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RESUMEN

Introduccion: La reparacién quirdrgica de los defectos cardiacos congénitos produce elevaciones
esperadas de los marcadores de dano miocardico, sin embargo, los niveles elevados de troponina |
(Tnl) posterior a la cirugia son fuertes predictores de mortalidad, tanto a corto como a largo plazo. En
pacientes sometidos a bomba de circulacion extracorpérea existe dafio miocardico mediante
mecanismos de hipoxia e isquemia, por lo que en el presente estudio nuestro objetivo es determinar si
el uso prolongado de bomba de circulacion extracorpérea es un factor determinante de dafo
miocardico reflejado en la elevacién de los niveles séricos de troponina | al ingreso del paciente a la

Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica y a las 24hrs de evolucion.

Material y métodos: Estudio de tipo cohorte, prospectivo, longitudinal, observacional, descriptivo y de

correlacion. Se incluyeron pacientes ingresados en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica del
Hospital Infantil de México Federico Gémez en el periodo de diciembre 2007 a abril 2008, con edades
comprendidas entre 1 mes y 18 afos, que cursen con cardiopatia congénita y que hayan sido
programados para cirugia paliativa o correctiva cardiovascular que amerite bomba de circulacion
extracorporea, siendo el motivo de ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva la vigilancia
postoperatoria de los mismos; a su ingreso se tomaron muestras hematicas incluyendo niveles séricos
de troponina | medidos al momento de su ingreso y a las 24hrs después, radiografia de térax,
electrocardiograma y ecocardiograma de control postquirurgico. Ademas, se realizd revision de

expedientes para recoleccion de datos.

Resultados: Los niveles de troponina a las Ohrs en pacientes de alto riesgo fue de 113.63 %
46.81ng/mL, con un valor minimo de 51.3 ng/mL y un valor maximo de 180ng/mL, en comparacion con
los de bajo riesgo que tuvieron cifras promedio de 37.83 + 37.43ng/mL, con un valor minimo de
3.41ng/mL y un valor maximo de 109ng/mL, (95% IC, diferencia 36.01 a 115.59, t=3.987, p=0.000). Asi
mismo, los resultados de troponina | sérica a las 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva
fueron para el grupo de alto riesgo de 101.72 + 62.96ng/mL, con un valor minimo de 25.2 ng/mL y un
valor maximo de 180 ng/mL, en comparacién con 22.5 + 30.38ng/mL del grupo de bajo riesgo con una
minima de 1.42 ng/mL y una maxima de 96.4 ng/mL (95% IC, diferencia 31.41 a 127.03, t=3.468,
p=0.003). Mediante el estudio de regresion linear y correlacion respecto al tiempo de bomba CEC con
los niveles de troponina | sérica a la hora 0 y 24 en pacientes de alto riesgo se determin6é un

coeficiente de correlacion de 0.295 para la medicion en la hora 0 (r=0.295, p=0.351), no
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estadisticamente significativo, y un coeficiente de correlacién de 0.67 para la medicion realizada a la
hora 24 (r=67, p=0.017), estadisticamente significativo. Por lo que se evidencia que los niveles de
troponina | si correlacionan con el tiempo de bomba CEC, pero sélo cuando ésta medicion se realizé a

las 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica.

En el grupo de alto riesgo se identificaron las siguientes caracteristicas: tiempo de circulacion
extracorporea de 145.42 + 48.26 min (p=0.000), tiempo de pinzamiento adértico de 87.08 + 36.52 min
(p=0.001), valor de lactato maximo durante el evento quirurgico de 6.94 £ 1.5 mmol/L (p=0.005), valor
de lactato a su ingreso a UTQ de 4.87 £ 2.08 mmol/L (p=0.019), valor de troponina | a la hora 0 de
113.63 = 46.81 mmol/L (p=0.000), valor de troponina | a la hora 24 de 101.72 + 62.96 mmol/L
(p=0.003), fraccién de eyeccion de 70.8 + 8.1% (p=0.785), tiempo de ventilacion mecéanica de 3.75 +
3.52 dias (p=0.008), tiempo de estancia en la UTQ de 6.75 £ 2.9 dias (p=0.022); a diferencia del grupo
de bajo riesgo en quienes se identificd que el tiempo de circulacién extracorpérea fue de 57.78 + 21.95
min (p=0.000), tiempo de pinzamiento adrtico de 33.78 + 22.89 min (p=0.001), valor de lactato maximo
durante el evento quirdrgico de 4.6 £+ 1.18 mmol/L (p=0.005), valor de lactato a su ingreso a UTQ de
2.94 £ 0.98 mmol/L (p=0.019), valor de troponina | a la hora 0 de 37.83 + 37.43 mmol/L (p=0.000),
valor de troponina | a la hora 24 de 22.5 £+ 30.38 mmol/L (p=0.003), fraccién de eyecciéon de 71 +
6.73% (p=0.785), tiempo de ventilacion mecanica de 0.22 + 0.67 dias (p=0.008), tiempo de estancia en
la UTQ de 3.78 + 2.39 dias (p=0.022); con diferencias evidentes entre cada grupo estadisticamente

significativas.

Discusion: Los resultados descritos en este estudio pueden ser comparables con el estudio realizado
por Franz F. Immer y colaboradores en donde correlacionaron el caso del tiempo de circulacién
extracorpdrea con los niveles de troponina |, su tiempo de corte para bomba CEC fue de 100min,
encontrando un valor estadisticamente significativo para los valores de troponinas medidas a las 4hrs,
asi como para su valor maximo en 24hrs de evolucién, determinando un valor predictivo positivo para
complicaciones de acuerdo al tiempo de bomba CEC de 80%, y un valor predictivo negativo para
complicaciones de 72%. Los estudios de Croal y colaboradores sugieren que la troponina | se
encuentra usualmente elevada en pacientes postquirurgicos de cirugia cardiovascular y que, aun a
pesar de otros factores externos, los niveles elevados de troponina | a las 24 horas de la cirugia son

fuertes predictores de mortalidad, tanto a corto como a largo plazo.



INTRODUCCION

La unidad sarcomérica cardiaca esta compuesta por las proteinas contractiles actina, miosina,
tropomiosina y el complejo troponina. El complejo troponina controla la interaccién entre el flamento
grueso (miosina) y el delgado (actina y tropomiosina) en respuesta a cambios en la concentracion de
calcio intracelular. El acoplamiento excitacion-contraccion de los cardiomiocitos es disparado por el
calcio intracelular que promueve la interaccién de filamentos delgados y gruesos de la sarcémera al
deslizarse unos sobre otros. Este proceso es regulado por el complejo troponina, que cuenta con 3
proteinas denominadas troponina T (cTnT), troponina C (cTnC), y troponina | (cTnl); esta nomenclatura
se refiere a sus propiedades funcionales: | (inhibitoria), C (ligadora de calcio) y T (ligadora de

tropomiosina).

La troponina C inicia la contraccion al unir el calcio a su sitio regulador amino-terminal, lo cual cambia
la conformacion de la troponina C, haciendo que la troponina | pierda su efecto inhibitorio sobre la
interaccion actina-miosina. La mayoria de las troponinas cardiacas estan unidas al aparato contractil,
sin embargo, aproximadamente 7% de la cTnT y el 3-5% de la cTnl existen libres en el citosol en los
cardiomiocitos. Las troponinas | y C son especificamente cardiacas, lo que determina su aplicacion

clinica en el diagnéstico de lesiones miocardicas.’

Los marcadores bioquimicos de dafio cardiaco son utilizados primordialmente en los adultos para el

apoyo diagnéstico del infarto agudo al miocardio. Los avances en medicina nos ha permitido
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evolucionar desde marcadores relativamente inespecificos tales como la deshidrogenasa lactica y la
creatinfosfocinasa (CPK), hasta proteinas mas cardioespecificas tales como la fraccion MB de la
creatinfosfocinasa (CPK-MB) y, mas recientemente, la troponina | y la troponina T (cTnly cTnT). Se
ha escrito ampliamente acerca de la sensibilidad de las troponinas en adultos en casos de infarto
agudo al miocardio y angina inestable asi como otras condiciones?. Debido en parte a la menor
prevalencia de infarto agudo al miocardio en la poblacion pediatrica, se conoce poco acerca del uso de
las troponinas cardiacas en pediatria. Los datos recopilados sobre la utilidad de los niveles de
troponinas como marcadores en el diagnostico de isquemia y lesién cardiaca ha llevado a la Sociedad
Europea de Cardiologia y el Colegio Americano de Cardiologia a recomendar su determinacion

reemplazando la tradicional creatinfosfokinasa en su fraccion MB.3

La cuantificacion de los indicadores clasicos de dafo miocardico incluyendo DHL, CPK y mioglobina,
ha demostrado carecer de especificidad dado que estos se expresan en tejidos extra-cardiacos. Aun la
CPK-MB puede elevarse en casos de dafio muscular o de insuficiencia renal, situacion especialmente
marcada en el caso de pediatria, debido a la relativa mayor expresion de la subunidad B de la CPK-
MB en el musculo esquelético pediatrico*. Existen diferentes isoformas de troponinas expresadas en
diversos tejidos, sin embargo, las isoformas cardiacas se encuentran normalmente presentes solo en

musculo cardiaco.®

Las troponinas cardiacas son biomarcadores de dafio cardiaco, se encuentran elevadas en sindromes
asociados con lesién directa al miocardio o isquemia miocardica. Por citar algunos ejemplos
determinados en adultos, la miocarditis es un proceso inflamatorio agudo que puede producir
anomalias de la motilidad regional de la pared miocardica, el dafio producido a los miocitos libera CPK-
MB vy troponinas cardiacas. Los pacientes con pericarditis frecuentemente tienen compromiso al
miocardio; la troponina | se encuentra elevada en aproximadamente un tercio de estos pacientes. La
presencia de embolia pulmonar masiva que conlleva a disfuncién ventricular derecha lo cual se ha
asociado a elevacién de troponinas que va en relacion al grado de disfuncién. Pacientes con
insuficiencia renal en fase terminal tienen una alta prevalencia de enfermedad coronaria (73%) y alta
mortalidad por enfermedades cardiovasculares. Se ha demostrado elevacién de troponinas séricas en
pacientes con insuficiencia renal cronica, en particular la cTnT, el mecanismo de ello aun no esta claro,
pero se sospecha que es secundario a dafio miocardico con micro lesiones isquémicas. En sepsis es
frecuente la existencia de depresién de la contractilidad miocardica, y en este tipo de pacientes

también se encuentran elevados los niveles de troponinas. 67:8°
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Dado que la mayoria de las troponinas cardiacas estan estructuralmente unidas y solamente una muy
pequefa porcion se encuentra libre en el citosol, se ha propuesto que lesiones de membrana
reversibles resultan en elevaciones muy pequefias comparadas con las enzimas de deteccion de dafio
miocardico utilizadas tradicionalmente. De hecho, las elevaciones mas prolongadas y significativas
son mas especificas de necrosis miocardica. Asi, el patron de liberacién bifasico (con un pico
temprano debido a la lesion de membrana inicial, y un pico tardio o prolongado debido a la muerte
celular), se utiliza en adultos para la evaluacion de reperfusion luego de angioplastia con balén

transcatéter y posterior a terapia trombolitica en casos de infarto agudo al miocardio.%"!

Existen diferencias en los niveles normales de troponinas entre adultos y nifios. Hay diversos
estudios que muestran niveles mas elevados de troponinas en nifios aparentemente sanos en
comparacion con los adultos. La baja edad gestacional asi como el bajo peso al nacer, correlacionan
con niveles altos de troponinas. La significancia clinica de los niveles aumentados de troponinas en la
infancia aun no es del todo bien entendida. Algunos autores han sugerido que ésta se deriva de
isquemia cardiaca subclinica, mientras que otros han propuesto que su origen es la apoptosis de los
miocardiocitos principalmente durante los primeros tres meses de vida, lo cual contribuye a los
cambios adaptativos en el corazén neonatal. EI promedio de muerte de los miocardiocitos del
ventriculo derecho de la rata neonatal es aproximadamente 2 a 3 veces mayor que en el ventriculo

izquierdo permitiendo con ello un mayor crecimiento del ventriculo izquierdo.'213.14.15.16

Valores de referencia de cTnl percentila 95 en nifios sin enfermedad cardiaca conocida®’.

Edad cTnl Percentila 95 (mcg/dl)
0-30 dias 4.8

31-90 dias 0.4

3-6 meses 0.3

7-12 meses 0.2

1-18 afios <01

En recién nacidos la interpretacion de valores elevados de troponinas es mucho mas complicada. Los

neonatos con exposicién in utero a terapia tocolitica a corto o largo plazo, ya sea con beta
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simpaticomiméticos o sulfato de magnesio, muestran niveles detectables de troponinas mostrando con

ello cierto grado de dafio miocardico'®°.

La troponina | es cardioespecifica y es liberada s6lo cuando se irrumpe la integridad de la membrana
celular. La determinacion de niveles séricos de troponina | mediante inmunoensayo tiene una
sensibilidad y especificidad mayor del 98% para infarto miocardico por lo que se ha catalogado como
el marcador ideal de dafio miocardico. Los valores detectables en suero posterior a lesién miocardica
se esperan a las 6 a 9hrs, y los niveles altos persisten en suero durante dias, teniendo la ventaja de no

ser alterada por falla renal o enfermedad musculoesquelética:.

Aplicaciones clinicas de las troponinas cardiacas

» Sindromes coronarios agudos.
» Contusion cardiaca.

» Cardiopatias congénitas.

La reparacién quirdrgica de los defectos cardiacos congénitos produce elevaciones esperadas de los
marcadores de dano miocardico, tanto por el trauma quirdrgico en si como por los eventos asociados a
la isquemia-reperfusién de la cardioplegia y circulacion extracorpérea. Es importante contar con
herramientas que evidencien el dano miocardico transquirurgico, ya que éste es uno de los principales
determinantes de disfuncién cardiaca a corto y largo plazo posterior a la cirugia, particularmente

debido a la mayor vulnerabilidad del miocardio pediatrico en comparacion con los adultos.® 2021

Mediante estudios de cuantificacion de troponinas pre y postquirirgicamente, ha sido posible
identificar factores de riesgo para complicaciones -menor edad, mayor tiempo de duracion de la
cirugia/tiempo de bomba- y establecer un prondstico postoperatorio.®?° Las elevaciones de troponinas
prequirdrgicas no son comunes en pacientes con cardiopatias congénitas estables y de estarlo, ello
predice un pobre pronéstico postquirtrgico.'%222 La utilidad prondstica de los diversos biomarcadores
de dafio miocardico posterior a eventos no quirurgicos ya ha sido bien documentado en adultos, sin
embargo, la utilidad de estos para definir el riesgo en cirugia cardiovascular es menos conocida
principalmente en la poblacién pediatrica. Se ha descrito recientemente que las elevaciones severas
de las troponinas cardiacas en el periodo postquirdrgico de cirugia no cardiovascular pueden

potencialmente predecir complicaciones inminentes asi como incremento de la mortalidad. En cirugia
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cardiovascular se ha descrito igualmente que la elevacién de las troponinas cardiacas es similarmente

pronostica en el periodo posquirdrgico.232425

La elevacién de las troponinas por si misma es comun en pacientes postquirdrgicos de cirugia
cardiovascular lo cual, de alguna manera, puede llevar a confusion. Croal y colaboradores sugieren
que la troponina | se encuentra usualmente elevada en pacientes postquirdrgicos de cirugia
cardiovascular, sin embargo, el grado de elevacién varia dependiendo del tipo de operacion, y que aun
a pesar de otros factores externos, los niveles elevados de troponina | a las 24 horas de la cirugia son
fuertes predictores de mortalidad, tanto a corto como a largo plazo?®. Tomar en cuenta que los niveles
de troponinas en pacientes con buena y con mala evolucion practicamente no muestran diferencia
hasta después de 12 a 24 horas después de la cirugia,?’?® esto puede ser debido a que la liberacion
temprana de troponina sea ocasionada por factores comunes tales como la cirugia por si misma,
mientras que la liberacion continua de troponina puede reflejar eventos trans o postquirirgicos como

isquemia/necrosis miocardica los cuales afectan el prondstico subsiguiente.

Estudios en adultos sugieren que elevaciones de troponina T mayores o iguales a 1.58 ng/ml en el
periodo postquirurgico inmediato es el predictor mas fuerte de una estancia prolongada en la unidad de
cuidados intensivos, y que cada incremento de la misma de 1ng/ml dentro de las primeras 18 a 24
horas posterior a la cirugia se asocia con un incremento de 0.32 dias mas de necesidad de estancia en
la unidad de cuidados intensivos'#. Jannuzzi et al demostraron que los niveles incrementados de
troponina T por encima de la percentila normal son predictores independientes de complicaciones
intrahospitalaria, asi mismo demostraron que la cuantificacién de los niveles de la troponina T son
superiores en este aspecto en comparacion con la cuantificacion de los niveles de CPK isoenzima
MB?°. Franz F. Immer y colaboradores en un estudio prospectivo que incluyé 48 pacientes neonatos
postoperados de cirugia cardiovascular compararon la troponina | contra la troponina T teniendo como
objetivo determinar el grado de lesién miocardica transquirurgica, encontrando que el valor diagnéstico
de la troponina | es similar a la troponina T, sin embargo la primera tiene la ventaja de no ser
influenciada en caso de falla renal'®. Russel Hirsch y colaboradores estudiaron los patrones y el
potencial valor de la elevacion de la troponina | posterior a cierre de comunicacion interauricular, cierre
de comunicacioén interventricular y tetralogia de Fallot no complicadas en un total de 55 pacientes entre
aproximadamente 12 y 73 meses, concluyendo en su estudio que los valores de troponina |
inmediatamente posterior a la cirugia reflejan la extension del dafo miocardico secundario tanto a la

incision quirdrgica por si misma como a factores transquirirgicos y que los niveles de ésta en las
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primeras horas después de la cirugia de cardiopatias congénitas es potencialmente util como indicador

prondstico de la dificultad para la recuperacion3’.

Bomba de Circulacién Extracorpérea

El paciente que requiere cirugia cardiovascular a corazon abierto requiere de un sistema que asegure
el aporte de flujo sanguineo y nutrientes a los tejidos mediante bomba de circulacion extracorporea
(CEC), lo cual, consiste en la canulacion de las venas cavas superior e inferior y aorta. La sangre
procedente de las venas cavas entra por el circuito de CEC propulsado por una bomba a través de un
intercambiador térmico, posteriormente por un oxigenador de membrana o de burbuja y regresa al
paciente por una canula situada en la aorta. La CEC requiere anticoagulacion con heparina cuyo
efecto es revertido posteriormente con protamina. Una vez que el paciente esta bajo CEC,
habitualmente se procede a infundir una solucién cardiopléjica por la raiz aértica o directamente sobre
las arterias coronarias y/o seno coronario. En la gran mayoria de las intervenciones se realiza el
pinzamiento de la aorta distalmente a las coronarias con el objeto de liberar de sangre el lecho

quirurgico.

Existen diversos factores que condicionan la situacion hemodinamica del paciente sometido a CEC

aun sin que existan complicaciones cardiovasculares derivadas de la intervencion. Estos factores son:

e Hipotermia sistémica:

Reduce las demandas energéticas y previene la recurrencia de actividad electromecanica cardiaca.
Generalmente se asocia a flujos bajos que conducen a vasoconstriccion de lechos vasculares e
hipoperfusion histica. El flujo no pulsatil que se realiza durante la CEC conduce a una menor liberacién
basal de Oxido Nitrico (NO) en el endotelio vascular, predominando el tono vasopresor sobre el
vasodilatador, lo que contribuye aun mas a la vasoconstriccion. En la CEC pediatrica se utilizan tres
métodos de hipotermia: hipotermia moderada (25 a 32 grados centigrados), hipotermia profunda (15 a
20 grados) e hipotermia profunda con paro circulatorio total. La selecciéon de uno u otro método se
basa en la edad del paciente, la técnica quirurgica y las caracteristicas de la lesidén anatémica. Algunos
defectos sencillos pueden repararse con hipotermia ligera (32 a 35 grados). La hipotermia preserva la
funcion de los diferentes 6rganos de la economia durante la CEC. De acuerdo al grado de hipotermia
puede tolerarse una disminucién de la perfusion tisular o un paro cardiaco que varia entre los 4 a 10

minutos para la ligera, 10 a 25 minutos para la moderada y 45 a 60 minutos para la profunda3.
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o Cardioplejia:

El propésito de la solucién cardiopléjica es proteger al corazén del dafio isquémico, produce una
disminucién global de la contractilidad y una disminucién de la distensibilidad ventricular; contiene una
alta concentracion de potasio causando paro cardiaco en diastole por despolarizaciéon de la membrana
celular. La cardioplégia debe administrarse periddicamente cada 20 minutos (no debe exceder a los 30
minutos) y garantizar que la temperatura miocardica se mantenga por debajo de los 28 grados

centigrados. Si se observa actividad eléctrica, debe administrarse cardioplégia inmediatamente.

e Agresion quirurgica:

Considerando el tipo de abordaje y cirugia realizada, tomando en cuenta mayor factor de riesgo la

realizacion de ventriculotomia, o bien, auriculotomia con lesion del sistema de conduccion.

e Estado de volemia:

Caracterizado generalmente por un volumen circulante efectivo bajo, como consecuencia de la
administracion de diuréticos y manitol, empleados como técnica de "proteccién renal" y con el objeto
de eliminar el exceso de aporte liquido que precisa la CEC. Simultaneamente hay una tendencia a la
retencién hidrica por este estado de hipovolemia relativa y por la respuesta inflamatoria sistémica

como consecuencia de la agresion quirurgica.

Desde que se comenzo a utilizar la CEC en la gran mayoria de las intervenciones de cirugia cardiaca
se observé que podia aparecer dano miocardico aunque la intervencion fuera técnicamente correcta.
La disminucién en la morbimortalidad de las intervenciones bajo CEC ha tenido mucho que ver con la
mejoria de las técnicas de proteccidon miocardica. El daino miocardico ocurre por dos mecanismos
basicos: hipoxia e isquemia. El primero se produce por reduccion del aporte de oxigeno en relacion a
la demanda debido a una disminucion del contenido de oxigeno del flujo sanguineo coronario, como
resultado se reduce el metabolismo oxidativo, estimulandose el anaerobio. La hipoxia, rara vez ocurre
excepto como resultado de disfuncion en la bomba de oxigenaciéon o por una excesiva hemodilucion.
La isquemia miocardica se produce como consecuencia de una reduccion en el aporte de oxigeno en
relacion con la demanda debido a un inadecuado flujo sanguineo coronario a pesar de un contenido de

oxigeno adecuado.

Si la proteccion miocardica ha sido adecuada, al reperfundir el corazon se restablece el latido cardiaco.
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Existe un aumento en la produccion de radicales libres a los 2-4 minutos después de comenzada la
reperfusion y que dura tres o mas horas posterior a la liberaciéon de la pinza en la raiz adrtica. La
liberacion de mediadores y radicales libres con efecto cardiotéxico producen edema del endotelio
vascular, edema mitocondrial miocardico, inactivacién de proteinas indispensables para mantener la
funcién celular y produccion de metabolitos que generan vasoconstriccion coronaria. Una gran
cantidad de alteraciones anatémicas, bioquimicas, eléctricas y mecanicas ocurren durante la
reperfusion. Para la mayoria de los pacientes esas anomalias se normalizan con el tiempo y minimas
intervenciones, sin embargo para los pacientes vulnerables expuestos a periodos prolongados de
isquemia, la reperfusion puede extender el dafo®2. La incidencia de disfuncién miocardica esta
relacionada con el tiempo de pinzamiento aortico y con el tiempo de CEC. De forma general se dice
que un tiempo de paro inferior a los 60 minutos y un tiempo de CEC menor de 90 minutos garantizan

una baja incidencia de complicaciones en la mayoria de los casos®*35.
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JUSTIFICACION:

En México, asi como en otros paises en desarrollo, los pacientes postoperados de cirugia
cardiovascular son una causa frecuente de ingreso a la unidad de cuidados intensivos quirurgicos,
cada ano nacen en México por lo menos 5000 nifios con algun tipo de cardiopatia y mas de la mitad de
ellos amerita estudio y tratamiento médico, intervencionista y/o quirurgico. Estudios observacionales
han demostrado la utilidad del uso de troponina | para predecir la presencia de disfunciéon miocardica
de los pacientes operados de cirugia cardiovascular, no obstante, su utilidad como factor que
discrimina entre pacientes que requieren mayor tiempo de circulacion extracorpoérea no ha sido

estudiada.

La utilidad prondstica de los diversos biomarcadores de dafio miocardico posterior a eventos no
quirurgicos ya ha sido bien documentado en adultos, sin embargo, la utilidad de estos para definir el
riesgo en cirugia cardiovascular es menos conocida principalmente en la poblacién pediatrica. No
existe experiencia suficiente en poblacién pediatrica y no existe un riesgo estratificado en base a los

niveles de troponina en este rubro.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:
¢ Existe un incremento en los niveles séricos de troponina | secundario al dafio miocardico inducido por

un tiempo prolongado de circulacidon extracorpérea en pacientes postoperados de cirugia

cardiovascular?

HIPOTESIS:

El uso prolongado de bomba de circulacion extracorpérea es un factor determinante de dafo

miocardico reflejado en la elevacién de los niveles séricos de troponina | al ingreso del paciente a la

Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica y a las 24hrs de evolucion.

HIPOTESIS NULA:

Los niveles de troponina | séricas en el paciente postoperado de cirugia cardiovascular no se ven

afectados por el tiempo de bomba de circulacion extracorpoérea.
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OBJETIVO:

Determinar si el uso prolongado de bomba de circulacidén extracorporea es un factor estadisticamente
significativo para la producciéon de dafio miocardico en base a la determinacién de la concentracién
sérica de troponina | medida al ingreso del paciente a la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica y a las

24hrs de su estancia en la misma.

MATERIAL Y METODOS:

Diseno del estudio:

Se realizé un estudio de tipo cohorte, prospectivo, longitudinal, observacional, descriptivo y de
correlacion. Se incluyeron pacientes ingresados en la Unidad de Terapia Intensiva Quirdrgica del
Hospital Infantil de México Federico Gémez en el periodo de diciembre 2007 a abril 2008, con edades
comprendidas entre 1 mes y 18 afios y que cursen con cardiopatia congénita que hayan sido
programados para cirugia paliativa o correctiva cardiovascular que amerite bomba de circulacion
extracorporea, siendo el motivo de ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva la vigilancia
postoperatoria de los mismos. Todos los pacientes fueron sometidos a monitorizacion invasiva durante
quiréfano, recibiendo anestesia a base de sevorane inhalado, fentanil y vecuronio a dosis
determinadas por el anestesidlogo a cargo. Fueron sometidos a bomba de circulacion extracorporea,
pinzamiento adrtico, cardioplejia e hipotermia en tiempos variables de acuerdo al evento quirdrgico y
se utilizaron aminas vasoactivas posterior a la salida de bomba CEC. A su ingreso a la Unidad de
Terapia Intensiva los pacientes continuaron con monitorizacion hemodinamica invasiva, requiriendo
apoyo ventilatorio en fase Ill y apoyo aminérgico de acuerdo a cada paciente, se realiza de manera
rutinaria toma de muestras hematicas incluyendo niveles séricos de troponina | medidos al momento
de su ingreso y a las 24hrs después, radiografia de torax, electrocardiograma y ecocardiograma de
control postquirdrgico. Ademas, se realizd revision de expedientes para reunir datos sobre los
antecedentes patoldgicos y eventos transquirurgicos de relevancia, y se recolectaron datos plasmados
en las hojas de enfermeria en donde se especifica la evolucion clinica horaria, asi como el tipo de
soporte ventilatorio, aminérgico, los resultados de laboratorio, y el control ecocardiografico
postquirurgico. Los pacientes incluidos en el estudio se clasificaron en dos grupos denominados como
grupo 1 de alto riesgo y grupo 2 de bajo riesgo, tomando en consideracion el tiempo de circulacién

extracorporea (CEC), los pacientes que requirieron uso de bomba de CEC mayor o igual a 90 min se
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catalogaron como pacientes de alto riesgo, y aquéllos que requirieron uso de bomba de CEC menor a

90 min se catalogaron como pacientes de bajo riesgo.

Anélisis de Muestras:

La recoleccion de las muestras de sangre se realizdé en un tubo de laboratorio sin anticoagulante, y se
centrifugd para la recoleccion del plasma. Se cuantificoé la concentracién de troponina | a través de un
analizador IMMULITE/IMMULITE 1000 mediante ensayo inmunométrico quimioluminiscente en fase
solida, requiriendo un volumen minimo de 50uL y una conservacion en frio de 8 hasta -20°C. Para la
determinacion de troponina | se utilizdé un vial de reactivo a base de fosfatasa alcalina conjugado a
anticuerpo policlonal de oveja anti-troponina | en una solucion tampdn con conservante. Los valores se
expresan en ng/mL, con una sensibilidad hasta de 0.1ng/mL. La presencia de hemoglobina en
concentraciones hasta 570mg/dL no tiene ningun efecto sobre los resultados en términos de precision
en caso de presentar algun grado de hemdlisis en la muestra. De acuerdo a los analisis para
determinar valores de normalidad en el suero de 255 voluntarios sanos, el 98% de ellos presentaron
resultados por debajo de 1.0ng/mL, siendo indetectable en el resto, por lo que éste fue el parametro de

referencia para el rango de normalidad.

Criterios de inclusién, exclusién y eliminacién:

Criterios de inclusién
e Edad pediatrica comprendida entre 1 mes y 18 afios.

e Paciente con cardiopatia congénita cuyo motivo de ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva
Quirurgica haya sido la realizacién programada de cirugia de tipo cardiovascular requiriendo

uso de bomba de circulacién extracorporea (CEC).

Criterios de exclusion
e Paciente quien haya presentado proceso infeccioso no controlado previo.

e Paciente con presencia de insuficiencia renal crénica.

Criterios de eliminacion

o Fallecimiento en las primeras 24hrs de ingreso del paciente.
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VARIABLES

Variable Dependiente

e Concentracién sérica de troponina | a las Ohrs:

e Concentracion sérica de troponina | a las 24hrs:

Variable Independiente

e Tiempo de bomba

o Bajo riesgo: menor a 90min de circulacion extracorpérea.

o Alto riesgo: igual o mayor a 90min de circulacion extracorpérea.



-19 -

DEFINICIONES OPERACIONALES

1. Edad: Nominal cuantitativa. Se definira en afos cumplidos a la fecha de ingreso a la Unidad de

Terapia Intensiva Quirurgica.

2. Género: Nominal cualitativa dicotémica. Se definirA como masculino o femenino.

3. Tipo de cardiopatia: Nominal cualitativa. Se definira como el diagndstico del paciente

establecido en su historial médico, por el cual se decidié la programacion del evento quirurgico.

4. Tratamiento previo: Nominal cualitativa. Se considerara positivo o negativo, en caso de ser

positivo se mencionara el nombre especifico del tratamiento previo.

5. Tipo de cirugia: Nominal cualitativa. Se definira con el nombre especifico de la cirugia que se le

practico al paciente.

6. Tiempo de bomba: Nominal cuantitativa. Se definira en minutos, como el tiempo total durante el
cual el paciente estuvo sometido a circulacién extracorpérea, estableciendo como bajo riesgo
para dafno miocardico la permanencia en bomba CEC menor a 90min, y como alto riesgo para

dano miocardico la permanencia en bomba CEC igual o mayor a 90min.

7. Tiempo de pinzamiento adrtico: Nominal cuantitativa. Se definirda en minutos, como el tiempo
durante el cual estuvo pinzada la aorta durante la cirugia, estableciendo como bajo riesgo para
dafo miocardico el pinzamiento menor a 60min, y como alto riesgo para dafio miocardico el
pinzamiento igual o mayor a 60min.estableciendo como tiempo prolongado aquél igual o mayor

a 60min, y no prolongado aquél menor a 60min.

8. Hipotermia: Nominal cualitativa. Se definird en grados centigrados, como la menor temperatura
registrada durante el evento quirdrgico, estableciendo hipotermia leve al encontrarse de 33 a
35°C, moderada de 25 a 32°C y profunda menor a 25°C.
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Eventos al salir de bomba: Nominal. Se definira como todo evento potencialmente deletéreo
para el paciente ocurrido en el inmediato posterior a la salida de la bomba de circulacion

extracorporea.

Soporte aminérgico al salir de bomba CEC: Nominal. Se definira con el nombre especifico de la
droga, asi como la dosis utilizada al momento de la salida de bomba de CEC. Se toma en
cuenta todo medicamento administrado en infusion continua que tenga efecto sobre el sistema

cardiovascular.

Soporte aminérigo maximo en las primeras 24hrs: Nominal. Se definira con el nombre
especifico de la droga, asi como la dosis maxima utilizada durante las primeras 24hrs de
estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica. Se toma en cuenta todo medicamento

administrado en infusién continua que tenga efecto sobre el sistema cardiovascular.

Valores de lactato transquirargico: Nominal cuantitativa. Se definira en mmol/L, como el valor

maximo de lactato registrado durante todo el procedimiento quirdrgico y anestésico.

Valores de lactato al ingreso UTQ: Nominal cuantitativa. Se definira en mmol/L, como el valor
registrado en la primera gasometria arterial obtenida al momento de ingreso del paciente a la

Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica.

Fraccion de eyeccion: Nominal cuantitativa: Se definird en porcentaje, como el valor de
volumen sistélico eyectado determinado por ecocardiograma realizado en las primeras 24hrs de

estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica.

Dias de ventilacion mecanica: Nominal. Se definira en dias completos a partir del momento del
ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica, como el tiempo que el paciente requirid
soporte ventilatorio en fase Ill durante su evolucion; se determinara 0 dias en caso de haber
requerido ventilacion mecanica por menos de 24hrs, y se determinara 10 dias como punto de

corte maximo de tiempo de ventilacion.
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Estancia hospitalaria en UTQ: Nominal cuantitativa. Se definira en dias completos como el
tiempo total que el paciente permanecié hospitalizado en la Unidad de Terapia Intensiva

Quirurgica posterior a su evento quirargico.

Troponina | hora 0: Nominal cuantitativa. Se medira en ng/mL, definida como la cifra absoluta
de Troponina | medida en la muestra tomada en el momento inmediato del ingreso del paciente
a la Unidad de Cuidados Intensivos, estableciendo como valores de referencia como normal 0 a
1ng/mL, anormal con elevacion leve de 2 a 59ng/mL, elevacion moderada de 60 a 119ng/mL y

elevacion severa 120ng/mL 6 mas. El valor de corte maximo fue reportado en 180ng/mL.

Troponina | hora 24: Nominal cuantitativa. Se medira en ng/mL, definida como la cifra absoluta
de Troponina | medida en la muestra tomada 24hrs posteriores al ingreso del paciente a la
Unidad de Cuidados Intensivos, estableciendo como valores de referencia como normal O a
1ng/mL, anormal con elevacion leve de 2 a 59ng/mL, elevacion moderada de 60 a 119ng/mL y

elevacion severa 120ng/mL 6 mas.

PIM2: Nominal cuantitativa. De sus siglas en inglés Paediatric Index of Mortality. Se definira en
porcentaje, como el riesgo de muerte que presenta el paciente al momento de su ingreso a la

Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica.
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RECURSOS:

Se ocuparon recursos humanos de tipo médico para la atencion del paciente y toma de muestras de
laboratorio, asi como para la recoleccién de datos en expedientes y hojas de enfermeria. Asi mismo,
se necesitdé de un Quimico Farmaco Bidlogo para el procesamiento de las muestras. Los recursos
materiales necesarios para la recoleccién de las muestras fueron tubos sin medio anticoagulante, 3 por
paciente, centrifuga y separador de plasma, asi como equipo analizador IMMULITE/IMMULITE 1000
para ensayo inmunométrico quimioluminiscente. Dichos materiales se obtuvieron de insumos
habituales del Hospital Infanti de México “Federico Gémez”, a través del laboratorio de
endocrinologia. Se recabaron datos en un equipo de computo portatil tipo laptop Sony Vaio, software
Windows xp y office 2008, y procesamiento de datos mediante el programa SPSS version 13 para

Windows.
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO:

El analisis descriptivo de datos se realizé mediante medidas promedio y desviacion estandar, mediana,
minima, maxima y porcentajes. Se utiliz6 t-test para correlacionar los valores de significancia
estadistica entre ambos grupos de riesgo; comparacion de dos proporciones, t-pareada para el
requerimiento aminérgico de acuerdo al tiempo, prueba de Mann-Whtiney para valorar el
comportamiento de los niveles séricos de troponina | respecto a los grupos de estudio, y medidas de
regresion linear y correlacion. El analisis estadistico se realiz6 mediante el programa PRIMER.exe

version 3.02.

ASPECTOS ETICOS:

El presente trabajo no implica riesgos de ningun tipo para el paciente dado que se trata de un estudio
observacional comparativo utilizando datos evaluados en forma rutinaria en la evaluacion de los
pacientes ingresados a la Unidad de Terapia Intensiva Quirdrgica operados de cirugia

cardiovasculares.
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RESULTADOS:

Durante el periodo de diciembre 2007 a abril 2008 se realizaron un total de cuarenta y ocho cirugias a
corazon abierto que requirieron circulacion extracorporea, de éstos, hubo veintisiete pacientes
quienes fueron excluidos del estudio, y cinco de ellos fallecieron en las primeras veinticuatro horas de
evolucion. Se incluyeron en el estudio un total de 21 pacientes (11 masculinos y 10 femeninos), con
rango de edad de 57.86 + 61.90 meses y una mediana de 24meses, siendo el mayor porcentaje (38%)
los pacientes de edades entre uno y cinco afos, cuadro 1. Un paciente fallecié posterior a una estancia
prolongada en la Unidad de Cuidados Intensivos Quirdrgicos. Las cardiopatias congénitas fueron
diversas, en la mayoria de los casos (28.5%) la comunicacion interventricular el diagnéstico principal,
fig. 1; en diez pacientes (47.6%) coexistieron 2 6 mas malformaciones cardiacas, como por ejemplo,
transposicion de grandes vasos con comunicacion interventricular, o ésta ultima con comunicacién
interauricular. Dentro de los antecedentes encontramos que cinco pacientes (24%) no recibian
medicamentos antes de la cirugia y el resto (76%) si, a base de diuréticos (furosemide,
espironolactona), inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina (captopril) y, en algunos casos,
digital (digoxina), antiagregante plaquetario (dipiridamol) o inhibidor de la fosfodiesterasa (sildenafil);
siendo dos (9%) pacientes los que recibian un medicamento, dos (10%) pacientes con dos
medicamentos, siete (33%) pacientes con tres medicamentos y cinco (24%) pacientes con cuatro
medicamentos, fig. 2. Las cardiopatias que ameritaron uso de 4 medicamentos anticongestivos fueron
3 casos de comunicacion interventricular, un caso de estenosis mitral y un caso de conexion anémala
total de venas pulmonares en su variedad supracardiaca. De todos los pacientes que recibieron
tratamiento previo a la cirugia, catorce recibian captopril, catorce furosemide, doce espironolactona,
tres digoxina, dos sildenafil y uno dipiridamol. Los procedimientos quirurgicos realizados fueron de tipo

paliativo y correctivo, los cuales se muestran por frecuencia en la figura 3.

Los pacientes fueron clasificados en dos grupos en base al tiempo de bomba de circulacion
extracorporea (CEC): grupo uno o de alto riesgo, aquéllos que cursaron con un tiempo igual o mayor a
90 min; y grupo dos o de bajo riesgo, aquéllos que cursaron con un tiempo menor a 90 min. Fueron
doce los pacientes (57%) que requirieron 90 min o mas de bomba CEC (grupo 1), y nueve pacientes
(43%) que requirieron bomba CEC por un tiempo menor a 90 min (grupo 2), fig. 4. Para el grupo uno el
tiempo promedio de bomba fue 145.42 + 48.26 min, con un valor minimo de 90 min y un valor maximo
de 235 min; y para el grupo dos fue 57.78 + 21.95 min, con un valor minimo de 25 min y un valor
maximo de 85 min, lo cual representa una diferencia estadisticamente significativa (95% IC; diferencia
51.29 a 123.99, t=5.046, p=0.000), cuadro 2.
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Doce de los veintiun pacientes (57%) requirieron pinzamiento aortico por menos de 60min, con un
promedio de promedio de 36.17 + 19.22 min de pinzamiento ,y 9 (43%) pacientes requirieron 60 min 6
mas de tiempo, con un promedio de 101.67 £ 30.31 min de pinzamiento, con una diferencia de 65.5,
estadisticamente significativa (95% IC; diferencia -88.12 a -42.88, t=6.061, p=0.000), cuadro 3. fig. 5.
Comparando el tiempo de bomba en los grupos de alto y bajo riesgo, encontramos que en el primero el
promedio de tiempo de pinzamiento adértico fue de 87.08 + 36.52 min, con un valor minimo de 45 min y
un valor maximo de 140 min, en contraste, con el grupo de bajo riesgo, el promedio de tiempo de
pinzamiento adrtico fue de 33.78 £ 22.89 min, con un valor minimo de 0 min y un valor maximo 65 min,
siendo una diferencia entre ambos grupos estadisticamente significativa (95% IC, diferencia 24.22 a
82.38, t=3.836, p=0.001), cuadro 4.

El uso de hipotermia en los veintiin pacientes fue variable, siendo leve (33-35°C) en cinco casos,
moderada (25-32°) en ocho casos y profunda (menos a 25°C) en seis casos, cuadro 5. Considerando
el grupo uno de alto riesgo, la temperatura minima promedio fue de 25.30 £ 5.83°C, con una minima
de 16°C y maxima de 35°C.

La mayoria de los pacientes pudo salir de bomba de CEC al primer intento, sélo hubo dos pacientes en
que no fue asi, un paciente postoperado de cirugia tipo Jatene que al primer intento presenta fibrilacion
ventricular y paro cardiaco, y otro paciente postoperado de correccién de conexion anédmala de venas
pulmonares variedad intracardiaca por requerir re-exploracién quirdrgica por sangrado abundante. El
25% del grupo de alto riesgo cursé con complicaciones inmediatas a la salida de bomba de CEC, a
diferencia del grupo de bajo riesgo en donde se observa que el 33% de estos pacientes presento
complicaciones (95% IC, diferencia -0.08, p=0.931), evidencia que no presenta significancia
estadistica. De los pacientes quienes presentaron complicaciones, seis presentaron alteraciones del
ritmo cardiaco, tres de ellos postoperados de comunicacion interventricular, dos postoperados de
Jatene, y uno postoperado por correccidon de conexiéon andmala de venas pulmonares. Hubo un
paciente postoperado de correccion total de tronco arterioso quien cursé con edema miocardico por
manipulacién quirurgica extensa ameritando que no se realizara cierre de la esternotomia. Posterior a
la salida de bomba, a todos los pacientes se les inicid soporte aminérgico, tres pacientes recibieron
sélo una droga, en el resto se utilizd terapia combinada; cinco pacientes requirieron tres o0 mas aminas
a su ingreso, dependiendo del caso, se utilizé norepinefrina, adrenalina, milrinona o levosimendan, tres

de los cuales fueron operados de Jatene. Se identifico el tipo de soporte aminérgico a los pacientes
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catalogados en el grupo de alto riesgo, comparando la dosis que requirié al salir de bomba de CEC
(dosis inicial) con la dosis maxima requerida durante su evolucion en las primeras 24hrs del
postoperatorio; asi tenemos que en este grupo de riesgo, se requirid dobutamina a dosis inicial
promedio de 7.88 £ 2.15mcgkgmin vs 9 £ 1.54mcgkgmin de dosis maxima en las primeras 24hrs (95%
IC, diferencia -2.57 a 0.32, t=1.711, p=0.115), no significativo; se requirié dopamina a dosis inicial
promedio de 7.29 £ 2.05mcgkgmin, y dosis maxima de 5.25 + 3.11mcgkgmin (95% IC; diferencia -0.21
a 4.29, t=1.995, p=0.071), no significativa; también se utilizé mirlinona, siendo la dosis promedio al salir
de bomba de 0.08 + 0.19mcgkgmin, y la dosis maxima 0.67 £ 0.48mcgkgmin, lo cual da una diferencia
estadisticamente significativa (95% IC, diferencia -0.92 a -0.27, t=-4.013, p=0.002). En el caso de
norepinefrina, la dosis inicial promedio fue de 0.01 = 0.03mcgkgmin vs dosis maxima de 0.18 %
0.33mcgkgmin, lo cual no es estadisticamente significativo (95% IC; diferencia -0.38 a 0.04, t=1.806,
p=0.098). Se utilizd6 también adrenalina a dosis inicial promedio de 0.02 + 0.06mcgkgmin vs dosis
maxima promedio de 0.08 £ 0.16mcgkgmin, no significativa (95% IC, diferencia -0.17 a 0.04, t=-1.334,
p=0.209). Por ultimo, también se utilizé levosimendan a dosis inicial promedio 0.01 + 0.03mcgkgmin,
en comparacion con la dosis maxima de 24hrs de 0.02 + 0.04mcgkgmin, sin significancia estadistica
(95% IC, diferencia -0.03 a 0.01, t=-1.0, p=0.339), cuadros 6-11.

A los pacientes se les realiz6 mediciones de lactato durante la intervencién quirurgica de acuerdo a la
consideracion del anestesiologo; se registraron los valores mas altos de lactato identificados durante
todo el evento quirdrgico observando que en el grupo uno de alto riesgo el promedio de lactato sérico
maximo se reporté en 6.94 + 1.5mmol/L, y en el grupo dos, el promedio fue de 4.6 £ 1.18mmol/L, que
implica una diferencia de 2.34 estadisticamente significativa (95% IC; diferencia 0.82 a 3.86, t=3.29,
p=0.005); hubo 4 pacientes en ambos grupos en quienes no se obtuvieron los valores por falta de
registro en el expediente clinico. A todos los paciente se les realizé ademas medicion de lactato a su
ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica, encontrando que en el grupo de alto riesgo, el
promedio de la lactato al ingreso fue de 4.6 £ 2.08mmol/L, y en el grupo de bajo riesgo fue de 2.94 +
0.98, una diferencia estadisticamente significativa (95% IC; diferencia 0.36 a 3.50, t=2.566, p=0.019).
Dentro de los estudios de gabinete, se les realizé a todos los paciente control ecocardiografico dentro
de las primeras 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirdrgica, detectando que el
promedio en la fraccion de eyeccion en el grupo de alto riesgo fue de 70.08 £ 8.1%, y en el grupo de
bajo riesgo de 71 + 6.73%, siendo una diferencia no significativa (95% IC, diferencia -7.89 a 6.05, t=-
0.276, p=0.785), cuadro 12.
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Se realiz6 extraccidn de muestras a las 0 y 24hrs para determinacién de niveles séricos de troponina I,
utilizada como biomarcador especifico de dano miocardico. Los resultados obtenidos entre el grupo de
alto y bajo riesgo fueron interesantes dado que presentaron una diferencia estadisticamente
significativa. Los niveles de troponina a las Ohrs en pacientes de alto riesgo fue de 113.63 +
46.81ng/mL, con un valor minimo de 51.3 ng/mL y un valor maximo de 180ng/mL, en comparacion con
los de bajo riesgo que tuvieron cifras promedio de 37.83 + 37.43ng/mL, con un valor minimo de
3.41ng/mL y un valor maximo de 109ng/mL, (95% IC, diferencia 36.01 a 115.59, t=3.987, p=0.000). Asi
mismo, los resultados de troponina | sérica a las 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva
fueron para el grupo de alto riesgo de 101.72 + 62.96ng/mL, con un valor minimo de 25.2 ng/mL y un
valor maximo de 180 ng/mL, en comparacion con 22.5 + 30.38ng/mL del grupo de bajo riesgo con una
minima de 1.42 ng/mL y una maxima de 96.4 ng/mL (95% IC, diferencia 31.41 a 127.03, t=3.468,
p=0.003). cuadro 13.

Niveles de Troponina | medidos a la hora 0 y 24 en pacientes de alto y bajo riesgo.

NIVELES DE TROPONINA |

Hora 0 Hora 24

Alto riesgo | Bajo riesgo | Alto riesgo | Bajo riesgo
Muestra 12 9 12 9
Media 113.63 37.83 101.72 22.5
DE 46.81 37.43 62.96 30.38
Error E 13.51 12.48 18.17 10.13
Mediana 127.5 19.1 94.5 15.4
Minima 51.3 3.41 25.2 1.42
Maxima 180 109 180 96.4

Relacién entre grupos de acuerdo al nivel sérico de troponina | a la hora 0:

95% IC, diferencia:

t=3.987, p=0.000

Grupo N Media DE
1 12 113.63 46.81
2 9 37.83 37.43
Diferencia 75.8

36.01a 115.59

Relacién entre grupos de acuerdo al nivel sérico de troponina | a la hora 24:

95% IC, diferencia:

t=3.468, p=0.003

Grupo N Media DE
1 12 101.72 62.96
2 9 22.5 30.38
Diferencia 79.22

31.41a127.03
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Mediante el estudio de regresion linear y correlacion respecto al tiempo de bomba CEC con los niveles
de troponina | sérica a la hora 0 y 24 en pacientes de alto riesgo se determiné un coeficiente de
correlacion de 0.295 para la medicion en la hora 0 (r=0.295, p=0.351), no estadisticamente
significativo, y un coeficiente de correlacién de 0.67 para la medicidn realizada a la hora 24 (r=67,
p=0.017), estadisticamente significativo. Por lo que se evidencia que los niveles de troponina | si
correlacionan con el tiempo de bomba CEC, pero sélo cuando ésta medicion se realizé a las 24hrs de

estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica.

El analisis de Mann-Whitney reporta un valor Z para T=3.020 (p=0.003) en el caso de la medicién de
troponina | a la hora 0, y un valor Z para T=3.166 (p=0.002) en el caso de medicion de troponina | a las
24hrs; lo cual es estadisticamente significativo por lo que podemos confirmar que el comportamiento
de los niveles de troponina | sérica en pacientes del grupo de alto riesgo si es diferente a aquél

presente en el grupo de bajo riesgo.

El promedio de tiempo de ventilacibn mecanica en los pacientes de alto riesgo fue de 3.75 + 3.52dias,
en comparacion con los paciente de bajo riesgo que en su mayoria duraron menos de 24hrs con
ventilacién mecanica, con un promedio de 0.22 + 0.67dias, (95% IC, diferencia 1.03 a 6.03, t=2.95,
p=0.008). En relacion al tiempo de permanencia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica, los
pacientes de alto riesgo requirieron 6.75 + 2.9dias de estancia, en comparacion con los pacientes de
bajo riesgo quienes requirieron 3.78 + 2.39dias (95% IC, diferencia 0.48 a 5.46, t=2.497, p=0.022);
concluyendo que tanto para el tiempo de ventilacibon mecanica como para los dias de estancia en
terapia, la diferencia es significativamente mayor para el grupo de pacientes que requirieron bomba de

CEC por un tiempo mayor a 90minutos, cuadro 14.
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CONCLUSION

De los datos obtenidos en nuestro estudio se puede concluir que los niveles de troponina | si
correlacionan con el tiempo de bomba CEC, siendo estadisticamente significativo los niveles de
troponina | determinados a las 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva Quirurgica, los
cuales, se encontraron en un rango promedio de 101.72 £ 62.96 ng/mL para el grupo de pacientes
quienes requirieron circulacion extracorpérea mayor o igual a 90 min, y de 22.5 + 30.38 ng/mL para los
pacientes que requirieron circulacién extracorpérea menor a 90 min (p=0.017) . Los valores de
troponina | a la hora 0 y su relacién con el tiempo de circulacidn extracorpérea no fue estadisticamente

significativa (p=0.351).

En el grupo de alto riesgo se identificaron las siguientes caracteristicas: tiempo de circulacion
extracorporea de 145.42 + 48.26 min (p=0.000), tiempo de pinzamiento adrtico de 87.08 £ 36.52 min
(p=0.001), valor de lactato maximo durante el evento quirargico de 6.94 + 1.5 mmol/L (p=0.005), valor
de lactato a su ingreso a UTQ de 4.87 + 2.08 mmol/L (p=0.019), valor de troponina | a la hora 0 de
113.63 + 46.81 mmol/L (p=0.000), valor de troponina | a la hora 24 de 101.72 + 62.96 mmol/L
(p=0.003), fraccion de eyeccién de 70.8 + 8.1% (p=0.785), tiempo de ventilacién mecanica de 3.75 +
3.52 dias (p=0.008), tiempo de estancia en la UTQ de 6.75 + 2.9 dias (p=0.022); a diferencia del grupo
de bajo riesgo en quienes se identificé que el tiempo de circulacion extracorporea fue de 57.78 + 21.95
min (p=0.000), tiempo de pinzamiento adrtico de 33.78 + 22.89 min (p=0.001), valor de lactato maximo
durante el evento quirurgico de 4.6 + 1.18 mmol/L (p=0.005), valor de lactato a su ingreso a UTQ de
2.94 £ 0.98 mmol/L (p=0.019), valor de troponina | a la hora 0 de 37.83 + 37.43 mmol/L (p=0.000),
valor de troponina | a la hora 24 de 22.5 £ 30.38 mmol/L (p=0.003), fraccién de eyecciéon de 71 +
6.73% (p=0.785), tiempo de ventilacién mecanica de 0.22 £ 0.67 dias (p=0.008), tiempo de estancia en
la UTQ de 3.78 = 2.39 dias (p=0.022); con diferencias evidentes entre cada grupo estadisticamente

significativas, excepto para la fraccion de eyeccion.

De acuerdo a todo lo anterior podemos concluir que se confirma la hipétesis del estudio en base a la
relacion estadisticamente significativa entre el uso prolongado de circulacion extracorpérea y los
niveles de troponina | medidos a las 24hrs, no siendo significativo para la medicién de troponina en la

hora 0.
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Dentro de la poblacion de estudio hubo un caso que fallecio, el paciente era masculino de 2 afios de
edad quien curso con diagnéstico de transposicion de grandes vasos y comunicacién interauricular e
interventricular, programado para Jatene y plastia pulmonar por contar con un cerclaje previo. Durante
la cirugia requirié un tiempo de circulacion extracorpérea de 235 min y pinzamiento adrtico de 140 min;
al momento de la salida de bomba present6é taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular y paro
cardiaco por lo que entra a un segundo tiempo de bomba de CEC, saliendo de la misma con aporte
aminérgico a base de dobutamina 10mcgkgmin, dopamina 5mcgkgmin, milrinona 0.5mcgkgmin y
norepinefrina 0.1mcgkgmin, requiriendo inicio de adrenalina hasta 0.3mcgkgmin, incremento de
norepinefrina a 0.5mcgkgmin y milrinona a 0.7mcgkgmin durante las primeras 24hrs de evolucion; el
control ecocardiografico reporté una fraccion de eyeccion de 57% con acortamiento de 24% y presion
de arteria pulmonar de 50mmHg, asi mismo, septum sin movilidad y comunicacion interventricular
residual con gradiente de 48mmHg. La evolucién postoperatoria fue térpida cursando con arritmia,
choque hemorragico y sepsis; y requiri6 mas de 10 dias de ventilacidn mecanica. Los niveles de

troponina | a la hora 0 de este paciente fueron de 131 ng/mL, y a la hora 24 mayores a 180 ng/mL.
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DISCUSION

Los resultados descritos en este estudio pueden ser comparables con el estudio realizado por Franz F.
Immer y colaboradores objetivo fue evaluar el valor prondstico de los niveles séricos de troponina |
posterior a una cirugia de corazén abierto en nifios, correlacionando los niveles séricos de Tnl con la
evolucion postoperatoria temprana. En su estudio, los pacientes requirieron hipotermia (24 a 30°C),
bomba de circulaciébn extracorpérea y cardioplejia como medida de proteccion miocardica;
determinaron un valor de corte para considerar pacientes de alto y bajo riesgo los niveles de Tnl en
25mcg/L medido 4hrs posterior al ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva, y un valor maximo de Tnl
sérica de 35mcg/L durante las primeras 24hrs de estancia en la terapia, siendo de sus resultados mas
llamativos un valor predictivo positivo para complicaciones del 100% y un valor predictivo negativo
para complicaciones del 93% en pacientes cuyos valores de Tnl superaban los 35mcg/L durante las
primeras 24hrs de estancia en la Unidad de Terapia Intensiva. Hicieron correlacion con diversas
variables, sin embargo, en el caso del tiempo de circulacién extracorporea, su tiempo de corte fue de
100min, siendo pacientes de alto riesgo los que estuvieron mas de este tiempo en bomba, y paciente
de bajo riesgo los que estuvieron menos de 100min encontrando un valor estadisticamente
significativo para los valores de troponinas medidas a las 4hrs, asi como para su valor maximo en
24hrs de evolucion, determinando un valor predictivo positivo para complicaciones de acuerdo al
tiempo de bomba CEC de 80%, y un valor predictivo negativo para complicaciones de 72%.
Concluyendo de manera similar que el tiempo prolongado de bomba de CEC conlleva un mayor dafio
mocardico reflejado por mayores niveles de Tnl'8. De la misma manera, el estudio realizado por Hirsch
y colaboradores confirma los mismos resultados, sin embargo, el tiempo de bomba de CEC como dato
unico no tiene el mismo impacto para la prediccion del curso postoperatorio como lo hacen los niveles
séricos de troponina |. Los estudios de Croal y colaboradores sugieren que la troponina | se encuentra
usualmente elevada en pacientes postquirurgicos de cirugia cardiovascular y que, aun a pesar de otros
factores externos, los niveles elevados de troponina | a las 24 horas de la cirugia son fuertes
predictores de mortalidad, tanto a corto como a largo plazo?. De manera similar, en nuestro estudio
podemos observar que la elevacién de troponina | medida a las 24hrs refleja los factores que
acompafian al grupo de alto riesgo en su evolucién, como por ejemplo, el mayor tiempo de ventilacién

mecanica y mayor tiempo de internamiento en la Unidad de Terapia Intensiva.
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ANEXO

Cuadro 1. Género y edad de los pacientes incluidos.

Edad Numero Porcentaje
Masculino | Femenino

Menores de 1 ano 3 2 5 (23.8%)

Uno a 5 afos 4 4 8 (38%)

6 a 10 afios 2 2 4 (19%)

11 a 18 afios 2 1 3 (14.2%)

Fig. 1. Incidencia de cardiopatias congénitas de base.
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Fig. 2. Cantidad de medicamentos prescritos previo a la cirugia.
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Fig. 3. Tipo de cirugia cardiovascular realizada.
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Fig. 4. Tiempo de bomba de circulacion extracorpoérea.

Cuadro 2. Tiempo de bomba de circulacion extracorpérea (minutos).

Grupo 1 Grupo 2

Bomba >90' | Bomba <90'
Muestra 12 9
Media 145.42 57.78
DE 48.26 21.95
Error E 13.93 7.32
Mediana 130 70
Minima 90 25
Maxima 235 85

Relacién entre grupos de acuerdo a tiempo de

bomba CEC:
Grupo |N Media |DE
1 12| 145.42 48.26
2 9 57.78 21.95
Diferencia 87.64

95% IC, diferencia:
t=5.046, p=0.000

51.29 a 123.99



Fig. 5. Tiempo de pinzamiento aértico.
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Cuadro 3. Tiempo de pinzamiento adrtico (minutos).

P. Ao <60' |P. Ao >60'
Muestra 12 9
Media 36.17 101.67
DE 19.22 30.31
Error E 5.55 10.1
Mediana 45 110
Minima 0 65
Maxima 58 140

Relacién entre grupos de acuerdo a tiempo de pinzamiento

aortico:
Grupo N Media DE
1 12 36.17 19.22
2 9 101.67 30.31
Diferencia -65.5
95% IC, diferencia: - 88.12 a-42.88

t=-6.061, p=0.000
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Cuadro 4. Tiempo de pinzamiento aortico en grupos de alto y bajo riesgo.

Alto riesgo | Bajo riesgo
Muestra 12 9
Media 87.08 33.78
DE 36.52 22.89
Error E 10.54 7.63
Mediana 80 40
Minima 45 0
Maxima 140 65

Relacién entre grupos de acuerdo a tiempo de pinzamiento

aortico:
Grupo N Media DE
1 12 87.08 36.52
2 9 33.78 22.89
Diferencia 53.3
95% IC, diferencia: 24.22 a 82.38

t=3.836, p=0.001

Cuadro 5. Nivel minimo de temperatura durante procedimiento quirirgico.

Leve Moderada | Profunda
Muestra 5 8 6
Media 34.8 27.38 21.33
DE 0.45 1.51 413
Error E 0.2 0.53 1.69
Mediana 35 27.5 24
Minima 34 25 16
Maxima 35 30 24
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Cuadros 6-11. Soporte aminérgico en pacientes del grupo de alto riesgo, considerando
comparativamente la dosis al momento de salir de bomba CEC con la dosis maxima requerida

durante las primeras 24hrs de estancia en UTQ.

Grupo 1:
Grupo 2:

Cuadro 6. Dobutamina

Dosis al salir de bomba
Dosis maxima en 24hrs

Cuadro 7. Dopamina

Grupo N Media DE Grupo N Media DE
1 12 7.88 2.15 1 12 7.29 2.05
2 12 9 1.54 2 12 5.25 3.11
Diferencia -1.13 Diferencia 2.04
95% IC, diferencia: -2.57 a0.32 95% IC, diferencia: -0.21 a4.29
t=-1.711, p=0.115 t=1.995, p=0.071
Cuadro 8. Milrinona Cuadro 9.Norepinefrina
Grupo N Media DE Grupo N Media DE
1 12 0.08 0.19 1 12 0.01 0.03
2 12 0.67 0.48 2 12 0.18 0.33
Diferencia -0.59 Diferencia -0.17
95% IC, diferencia: -0.92 a-0.27 95% IC, diferencia: -0.38 a0.04
t=-4.013, p=0.002 t=-1.806, p=0.098
Cuadro10.Levosimendan Cuadro 11. Adrenalina
Grupo N Media DE Grupo N Media DE
1 12 0.01 0.03 1 12 0.02 0.06
2 12 0.02 0.04 2 12 0.08 0.16
Diferencia -0.01 Diferencia -0.06
95% IC, diferencia: -0.03 a 0.01 95% IC, diferencia: -0.17 a 0.04

t=-1.0, p=0.339

t=-1.334, p=0.209




Cuadro 12. Valores de lactato y fraccidon de eyeccién de los grupos de alto y bajo riesgo.
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Lactato transQx Lactato al ingreso FE%

Alto riesgo | Bajo riesgo | Alto riesgo | Bajo riesgo | Alto riesgo | Bajo riesgo
Muestra 11 6 12 9 12 9
Media 6.94 4.6 4.87 2.94 70.08 71
DE 1.5 1.18 2.08 0.98 8.1 6.73
Error E 0.45 0.48 0.6 0.33 2.34 2.24
Mediana 7 4.55 4.75 3.2 70 69
Minima 44 3 1.6 1.5 55 61
Maxima 10.1 5.9 8.5 44 81 80

Relacién entre grupos de acuerdo a nivel maximo de lactato durante la

cirugia:
Grupo N Media DE
1 11 6.94 1.5
2 4.6 1.18
Diferencia 2.34
95% IC, diferencia: 0.82 a2 3.86
t=-3.29, p=0.005
Relacién entre grupos de acuerdo a nivel de lactato a su ingreso a
uTQ:
Grupo N Media DE
1 12 4.87 2.08
2 9 2.94 0.98
Diferencia 1.93
95% IC, diferencia: 0.36 a 3.50
t=2.566, p=0.019
Relacién entre grupos de acuerdo a fraccién de eyeccion:
Grupo N Media DE
1 12 70.08 8.1
2 9 71 6.73
Diferencia -0.92
95% IC, diferencia: -7.89 a6.05

t=-0.276, p=0.785




Cuadro 13. Niveles de Troponina | medidos a la hora 0 y 24 en pacientes de alto y bajo riesgo.

NIVELES DE TROPONINA |
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Hora 0 Hora 24

Alto riesgo | Bajo riesgo | Alto riesgo | Bajo riesgo
Muestra 12 9 12 9
Media 113.63 37.83 101.72 22.5
DE 46.81 37.43 62.96 30.38
Error E 13.51 12.48 18.17 10.13
Mediana 127.5 19.1 94.5 154
Minima 51.3 3.41 25.2 1.42
Maxima 180 109 180 96.4

Relacién entre grupos de acuerdo al nivel sérico de troponina | a la hora 0:

Grupo N Media DE
1 12 113.63 46.81
2 9 37.83 37.43
Diferencia 75.8

95% IC, diferencia: 36.01 a 115.59

t=3.987, p=0.000

Relacién entre grupos de acuerdo al nivel sérico de troponina | a la hora 24:

Grupo N Media DE
1 12 101.72 62.96
2 9 22.5 30.38
Diferencia 79.22

95% IC, diferencia: 31.41a127.03

t=3.468, p=0.003



Cuadro 14. Dias de ventilacion y estancia en Terapia en pacientes de alto y bajo riesgo.

Dias de ventilacion
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Dias de estancia UTQ

Alto riesgo | Bajo riesgo | Alto riesgo | Bajo riesgo
Muestra 12 9 12 9
Media 3.75 0.22 6.75 3.78
DE 3.52 0.67 2.9 2.39
Error E 1.02 0.22 0.84 0.8
Mediana 3 0 6 3
Minima 0 0 3 1
Maxima 10 2 10 8

Relacién entre grupos de acuerdo al tiempo de
ventilacion mecanica:

Grupo |N Media |DE
1 12 3.75 3.52
2 9 0.22 0.67
Diferencia 3.53
95% IC, diferencia: 1.03a6.03

t=2.95, p=0.008

Relacién entre grupos de acuerdo al tiempo de
estancia en UTQ:

Grupo |N Media |DE
1 12 6.75 2.9
2 9 3.78 2.39
Diferencia 2.97
95% IC, diferencia: 0.48 a 5.46

t=2.497, p=0.022
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