierre de CIA

AN WNRKRO N
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CIRUGIA DE
REVASCULARIZACION
CORONARIA

VOLUMEN AURICULAR
IZQUIERDO

FRACCION DE
EYECCION DEL
VENTRICULO

IZQUIERDO (FEVI)

ANTECEDENTE DE
ARRITMIAS

Cualitativa
binaria

Cualitativa
binaria

Cuantitativa
continua

Cuantitativa

continua

Cualitativa
binaria

Cualitativa
nominal

Realizacion de
revascularizacion
miocdrdica

Volumen auricular
izquierdo normal

definido como < o igual
a 34ml/m? o aumentado
definido como > a
34mi/m?

Volumen auricular
izquierdo expresado
como valor en ml/m2

Relacion de la cantidad
de sangre expulsada en
cada latido a partir del
volumen telediastélico /
volumen telesistolico.

FEVI conservada
definida como mayor al
50%.
FEVI disminuida
definida como menor al
50%.

Alteracion en la
conduccién eléctrica
cardiaca  previa al
ingreso hospitalario
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Colocacion de injertos
venosos o arteriales en
arterias coronarias

Volumen auricular en
ecocardiograma previo
a la cirugia.

Fraccion de expulsion de
ventriculo izquierdo
medida por
ecocardiograma previo
al procedimiento
quirdrgico.

Diagnéstico de arritmias
previo al ingreso
hospitalario o previo al

Con

revascularizacion

Sin

revascularizacion

Normal

Aumentado

Volumen auricular

en ml/m2.

Porcentaje %

Conservada

Disminuida

Ninguna

Fibrilacion
auricular

15-150 mi/m2

10-70%



TRATAMIENTO
INOTROPICO

TRATAMIENTO CON
VASOPRESOR

ADMINISTRACION DE
IVABRADINA

DESARROLLO DE
FIBRILACION
AURICULAR

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa

binaria

Cualitativa
binaria

Administracion de
fdrmacos que actuan
como inotrépicos
positivos miocdrdicos.

Administracion de
farmacos vasopresores
sistémicos

Administracion de
ivabradina con
tratamiento
inotropico.

Desarrollo de arritmia
supraventricular de
tipo fibrilacion
auricular
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procedimiento
quirdrgico.

Administracion de
tratamiento inotrépico
durante la cirugia o 96
horas posteriores al
procedimiento.
Administracion de
tratamiento vasopresor
en la durante o posterior
al procedimiento
quirdrgico

Pacientes que se
administré ivabradina
asociadas a
tratamiento inotropico

Diagnéstico de
fibrilacion auricular por
telemetria o
electrocardiograma

durante la

Flutter auricular

Taquicardia
supraventricular

Taquicardia
ventricular

Levosimenddn

Levosimenddn +
Dobutamina

Ninguno
Norepinefrina
Vasopresina
Epinefrina

Norepinefrina  +
Vasopresina
Administracion de
ivabradina

Sin
administracion de
ivabradina

Con desarrollo de
fibrilacion
auricular.



TRATAMIENTO CON
BETABLOQUEADORES

DIAS DE ESTANCIA
HOSPITALARIA

DIAS DE ESTANCIA EN
UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS
CORONARIOS (UCIC)

DIAS DE VENTILACION
MECANICA INVASIVA

MUERTE

Cualitativa
binaria

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cualitativa
binaria

Pacientes con
tratamiento de
farmacos que
bloquean los
receptores beta del
miocardio

Numero de dias de
estancia en
hospitalizacion

Numero de dias de
estancia en unidad de
cuidados intensivos
cardiovasculares

Requerimiento de
apoyo con ventilacion
mecdnica invasiva

Cese de la actividad
vital orgdnica de una
persona.
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administracion de
inotropico.

Pacientes con
tratamiento con beta
bloqueador previo a su
ingreso hospitalario

Dias de estancia en
hospitalizacion sin
importar drea
hospitalaria, desde el
ingreso hasta el egreso
a domicilio o egreso
por defuncion.

Numero de dias de
estancia  unicamente
en el drea de unidad de
cuidados intensivos
cardiovasculares.
Numero de dias con
apoyo de ventilacion
mecdnica invasiva

Egreso por defuncion
de la persona durante
los dias de estancia
hospitalaria.

Sin desarrollo de
fibrilacion
auricular.

Con beta
bloqueador.

Sin beta
bloqueador

Numero de dias
en hospitalizacion

Numero de dias
en UCIC

Numero de dias
con apoyo
mecdnico
ventilatorio

Si

No

1-365

1-365

1-365



j- Analisis estadistico

Para el andlisis estadistico se utilizd el programa SPSS-IBM (Statistics base
versién 22.0). Se realiz6 analisis descriptivo de las variables cuantitativas se
describieron con media y desviaciéon estandar en caso de ser paramétricas, o con
mediana y rangos inter-cuartiles, en caso de no ser paramétricas. Para el analisis
bivariado se utilizé la prueba T de student o U de Mann-Whitney, segun
correspondiera a la distribucién de cada variable. Las variables cualitativas se
describieron por medio de frecuencias y porcentajes, mientras que su comparacion
bivariada se realizé con chi cuadrada o prueba exacta de Fischer, de acuerdo con el
esperado en las tablas de contingencia. Para describir los factores determinantes del
desarrollo de fibrilacién auricular en pacientes con tratamiento con ivabradina se
determind un modelo de regresion logistica. Para todo el andlisis se considerd como

significativa un valor de p <0.05.

k. Consideraciones éticas.

Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.
Titulo segundo, capitulo |, Articulo 17, Seccidn |, investigacidn sin riesgo, no requiere
consentimiento informado. No se requiere consentimiento informado ya que no se
realizan intervenciones de riesgo, se analizaran datos a través del expediente

electrdnico, los datos personales de los pacientes se mantienen protegidos ya que
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en ningun punto seran divulgada informacién como nombre, ficha de registro o

localizacidon geografica.

Los investigadores que participen en el estudio tendran acceso a la bases de
datos, la cual se mantendra actualizada en los equipos de computo personales de

los mismos.

Las hojas de recoleccidon de datos se mantendran archivadas y resguardadas en la
oficina de la unidad de cuidados criticos cardiovasculares del HCSAE Pemex. Las
bases de datos, asi como las hojas de recoleccidon de datos se mantendradn bajo
resguardo durante la totalidad de la duracién del estudio, al final si se cuenta con
alguna linea de investigacién que continue con el presente estudio, se mantendra
bajo resguardo, de lo contrario seran eliminadas. Los investigadores declaran no

tener ningun conflicto de interés.
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VII.

RESULTADOS.

El presente estudio incluyd un total de 34 pacientes a quienes se realizé cirugia
cardiovascular dentro del Hospital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX Picacho,
gue ingresaron a la unidad de cuidados intensivos cardiovasculares (UCIC), y que
requirieron durante el post quirdrgico la administracién de levosimendan como

inotrdépico Unico o asociado a otros inotrdpicos.

Del total de la poblacién la mayoria fueron del sexo masculino (73.5%), con una
mediana de edad de 65 afios, la comorbilidad mads frecuente fue la hipertension
arterial sistémica (79.4%) lo que representa el doble de |la prevalencia global de esta
enfermedad comparado con la poblacién general no derechohabiente del sistema

de salud de PEMEX.

El porcentaje de pacientes con fraccion de expulsién del ventriculo izquierdo
conservada fue de 79.4% con una media de Fraccién de eyeccién del ventriculo
izquierdo (FEVI) de 55.7%, mientras que la media del volumen auricular izquierdo
fue de 33.1 ml/m2. El resto de las caracteristicas demograficas se describen en la

Tabla 1.
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Tabla 1. Descripcion demografica de pacientes postoperados de cirugia cardiovascular con

administracion de levosimendan en el Hospital Central Sur de Alta especialidad PEMEX.

Variable Total
Hombres n (%) 25 (73.5)
Mujeres n (%) 9 (26.5)
Hipertension arterial sistémica n (%) 27 (79.4)
Diabetes mellitus n (%) 20 (58.8)
Antecedente de cardiopatia isquémica n (%) 26 (76.4)
Antecedente de valvulopatia n (%) 14 (41.1)
Enfermedad Renal Crénica n (%) 3(8.8)
Edad afos (DE) 64.8 (+/- 8.09)
Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo % (DE) 55.7 (+/- 10.9)
Volumen auricular izquierdo ml/m2 (DE) 33.1(+/- 8.4)

Dentro del grupo de pacientes con administracion de inotrdpico se
obtuvieron los siguientes datos, se administré levosimenddn como inotrdpico Unico
a 26 pacientes (76.5%) al resto de los pacientes (23.5%) se administrd levosimenddan
y dobutamina como tratamiento inotrépico, lo cual se asocié significativamente mas
al desarrollo de fibrilacion auricular (75% vs 26.9%, p= 0.33). El resultado de esta

comparacion se describe en la Tabla 2.
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Tabla 2. Comparacién en el desarrollo de fibrilacién auricular en pacientes con tratamiento inotrépico

con levosimendan vs. tratamiento con levosimendan + dobutamina.

DESARROLLO DE FA!

Si No Total
INOTROPICO Levosimendan Pacientes n 7 19 26
Porcentaje de
pacientes que
desar;‘:llaron 26.9% 73.1% 100.0%
Levosimendan + Pacientes n 6 2 8
Dobutamina Porcentaje de
pacientes que
desarrollaron 75.0% 25.0% 100.0%

FA!

L FA: Fibrilacién Auricular.
NOTA: La combinacién Levosimendan + Dobutamina se asocid significativamente mds al desarrollo
de fibrilacién auricular en relacién con Levosimendan tnicamente (75% vs 26.9%, p=0.033).

Para el objetivo principal del estudio se obtuvieron los siguientes resultados,
el total de pacientes a los que se administrd ivabradina fue de 13 representd un
38.2% del total de pacientes se compard vs 21 pacientes a quienes no se administré
ivabradina (61.8%); en el primer grupo solamente 1 paciente desarrollé fibrilacion
auricular (FA) (7.7%); mientras que en el segundo grupo un total de 13 pacientes
presentaron FA representando un 61.9% del total de este grupo. Se realizdé un
analisis de este resultado mediante la prueba exacta de Fisher, con el que se obtuvo
una p <0.001 con diferencia significativa entre ambos grupos. El resultado de este

andlisis se muestra en la tabla 3 y grafica 1.
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TABLA 3. PREVALENCIA DE FIBRILACION AURICULAR EN PACIENTES CON ADMINISTRACION DE IVABRADINA

VS SIN IVABRADINA.

DESARROLLO DE FIBRILACION AURICULAR

Si No
Si N 1 12
% DESARROLLO
FAL 7.7% 92.3%
ADMINISTRACION
DE IVABRADINA No N 13 8
% DESARROLLO
FAL 61.9% 38.1%

'FA: Fibrilacién auricular.
NOTA: El 7.7% de los pacientes que utilizé Ivabradina desarroll6 fibrilacion auricular vs. El 61.9% de los
que no la utilizaron. (p <0.001).

GRAFICA 1. PACIENTES CON ADMINISTRACION DE IVABRADINA VS
SIN IVABRADINA ASOCIADO A DESARROLLO DE FIBRILACION
AURICULAR EN HOSPITALIZACION

SIN

0
o
=2

TRATAMIENTO CON IVABRADINA

0 2 4 6 8 10 12 14

m SIN FIBRILACION AURICULAR EN HOSPITALIZACION
B FIBRILACION AURICULAR EN HOSPITALIZACION



Del total de pacientes con tratamiento inotrdpico Unico con levosimenddn o
asociado a dobutamina se administro ivabradina a 13 pacientes (38,2%) en los que
se observé estancia en UCIC con mediana de 5 dias (Rango inter-cuartilar RIC 4-5
dias) con un tiempo de requerir apoyo de ventilacion mecanica de 1 dia (RIC 1-1.5
dias) en comparacién con los pacientes a quienes no se administrd ivabradina que
tuvieron una mediana de estancia en UCIC de 8 dias (RIC 5-9 dias), con un tiempo de
requerir apoyo de ventilacién mecanica de 3 dias (RIC 2-5 dias). Los dias de estancia
hospitalaria, dias de estancia en UCIC y dias de requerimiento de ventilacidn

mecanica se describen a detalle en la Tabla 4.

Tabla 4. Comparacidon de dias de estancia Hospitalaria, dias de estancia en UCIC?, dias de

ventilacién mecanica invasiva en pacientes con tratamiento con levosimenddan asociado a
ivabradina vs. sin tratamiento con ivabradina

DIAS DIAS DE
ADMINISTRACION DE IVABRADINA HOSPITALIZACION  DIAS UCIC VMI?
Si N 13
Percentiles 25 17 4 1
Mediana 25 5 1
75 38 5 1.5
No N 21
Percentiles 25 19 5 2
Mediana 28 8 3
75 43 9 5

1UCIC: Unidad de cuidados intensivos cardiovasculares. 2VMI: Ventilacion mecanica invasiva.
NOTA: Los dias en UCIC y VMI fueron mayores entre los que no utilizaron Ivabradina.

34



Se analizé el promedio de dias de estancia hospitalaria, estancia en unidad
de cuidados coronarios y requerimiento de ventilacion mecanica invasiva; los dias
en UCly de VMI fueron mas entre los que no utilizaron ivabradina, se muestran estos

resultados en la grafica 2.

GRAFICA 2. COMPARACION DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA, DIAS ESTANCIA
EN UNIDAD DE CUIDADOS CORONARIOS (UCIC) Y DIAS CON VENTILACION
MECANICA INVASIVA (VMI) PACIENTES CON TRATAMIENTO CON IVABRADINA
VS SIN IVABRADINA
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35



VIll. DISCUSION

El desarrollo de fibrilacién auricular durante el periodo postoperatorio es una de
las entidades con mayor prevalencia entre los pacientes que son sometidos a una
cirugia cardiaca reportandose en la literatura de entre un 15 a 50%. Dentro de esta
existen multiples factores que contribuyen a la aparicién de la misma donde uno de
los principales es el uso de farmacos inotrépicos los cuales representan un pilar
dentro del tratamiento agudo de estos pacientes pero que a su vez no esta exento
de eventos adversos es por ello que se debe analizar el riesgo/beneficio de la
administracion de estos farmacos. La aparicion de fibrilacion auricular en un
paciente postquirdrgico puede llegar a representar una disminucion de hasta 30%
del gasto cardiaco que sumado al estado de aturdimiento miocardico condicionado
por el evento quirdrgico reciente genera una mayor carga en la morbi-mortalidad,,
dias de hospitalizacidn, dias de estancia en unidad de cuidados criticos, ventilacion
mecanica invasiva y las complicaciones asociadas a esto, lo cual genera un mayor
impacto en la sobrevida de los paciente y un gran costo econdmico para los sistemas

de salud.

La administracién temprana de medicamentos moduladores del ritmo como la
ibavradina, disminuyen la prevalencia de tal entidad sin tener repercusion clinica o
hemodinamica de los pacientes, lo cual favorece el egreso temprano de la unidad de
cuidados intensivos cardiovasculares, el retiro oportuno de la ventilacion mecanica
disminuyendo las infecciones relacionadas a la misma, logrando de esta manera una

reincorporacion del paciente a sus labores cotidianas.
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A pesar de las limitaciones del estudio los hallazgos son prometedores y motivan
a realizar cohortes con mayor nimero de pacientes y realizar un estudio prospectivo

en el cual se pueda tener mayor control sobre las variables.

Seria de utilidad realizar estudios de grupos de pacientes con caracteristicas
similares, e inclusive en otro contexto como la cardiopatia isquémica donde los
eventos de arritmias son una complicacidon temible y altamente frecuente esto con
la intencién de mejorar la toma de decisiones para el uso de farmacos moduladores

del ritmo.
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IX.

CONCLUSIONES

Podemos concluir que el desarrollo de fibrilacidn auricular en pacientes
sometidos a cirugias cardiaca es un factor determinante en el prondstico a corto,
mediano y largo plazo. En donde la ivabradina surge como una opciéon mas en pro
de mejorar el tratamiento y disminuir complicaciones en pacientes de cirugia
cardiaca de este y otros centros donde se lleva a cabo este tipo de intervenciones
de alta especialidad.

Se requieren de mas estudios que nos ayuden a conocer el beneficio de
otros farmacos antiarritmicos para tener una mayor tasa de prevencion para el
desarrollo de fibrilacién auricular, este estudio sirve como base para realizar la
comparacion de con otros farmacos moduladores del ritmo que nos ayuden a

conocer los desenlaces a largo plazo para morbimortalidad de esta poblacién.
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Xl. ANEXOS

1. Anexo 1.
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
PETROLEOS MEXICANOS
DIRECCION DE ADMINISTRACION Y SUBDIRECCION DE SERVICIOS DE SALUD
GERENCIA DE SERVICIOS MEDICOS
HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD
SERVICIO DE CARDIOLOGIA

PROTOCOLO: PREVALENCIA DE FIBRILACION AURICULAR EN PACIENTES POSTOPERADOS DE
CIRUGIA CARDIOVASCULAR POSTERIOR A ADMINISTRACION DE LEVOSIMENDAN ASOCIADO A
TRATAMIENTO CON IVABRADINA VS. SIN IVABRADINA

Nombre del Paciente:

Edad: Ficha:

Fecha de cirugia:

Tipo de Cirugia:

Dias de estancia hospitalaria:

Dias de estancia en UCIC:

Dias de VMI:

Administracion de Levosimendan en las 96 horas post quirurgico: SI( ) NO ()

FEVI previa al procedimiento:

Volumen auricular izquierdo previo al procedimiento:
Evento de fibrilacién auricular: SI( ) NO ()

Administracion de Ivabradina asociada:Si() No ()
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