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RESUMEN

Introduccion: el sindrome de QT largo es una canalopatia caracterizada por una
grave alteracién en la repolarizacion ventricular.

Objetivo: determinar los factores de riesgo asociados a intervalo QT prolongado en
anestesia cardiovascular.

Métodos: estudio descriptivo, de corte transversal desde mayo de 2014 a mayo de
2016, en pacientes programados para cirugia cardiaca bajo circulaciéon extracorpoérea.
Se evalud el riesgo atribuible y el intervalo de confianza para un 95 % en variables
con p< 0,05.

Resultados: se incluyeron 483 pacientes, con una edad media de 62 afios, de ellos
57 (12 %) registraron un QTc prolongado. La edad avanzada (RA: 1,8; IC 95 %:
0,86-2,67), insuficiencia renal crénica (RA: 2,7; IC 95 %: 0,82-4,96), diabetes
mellitus tipo 2 (RA: 1,7; IC 95 %: 1,01-2,15), cardiopatia isquémica (RA: 3,5; IC 95
%: 1,60-4,02), hipertrofia ventricular izquierda (RA: 2,2; IC 95 %: 2,53-3,15),
anticalcicos (RA: 1,5; IC 95 %: 0,92-2,98), anestesia general orotraqueal balanceada
(RA: 2,1; IC 95 %: 2,92-2,35), ondansetron (RA: 1,7; IC 95 %: 0,98-2,74),
droperidol (RA: 1,8; IC 95 %: 2,18-3,94), tiempo de circulacién extracorpdrea (RA:
2,5; IC 95 %: 1,02-3,62), hipopotasemia (RA: 1,4; IC 95 %: 1,03-2,91) y la
bradicardia severa (RA: 1,8; IC 95%: 1,12-3,86) fueron asociados con alto riesgo de
prolongacién del intervalo QT. Las complicaciones fueron mayores en este grupo, con
una mortalidad de 23 %.

http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Anestesiologia y Reanimacion. 2017;16(3)

Conclusiones: la edad avanzada, la insuficiencia renal crénica, diabetes mellitus tipo
2, hipertrofia ventricular y la cardiopatia isquémica facilitan la prolongacion del QT
inducida por los bloqueadores del calcio. El mayor tiempo de circulacion
extracorporea, la anestesia balanceada con isoflurano, el uso de droperidol y
ondansetrén, la bradicardia e hipopotasemia posoperatoria son variables asociadas
con la extension del intervalo QT, con un incremento en las complicaciones. Las
taquiarritmias ventriculares y la mortalidad fueron mayores en este subgrupo de
pacientes.

Palabras clave: anestesia cardiovascular; circulacidon extracorpérea; intervalo QT;
sindrome de QT largo; factores de riesgo; complicaciones.

ABSTRACT

Introduction: The long QT syndrome is a channelopathy characterized by a serious
alteration in ventricular repolarization.

Objective: To determine the risk factors associated with prolonged QT interval in
cardiovascular anesthesia.

Methods: Descriptive, cross-sectional study from May 2014 to May 2016, in patients
scheduled for cardiac surgery under extracorporeal circulation. The attributable risk
and the confidence interval were evaluated for 95% and in variables with p value
under 0.05.

Results: 483 patients were included, with a mean age of 62 years, of whom

57 (12 %) had prolonged QTc. Advanced age (RA: 1.8, 95 % CI: 0.86-2.67), chronic
renal failure (RA: 2.7, 95 % CI: 0.82-4.96), type 2 diabetes mellitus (RA: 1.7, 95 %
CI: 1.01-2.15), ischemic heart disease (RA: 3.5, 95 % CI: 1.60-4.02), left ventricular
hypertrophy (RA: 2.2, 95 % CI: 2.53-3.15), calcium-lactam antibiotics (RA: 1.5,

95 % CI: 0.92-2.98), balanced orotracheal general anesthesia (RA: 2.1, 95 % CI:
2.92-2.35), ondansetron (RA: 1.7, 95 % CI: 0.98-2.74), droperidol (RA: 1.8, 95 %
CI: 2.18-3.94) ), extracorporeal circulation time (RA: 2.5, 95 % CI: 1.02-3.62),
hypokalemia (RA: 1.4, 95 % CI: 1.03-2.91) and severe bradycardia (RA: 1.8, 95 %
CI: 1.12-3.86) were associated with a high risk of QT prolongation. The complications
were more significant in this group, with a mortality of 23%.

Conclusions: Advanced age, chronic renal failure, type 2 diabetes mellitus,
ventricular hypertrophy, and ischemic heart disease facilitate the prolongation of QT
induced by calcium blockers. The longer time of extracorporeal circulation, the
balanced anesthesia with isoflurane, the use of droperidol and ondansetron,
bradycardia and postoperative hypokalemia are variables associated with the
extension of the QT interval, with an increase in complications. Ventricular
tachyarrhythmias and mortality were higher in this subgroup of patients.

Keywords: cardiovascular anesthesia; extracorporeal circulation; QT interval; long
QT syndrome; risk factors; complications.

INTRODUCCION

Las arritmias cardiacas conforman un amplio grupo de anomalias eléctricas, que
tienen una importancia clinica significativa. Su prevalencia varia entre un 10 y un
84 %, dependiendo del tipo de trastorno, del proceder quirdrgico y del paciente.
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Su mayor frecuencia sucede durante la induccién anestésica, la laringoscopia directa,
la intubacién endotraqueal, posterior al retiro del pinzamiento adrtico y en el
posoperatorio inmediato asociado al aumento de la actividad simpatica adrenérgica.!?

Las arritmias supraventriculares se presentan en el 30-65 % de los pacientes
intervenidos. La mas frecuente es la fibrilacion auricular (FA). La génesis de este
trastorno eléctrico esta en relacion con factores créonicos que actian como sustrato
(cardiopatia estructural) y factores agudos desencadenantes.?3

En cambio, las arritmias ventriculares, aunque menos frecuentes, tienen un mayor
impacto en la morbilidad y la mortalidad. Las arritmias ventriculares no sostenidas
engloban las extrasistoles ventriculares (EV) y las taquicardias ventriculares no
sostenidas (TVNS). Estas ultimas se definen como la sucesion de seis o mas latidos
ventriculares prematuros consecutivos, a una frecuencia > 100 latidos por minuto,
con complejos QRS anchos (> 120 ms), que finalizan espontdneamente, en menos de
30 s y sin deterioro hemodinamico.?

Convencionalmente se acepta que una duracion > 30 s, se define como TV sostenida
(TVS). Desde el punto de vista eléctrico puede ser monomorfica, cuando los
complejos QRS son iguales entre si, o polimorficas, cuando los complejos QRS van
variando en su morfologia durante un mismo episodio de taquicardia. La TV
polimérfica es habitualmente inestable y degenera en fibrilacion ventricular (FV)
cuando su duracion es prolongada, con colapso circulatorio completo y/o muerte
subita cardiaca (MSC).%3

Las canalopatias son trastornos primarios no asociados a cardiopatias estructurales,
de origen hereditario, producidos por mutaciones genéticas que codifican proteinas
para el transporte en los canales idnicos (Na*, K*, Ca*2 ) en la membrana celular, con
predisposicién a arritmias y MSC. Estas incluyen las QT-patias (sindrome de QT largo
y QT corto), sindrome de Brugada, TV polimérfica catecolaminérgica, FV primaria
idiopatica y el sindrome de repolarizacion precoz y del seno enfermo.3

El sindrome de QT largo (SQTL) es ocasionado por una disminucién en las corrientes
de salida de potasio (IKs, IKr, IKI) o un ingreso excesivo tardio de sodio y calcio (INa,
ICa-L), que genera una sobrecarga intracelular de iones positivos, demora la
repolarizacion ventricular del potencial de accién (fase III) aumenta el periodo
refractario relativo (PRR), prolonga el intervalo QT vy facilita la aparicion de
posdespolarizaciones precoces (PDPs), que al alcanzar una amplitud umbral pueden
desencadenar una TV polimérfica caracteristica conocida como taquicardia en torsion
de puntas (TdP) o taquicardia helicoidal. Esta habitualmente es autolimitada, pero
puede perpetuarse por un mecanismo de reentrada y degenerar en una fibrilacion
ventricular y/o MSC.#

Esta alteracion puede ser debida a una mutacién genética (SQTL congénito), o
secundaria (SQTL adquirido) a desérdenes electroliticos, farmacos de diversos grupos
terapéuticos, intoxicaciones, desdrdenes endocrinos, enfermedades cardiacas, lesion
del sistema nervioso central y bradiarritmias significativas. Se habla de SQTL
adquirido en cualquier condicidon no congénita que se manifieste en forma de
prolongacién significativa del intervalo QT. Estos pacientes habitualmente presentan
un intervalo QT normal de base y pueden tener una predisposicidon genética
subyacente.3*

La incidencia estimada de la TdP inducida por farmacos oscila entre el 1 y 8 %,
dependiendo del farmaco y la dosis utilizada. Aunque la MSC por esta causa es
infrecuente, la lista de drogas con "sensibilidad de QT" o "torsaddgenos" es extensa e
incluye no solo antiarritmicos clase IA, IC y clase III, sino también farmacos no
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cardiacos, como antidepresivos, neurolépticos, antihistaminicos, procinéticos,
antimicrobianos, antifingicos y vasodilatadores.*

Diversos farmacos utilizados en el perioperatorio, incluidas drogas anestésicas y
coadyuvantes, se asocian a retraso en la repolarizacion ventricular y QT largo, con
potencial arritmogénico. Un estudio sobre agentes inhalatorios volatiles publicado por
Barnes y otros,® registré que el halotano, isoflurano y sevoflurano retardan la
repolarizacion ventricular y prolongan el QT de forma significativa, aunque la
incidencia de TV solo fue significativa para el halotano.

El droperidol se ha asociado a intervalo QT prolongado y arritmias malignas como la
TdP. El riesgo relativo, comparado con otros antieméticos o placebo, no se ha
dilucidado, por lo que se recomienda para su uso, tener previamente un ECG de 12
derivaciones y el monitoreo continuo de este.®

Volkan y otros,” evaluaron los efectos de varias drogas anestésicas y coadyuvantes en
la duracion del intervalo QT, asi como la respuesta hemodinamica a la intubacion ET,
estos observaron que podian provocar una actividad proarritmica y antiarritmica, por
medio de varios mecanismos.

Por otra parte, las alteraciones en el potasio sérico pueden generar un aumento en la
automaticidad y formacion anormal de los impulsos. Niveles de K* < 3,5 meg/L se
asocian a arritmias ventriculares. El magnesio participa en varias funciones
fisioldgicas, activa la ATPasis y genera el transporte de cationes como Ca*? y K*. La
hipomagnesemia grave aumenta la automaticidad y predispone al desarrollo de TV
polimorfica, incluida la TdP.8

La introduccién de nuevas drogas anestésicas ha disminuido de forma sustancial la
incidencia de arritmias graves en el perioperatorio. Sin embargo, la interaccion
farmacoldgica y la asociacion con variables preoperatorias parecen ser elementos que
contribuyen a la prolongacion significativa del intervalo QT vy al riesgo de
taquiarritmias ventriculares. La identificacién de factores de riesgo preoperatorios y
los asociados con el proceder anestésico es importante para entender la patogenia del
dafio que se produce durante este trastorno del ritmo cardiaco, asi como para la
profilaxis.

Los objetivos de esta investigacion fueron: precisar la incidencia de QT prolongado en
los pacientes intervenidos de cirugia cardiaca con circulacién extracorporea (CEC),
describir la asociacion entre variables demograficas, clinicas y terapéuticas
preoperatorias, asi como las relacionadas con el proceder anestésico con la presencia
de intervalo QT prolongado y establecer su impacto en las complicaciones y la
mortalidad.

METODO

Se realizé un estudio descriptivo, de corte transversal en pacientes cardidpatas
programados para cirugia cardiaca con CEC, para conocer la variaciéon del intervalo QT
y la existencia de factores de riesgo asociados a QT prolongado, en el Cardiocentro
del Hospital Clinico Quiruargico "Hermanos Ameijeiras". La inclusion en los grupos de
estudio solo se puede hacer al finalizar la intervencién y haber constatado si se
presentd o no variacién del intervalo QT.
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El universo de estudio estuvo constituido por todos los pacientes con diagndstico
clinico de enfermedad coronaria compleja, valvulopatia adquirida o ambas, que fueron
intervenidos por revascularizacion miocardica, sustitucion y/o plastia valvular, que
cumplieron los siguientes criterios:

Criterios de inclusion

Pacientes de ambos sexos con 18 afios o mas, operados de forma electiva y primaria
con CEC bajo anestesia general por esternotomia media y con ECG previo al proceder
quirdrgico en ritmo sinusal.

Criterio de exclusion

Antecedentes de arritmias ventriculares, bloqueo AV completo, dependencia de MP,
hepatopatias, hipertiroidismo y/o tratamiento con hormonas tiroideas, farmacos
antiarritmicos clase IA, IC y clase III, drogas psicotropicas, antimicrobianos,
antifingicos y procinéticos.

No fue necesario realizar disefio muestral pues se trabajo con todo el universo de
estudio. Se incluyeron 483 pacientes que cumplieron con los criterios de selecciéon
durante el periodo de mayo de 2014 a mayo de 2016.

El intervalo QT se mide de manera preferente en las derivaciones DII o V4/V5, desde
el inicio del complejo QRS, hasta el final de la onda T, medido como promedio entre
3 y 5 complejos consecutivos. Su valor oscila entre 0,38 y 0,44 s. Es un intervalo
dinamico que depende de la frecuencia cardiaca (FC), asi como de factores bioldgicos
como edad, sexo, peso corporal y el tono simpatico-vagal. Esto ha determinado la
introduccion de intervalo QT corregido (QTc), que corresponde al valor del QT
calculado para una FC. La formula logaritmica de Bazett (QTc= QT/ v RR) es la mas
utilizada. El limite superior absoluto del QTc es 440 ms y segun el sexo se considera
hasta 450 ms en hombres y 460 ms en las mujeres. El valor minimo es de 330 ms.
Una variacion del intervalo QTc superior a 25 ms, sobre el valor basal, se considera
significativa e incrementa el riesgo de arritmias ventriculares, mientras que un valor
> 500 ms, es un factor de riesgo mayor para la ocurrencia de TV polimorfica.t©

El diagndstico de SQTL se establece ante la presencia de intervalo QTc > 480 ms, en
varios ECG de 12 derivaciones o puntuacion de riesgo segun el indice de Schwartz >
de 3, presencia de una mutacién inequivocamente patogénica de uno de los genes
asociados a SQTL congénito y antecedentes de sincope inexplicable o incluso paro
cardiaco recuperado, en ausencia de causas secundarias de prolongacion del intervalo
QT.910

Se evaluaron variables secundarias como el tiempo de CEC, técnica y drogas
anestésicas, coadyuvantes, signos vitales, ionograma, trastornos del ritmo vy las
complicaciones asociadas. Entre las variables generales se registraron la edad, sexo,
IMC, antecedentes patoldgicos y los farmacos preoperatorios.

Al arribo del paciente al presalén, se colocaron electrodos precordiales para la
monitorizacién continua de derivaciones DII-V5 y analisis del intervalo QT. La
medicacién preanestésica se realizd por via IV, con midazolam (0,05 mg/kg de peso)
y/o fentanilo 50 pg. En algunos pacientes se utilizé droperidol a 2,5 mg. Se canalizé
una arteria periférica previo test de Allen para monitoreo continuo de la tensién
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arterial y muestra para gasometria e ionograma, hematocrito, glucemia y tiempo de
coagulacién activado (TCA).

Se realizé induccion de secuencia lenta con midazolam a 0,2 mg/kg de peso o
propofol a 1,5 mg/kg de peso, asociado a fentanilo de 5-10 pg/kg de peso y relajante
neuromuscular no despolarizante, por via IV. En algunos pacientes fue asociado a
lidocaina 2 % a 1 mg/kg y/o ketamina 0,25 mg/kg de peso. Posterior a la intubacién
endotraqueal, se conectaron a la maquina de anestesia Primus (DragUer), en la
modalidad controlada por volumen, con un volumen corriente (Vt)= 6 mL/kg, FR= 12
y una FiO2= 50 %. Se insertd un transductor para registro continuo de la
concentracion espirada de COz, se ajustaron los parametros ventilatorios segun los
valores de ETCO: entre 35-45 mm Hg, se utilizaron dos termdmetros (rectal y
nasofaringeo), para monitoreo continuo de la temperatura periférica y central, se
insertd una sonda gastrica de levine y sonda vesical para registro continuo del ritmo
diurético.

El mantenimiento anestésico se realizd con una infusidon de midazolam a 1-2
pg/kg/min o propofol a 3-6 mg/kg/h y fentanilo a 0,05-0,1 pg/kg/min. La dosificacion
temporal se ajustd segun la variante de cdlculo de decrecimiento de la velocidad de
infusién para evitar la acumulacién plasmatica del farmaco, asociado o no a isoflurano
a una concentracion alveolar minima (CAM) de 0,5-1,5 % por via inhalatoria. La
relajacion muscular se realiz6 mediante minibolos de un relajante no despolarizante,
segun necesidades. En todos los pacientes se utilizé una infusién de sulfato de
magnesio 10 % (4 g en 50 mL de solucion salina fisioldgica), posterior a la induccion
anestésica, a razon de 25 mL/h.

Al finalizar la intervencién se trasladaron los pacientes a cuidados intensivos
posoperatorios, donde se continud la monitorizacidon continua invasiva. Se registraron
los valores medios del intervalo QTc, después de la induccidn anestésica, intubacién
orotraqueal (OT), al inicio de la CEC, después de la retirada del pinzamiento adrtico,
al finalizar la cirugia y en la primera hora del posoperatorio.

En la obtencion de la informacion para la investigacion se utilizé la busqueda
documental bibliografica, recogida de datos en fuentes como la historia clinica, hoja
de anestesia y el modelo de recogida de datos creado para este estudio.

Para el procesamiento de los datos se utilizé una base de datos en Excel de Microsoft
Office y el programa estadistico SPSS 15.0. Se analizaron las variables seleccionadas
mediante el calculo de medidas de resumen para variables cuantitativas: media y
desviacion estandar, minimo y maximo; y cualitativas: nimeros absolutos y
porcentaje. Para la comparacion entre grupos con QTc prolongado y normal se utilizd
la prueba estadistica Chi-cuadrado de Pearson (X2) como método de analisis para
evaluar la asociacién entre variables cualitativas y la comparacién de medias para las
cuantitativas en aquellas que cumplieron con los supuestos de normalidad,
homogeneidad de varianza e independencia. En el caso de no cumplirse estos, se
empled la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney. Las diferencias se consideraron
estadisticamente significativas cuando el valor de p< 0,05. En variables con p< 0,05,
se procedié al célculo del riesgo atribuible.

RESULTADOS

En este estudio todos los pacientes tenian un intervalo QTc basal < 440 ms y no
referian antecedentes clinicos personales o familiares sugestivos de SQTL congénito.
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De acuerdo a los criterios de inclusidon se reclutaron 483 casos, de estos el 12 %
registré una prolongacién significativa del intervalo QTc; solo en 2 pacientes se vio
QTc > 480 ms, lo que indica una alta probabilidad de SQTL. En ningun paciente se
observo acortamiento del QT. Estos dos grupos de pacientes (QTc normal y QTc
prolongado) son los que se utilizaron para identificar los factores de riesgo asociados
a este trastorno.

Caracteristicas demograficas y antropométricas

La edad promedio fue de 62 afios. El grupo etario mas representado fue el de 45-65
anos (> 70 %). Al analizar la edad media por grupos de estudio se hallé una
tendencia lineal significativa de incrementar la proporcion de pacientes con
prolongacién del intervalo QT, a medida que se incrementa la edad. De tal manera
gue los pacientes mayores de 65 afos presentaron 1,8 veces mas riesgo de QT
prolongado. Se observo un franco predominio del sexo masculino (65 %). No se
encontré diferencia significativa en cuanto al género entre los grupos de estudio. El
promedio del indice de masa corporal fue > 25 kg/talla cm?2, casi el 60 % de los
pacientes tenian sobrepeso y el 18 % eran obesos. Todas las categorias del IMC se
distribuyeron de igual forma en ambos grupos de estudio, sin registrar diferencia
significativa.

Caracteristicas clinicas preoperatorias

La enfermedad cardiovascular que primé fue la hipertensién arterial (58 %), seguida
de la cardiopatia isquémica estable (46 %). Esta ultima y la hipertrofia del ventriculo
izquierdo (HVI) fueron predominantes en el grupo con QTc prolongado. El resto de las
variables fueron similares en ambos grupos.

La enfermedad asociada mas frecuente fue la dislipemia aterogénica (36 %), seguida
de la diabetes mellitus (24 %). La insuficiencia renal crénica (IRC) y la diabetes
mellitus tipo 2, predominaron de forma significativa en el grupo con intervalo QTc
prolongado. El estado fisico ASA III concentrd la mayor cantidad de casos (65 %),
determinado por la repercusién sistémica de la enfermedad de base. La clase
funcional NYHA mas frecuente fue la III (75 %). Al comparar estas variables no se
aprecié diferencias significativas.

En esta serie el 67 % de los pacientes ingerian algun diurético previo a la
intervencion, seguidos en menor proporcion por estatinas, bloqueadores B y los
nitratos. Cuando se compara el empleo de estos farmacos en ambos grupos de
estudio, solo se observd que existen diferencias significativas en cuanto al uso de los
bloqueadores de los canales de calcio (BCC), a favor del grupo que registré un
intervalo QTc prolongado, (p< 0,05).

Diagndstico quirargico preoperatorio

El diagnostico quirdrgico mas frecuente fue la enfermedad coronaria compleja (lesion
TCI y/o enfermedad multivaso), presente en el 45 % de los pacientes incluidos en
esta serie, sequida por la estenosis aortica severa. Al comparar los diagndsticos
quirargicos en cada grupo de estudio, se observa que el intervalo QTc prolongado fue
3,5 veces superior en los pacientes con enfermedad coronaria compleja y en la
valvulopatia asociada a cardiopatia isquémica.
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Técnica anestésica

La técnica anestésica mas empleada fue la anestesia general OT balanceada (58 %),
mediante la asociacion de agentes IV y volatiles inhalados de tipo halogenados. En el
86 % de los pacientes que registraron un intervalo QTc prolongado, fue utilizada esta
técnica, mientras que en los pacientes con QTc normal un 55 %. La variacion entre
grupos segun el uso de la anestesia intravenosa total (TIVA), también fue
significativa, 45 % en los pacientes con QTc normal y solo en el 14 % del grupo con
intervalo QTc prolongado. Estos datos sugieren un efecto protector cuando se emplea
la TIVA.

La medicacion preanestésica mas utilizada en esta serie fue la asociacion de
midazolam y fentanilo por via IV, en las 34 partes de los pacientes. No se encontré
diferencia significativa al comparar las drogas utilizadas en esta fase con el riesgo de
intervalo QTc prolongado.

El inductor anestésico mas utilizado fue el midazolam (64 %), seguido del propofol
(36 %); la ketamina fue usada en el 16 % de los casos. En el 100 % de los pacientes
el analgésico opioide empleado fue el fentanilo. La relajacion muscular fue inducida
con bromuro de vecuronio en el 77 % de los pacientes. Cuando se compard ambos
grupos, se encontré que la ketamina fue utilizada en mas del 50 % del grupo con QTc
prolongado, a diferencia del grupo con QTc normal, que fue solo la décima parte. En
cambio, el uso de propofol predominé en el grupo con intervalo QTc normal y solo fue
consumido en el 23 % de los pacientes que registraron un QTc prolongado.

En todos los pacientes se mantuvo la analgesia con fentanilo en infusion continua; un
agente inhalatorio, el isoflurano, fue utilizado en el 59 % de estos; seguido del
propofol y el midazolam. En el mantenimiento de la relajacion muscular primé el
empleo de vecuronio, en bolos IV segun demanda. El uso de anestesia balanceada
con isoflurano fue predominante en pacientes con intervalo QTc prolongado (86 %).
El propofol en infusién continua fue usado en mas del 50 % del grupo con intervalo
QTc normal y en solo el 23 % de los pacientes que registraron un intervalo QTc
prolongado.

El analgésico no opioide mas utilizado en la profilaxis del dolor posoperatorio fue el
tramadol, seguido del diclofenaco sdédico, ambos en infusion continua, junto a
procinéticos como el ondansetrén. Cuando se compararon ambos grupos, se observd
que el uso de ondansetron y droperidol fue superior en los pacientes que registraron
intervalo QTc prolongado, (p< 0,05).

Tiempo de circulaciéon extracorporea, pinzamiento aértico y quirdrgico

El promedio de CEC fue de 128 min. El tiempo promedio fue mayor en pacientes con
QTc prolongado. Cuando este es mayor de 150 min es 2,5 veces mas probable
registrar prolongacion significativa del intervalo QTc y arritmias ventriculares. En
cambio, el tiempo de pinzamiento adrtico y el tiempo quirlrgico fueron similares en
ambos grupos.

Variacion de parametros vitales

El valor basal medio de la FC fue de 65 Ipm, la que fue menor en el grupo de
pacientes con intervalo QTc prolongado posterior a la intubacién orotraqueal y en la
primera hora del posoperatorio inmediato. En esta serie la bradicardia se asocio
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1,8 veces mas al riesgo de alargamiento del intervalo QTc. El valor promedio de la
tension arterial media en el grupo con intervalo QTc prolongado fue menor, en todos
los tiempos registrados, aunque la diferencia entre ambos grupos no resulté
estadisticamente significativa.

Variacion de electrolitos en sangre

El valor promedio basal del potasio sérico fue de 3,6 mEq. La hipopotasemia
predomind en el grupo de pacientes con intervalo QTc prolongado, pero solo fue
significativamente inferior en la primera hora del posoperatorio inmediato. Las
variaciones del sodio y el calcio sérico no mostraron importantes cambios. Al
comparar ambos grupos de pacientes con o sin intervalo QTc prolongado, no se
observod ninguna diferencia significativa entre ellos.

Variacion del valor medio del intervalo QTc

El promedio global basal del QTc fue de 378 ms. Entre grupos este fue alrededor de
20 ms mayor en los pacientes con QTc prolongado. Los valores medios del intervalo
QTc, registrados en diferentes momentos, fueron mayores en los pacientes que
registraron un QTc prolongado. En el grupo con QTc normal, la variacion de este
intervalo no superd nunca los 25 ms; en cambio la variacion de este en el grupo con
QTc prolongado fue > 25 ms en dos momentos: posterior a la intubacién OT vy al
finalizar la intervencion, mientras que en el posoperatorio inmediato llegé a ser > 35
ms (Fig. 1).

La arritmia mas frecuente fue la FA paroxistica, sequida de las EV. El 8 % de los
pacientes sufrid un episodio de TV/FV; el 67 % de ellos a la retirada del pinzamiento
aodrtico y el resto en el posoperatorio inmediato. La frecuencia de TdP fue minima, en
apenas un 0,8 %, correspondiendo todos los pacientes al grupo con QTc prolongado.
La figura 2 muestra que la TV/FV, la TdP y las EV, predominaron en los pacientes con
alargamiento del intervalo QTc.
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Fig. 1. valores del intervalo QT.
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Trastornos del ritmo segun variacion del intervalo QT
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Fig. 2. Trastornos del ritmo v presencia de QTc normal o prolongada,

Complicaciones posoperatorias segun variacion del intervalo QTc

En esta serie la complicacién posoperatoria mas frecuente fue la disfuncion renal
aguda (20 %); seguida de la lesion pulmonar aguda y la hipertensién arterial. De
forma general, el mayor nimero de complicaciones se present6 en el grupo con
prolongacién del intervalo QTc. Al establecer la comparacion entre grupos se observé
que la disfuncién renal aguda, la lesién pulmonar aguda, el sindrome de bajo gasto
cardiaco y el IMA perioperatorio predominaron en los pacientes con QTc prolongado.
La mortalidad fue de 5,8 %. Esta fue superior en los pacientes con QTc prolongado
(23 %), cuando se comparo con los pacientes con QTc normal (3,5 %), diferencia que
resultd significativa.

DISCUSION

La presencia de cualquier arritmia en el periodo perioperatorio obliga a buscar
factores relacionados con la cardiopatia estructural de base, descompensacion de
diversas enfermedades no cardiacas, isquemia miocardica aguda, toxicidad por
medicamentos o drogas, asi como alteraciones electroliticas o metabdlicas. En el
adulto el riesgo elevado de TV se asocia a estos mismos factores antes expuestos,
ademas de la prolongacion significativa del intervalo QT.810/11

El estudio VINO,'? investigd los efectos acumulativos de varios farmacos sobre la
prolongacién del intervalo QTc, en 429 pacientes programados para cirugia. La
variable primaria consistié en la evaluacién de cualquier cambio en el QTc. De los
casos estudiados, el 17 % registrdé un intervalo QTc prolongado (> 440 ms) y solo dos
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pacientes tuvieron un registro superior a 500 ms, resultado cercano al observado en
esta investigacion.

La frecuencia del SQTL es por ahora desconocida. En Estados Unidos ocurren
alrededor de 300 000 muertes subitas cardiacas, de las que se estima que al menos
el 5 % se deben a taquicardia ventricular en torsién de puntas.®

Un metaanalisis reciente de 23 estudios revelé que un aumento de 50 ms en el
intervalo QTc, representa un riesgo relativo 2,2 mayor de arritmias ventriculares y
1,6 veces mas de mortalidad cardiovascular.*

En un estudio publicado por Kaye y otros,!3 se hallaron entre los factores de riesgo
para SQTL inducido por drogas y TdP, la edad avanzada y el sexo femenino, en
pacientes con cardiopatia estructural de base, bradicardia sintomatica, bloqueo AV
completo e intervalo QTc basal > 450 ms.

En edades avanzadas es frecuente encontrar limitaciones subclinicas de la reserva
fisioldgica, debido a cambios anatomicos e histolégicos degenerativos, que unido a las
modificaciones farmacodinamicas y farmacocinéticas, comprometen la respuesta al
estrés anestésico quirdrgico, lo que aumenta el riesgo y la incidencia de
complicaciones peri operatorias.!3

Los datos mas recientes muestran un contundente predominio masculino de la
enfermedad coronaria y las valvulopatias degenerativas. Esto se explica teniendo en
cuenta la proteccidén estrogénica que esta presente en las mujeres durante su vida
fértil. 10

Con relacion al indice de masa corporal (IMC), los resultados en la literatura son muy
diversos. Algunos autores relacionan la obesidad con prolongacién del intervalo QT y
riesgo aumentado de arritmias ventriculares, en el contexto de un SQTL adquirido por
drogas, en pacientes con antecedentes de cardiopatia isquémica, infarto miocardico e
HVI, asociado a otros factores.!3:.14

Los pacientes con IRC tuvieron 2,7 veces mas riesgo de sufrir prolongacion del
intervalo QT. Por otra parte, los pacientes con DM tipo 2 estuvieron 1,7 veces mas
asociados a este trastorno, que los pacientes no diabéticos.

Diversas drogas no antiarritmicas pueden ocasionar arritmias ventriculares en el
paciente geriatrico, debido a la presencia concomitante de disfuncion hepatica y/o
insuficiencia renal crdénica, con disminucién de la tasa de filtrado glomerular (TFG), lo
gue ocasiona incremento de la concentracion plasmatica y el tiempo de vida media.
La nefropatia diabética junto a las nefropatias vasculares, por aterosclerosis y/o HTA,
han desplazado a las glomerulopatias y son consideradas hoy, las causas mas
frecuentes de IRC. El intervalo QTc puede estar prolongado en condiciones como el
sindrome metabdlico y la diabetes mellitus, en pacientes portadores de neuropatia
visceral autondmica con aumento del tono vagal, bradicardia e hipotensién
ortostatica.!3:14

El 82,5 % de los pacientes que registraron prolongacién significativa del intervalo QT
eran cardidpatas isquémicos. Al aplicar el calculo de riesgo atribuible se encontré que
el riesgo de intervalo QTc prolongado fue 3,5 veces superior en los pacientes con
enfermedad coronaria.
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La HVI asociada a la variacion del intervalo QT vy la torsadogenecidad inducida por
farmacos, esta en funcion del aumento en la dispersion transmural de la
repolarizacidon (DTR) y el cociente Te-p. En pacientes hipertroéficos las diferencias
transmurales en los tiempos de recuperacion, como consecuencia de las variaciones
en la duracién del potencial de accién a lo largo de la pared ventricular, se relacionan
con la génesis de pospotenciales precoces.'#

Los bloqueadores de los canales de calcio (BCC) inhiben las corrientes de entrada
lenta del Ca*?, como rapida del Na*, prolongan el periodo refractario efectivo del nodo
AV y alargan el intervalo QT. Cuando este efecto se asocia a hipopotasemia, puede
facilitar episodios de TV. Los BCC no dihidropiridinicos como verapamilo y diltiazem,
inhiben el citocromo CYP3A4 (familia enzimatica especifica del citocromo P450),
afectando el metabolismo y la eliminacion de varias drogas, por un mecanismo
competitivo, que favorece la génesis de TVP en torsién de puntas en el contexto de un
SQTL adquirido.*>

Una minuciosa evaluacién preoperatoria debe alertarnos sobre la presencia de un
SQTL congénito, estos pacientes pueden tener de base un intervalo QTc normal,
manifestando la anomalia en el perioperatorio. Por otro lado, el uso concomitante de
drogas, alteraciones electroliticas y las cardiopatias organicas son mas orientadores
hacia un SQTL adquirido.'>

Cafiero'® estudio el efecto del fentanilo en el intervalo QT durante la induccién y la
intubacién OT, y encontrd que a dosis clinicas (2-7 ug/kg), asociado a propofol y
vecuronio no afectaba el intervalo, produciendo un acortamiento de este en pacientes
con SQTL congénito. Sin embargo, fue reportada variacion significativa del intervalo
QTc en pacientes cardidpatas isquémicos complejos sometidos a revascularizacién
coronaria, que recibieron fentanilo en la induccién anestésica a dosis mas altas
(10-15 pg/kg de peso).

Investigaciones recientes, hallaron que el midazolam no afecta el intervalo QTc, ni la
dispensiéon transmural de la repolarizacién (DTR), cuando es usado en la induccion a
0,2-0,4 mg/kg de peso.

De igual forma el propofol no afecta la duracion del QTc, ni las corrientes de K* a
través la (IKs); en adicidn, la dispersion del intervalo QT y transmural de la
repolarizacién permanecen sin cambios o disminuyen significativamente, por lo que
varios autores lo consideran de eleccidn en la induccién de la hipnosis. Solo pocos
investigadores reportan QTc > 440 ms e incremento no mayor de 50 ms de la
dispersién del intervalo QT (DQT), luego de la administracion de un bolo de 2,5 mg/kg
de peso de propofol, no asi cuando se uso6 a 1,5-2 mg/kg o una infusién controlada
por objetivos (TCI), de 3-6 ug/mL?, lo que sugiere un efecto dosis dependiente.*”

Las propiedades simpaticomiméticas de la ketamina IV en humanos, la hacen no
recomendable en la practica clinica de la anestesia en pacientes con riesgo
aumentado de SQTL adquirido y la contraindican en pacientes con sospecha de SQTL
congénito.!®

Muchos de los RNM no despolarizante ejercen un efecto autonémico menor y no estan
asociados con prolongacion del intervalo QT. Estudios clinicos en pacientes
cardiopatas anestesiados con diferentes agentes, mostraron que el bromuro de
vecuronio y el besilato de atracurio, no afectan el intervalo QT.418
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La combinacidn de agentes anticolinesterasicos-anticolinérgicos afecta el control
autondmico cardiaco y consecuentemente el intervalo QT, lo que causa una
transitoria, pero significativa prolongacion de este. En pacientes con SQTL,
tedricamente los anticolinesterasicos no deben ser usados, mientras que los
anticolinérgicos se relacionan con TdP y fibrilacién ventricular.®

Al comparar ambos grupos de estudio se halld que los pacientes intervenidos bajo
AGOT-b con isoflurano, presentaron un riesgo 2 veces mayor de sufrir prolongacion
del intervalo QT. El isoflurano ejerce un potente efecto inhibitorio en la corriente de
K*, blogueando el canal IKs, en dependencia de su concentracion. Estudios en
humanos, confirman estos datos, al observar una prolongacion significativa del
intervalo QT (> 440 ms) e incremento en la DQT, independientemente del tono
autonomico, durante la induccién y el mantenimiento de la anestesia.'’-1?

En el estudio VINO,!? el 54 % de los pacientes intervenidos, que mostraron una
variacién superior a 25 ms del intervalo QTc, durante el posoperatorio, habian sido
tratados con isoflurano durante el mantenimiento anestésico.

Landoni?? observd una disminucion de eventos cardiovasculares y MSC con los
agentes volatiles en pacientes de bajo riesgo cardiaco revascularizados coronarios; sin
embargo, en pacientes de alto riesgo cardiovascular (segun Euro SCORE) con baja
FeVI y clase funcional III-1V, la TIVA con propofol se asocié a disminucidn significativa
de taquiarritmias ventriculares, fibrilacién auricular, infarto miocardico agudo
perioperatorio y muerte.

Los pacientes medicados con ondansetrén tuvieron 1,7 veces mas riesgo de registrar
prolongacién significativa del intervalo QTc en el ECG. En el caso del droperidol, este
represento un riesgo 1,8 veces mayor de sufrir este trastorno eléctrico.

Varias drogas antieméticas inhiben la corriente de K+, a través del canal IKr,
prolongan el QTc e incrementan el riesgo de TdP en pacientes con SQTL. De los
antagonistas 5-HT3, el ondansetrén estéd mucho mas relacionado con anormalidades
de la repolarizacion, al producir alargamiento del intervalo JT. El droperidol inhibe de
forma mas potente el canal IKr, que los antagonistas 5-HT3; cuando se usa de 0,625-
1,25 mg IV se observa alargamiento de 30 ms del intervalo QTc, pero no se asocia al
riesgo de TV. La recomendacién en la prevencion y tratamiento de las nauseas y
vomitos en presencia de SQTL es evitar la asociacion y/o el uso de ambos tipos de
drogas.17-1°

La metoclopramida no esta contraindicada en pacientes con SQTL. Su efecto en la
repolarizacion cardiaca es atribuido a sus propiedades como antagonista del receptor
D2 al afectar el balance simpatico-vagal, como agonista 5-HT4 y como antiarritmico
clase III. A pesar de los escasos datos que implican a este farmaco en la ocurrencia
de TdP, es necesario tomar precaucion cuando esta es combinada con otras drogas
que prolongan el intervalo QT.”

Los pacientes con hipopotasemia en el posoperatorio, tuvieron 1,6 mas veces riesgo
de sufrir prolongacién del intervalo QTc y arritmias ventriculares. La preocupaciéon de
mayor importancia en cuanto a la disminucion del K*, es su influencia sobre la FV
isquémica, la principal causa de MSC. La hipopotasemia reduce el umbral de FV
inducida por factores eléctricos en el miocardio isquémico y aumenta también la FV
isquémica espontanea. En pacientes cardidpatas isquémicos fallecidos subitamente se
han hallado en el musculo cardiaco concentraciones reducidas, tanto de K* como de
Mg*.3
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El Mg+ participa en varias funciones fisioldgicas, activa la ATPasis y genera el
transporte de cationes como Ca*? y K*. Aunque su déficit se asocia con varias
arritmias en el posoperatorio y su administracion es capaz de reducir las arritmias
inducidas por catecolaminas, la Unica taquiarritmia en que el Mg+ es efectivo es en la
TdP, ya que acorta la duracion del potencial de accion y suprime los pospotenciales
precoces.317

Varios autores reconocen entre los factores de susceptibilidad individual para mayor
riesgo de SQTL adquirido (inducido por farmacos que prolongan el intervalo QT) y de
torsadogenecidad, a las bradiarritmias (bradicardia sinusal, arritmia sinusal, bloqueo
AV completo), asociadas a alteraciones electroliticas y anomalias metabdlicas en
pacientes con edad avanzada.8:9:12:14.17

La utilizacién de la CEC implica necesidad de pinzamiento aortico, induccidon de parada
cardiaca en asistolia e isquemia miocardica aguda. A nivel del musculo cardiaco y las
fibras de excitacién conduccién estos elementos producen alteraciones a nivel celular
gue favorecen la aparicidén de arritmias ventriculares por varios mecanismos que
incluyen, alteracidon en la produccion y utilizacion de fosfatos de alta energia, edema y
acidosis intracelular, produccion de radicales libres de oxigeno (RLO 2), flujo alterado
de calcio con sobrecarga de este durante la reperfusién, y disfuncién endotelial. El
tiempo prolongado de CEC (> 180'"), exacerba esta respuesta inflamatoria.®8

El 21 % de los pacientes con intervalo QT prolongado sufrié algun evento de TVS y/o
FV. La mayor incidencia de TV/FV ocurrid posterior al retiro del pinzamiento adrtico en
relacion con la reperfusién miocardica. Se desconoce la génesis de la taquicardia o FV
asociada al SQTL. El aumento en la concentracion citosdlica del calcio, relacionado con
la liberacion espontanea de este desde el reticulo sarcoplasmico en los miocardiocitos,
junto a la dispersion de la repolarizacién, tienen un papel causal en las arritmias
cardiacas y la MSC relacionada con la prolongacion significativa del intervalo QT.3:58:17

En esta serie el 49 % de los pacientes con intervalo QT prolongado, sufrieron un IMA
perioperatorio. Los pacientes que registraron TVP en torsion de puntas pertenecian al
grupo con intervalo QT prolongado, tenian mas 70 afios, fueron intervenidos con
anestesia balanceada y en el posoperatorio se mostraron hipopotasémicos y
bradicardicos con algun grado de bloqueo AV.

El cociente Tp-e/QT también parece ser un buen predictor de arritmogénesis, con
limites normales entre 0,15-0,25. En pacientes con SQTL adquirido, un valor >0,28,
es relacionado con TdP. Se han propuesto otros indicadores de inestabilidad eléctrica
basados en la morfologia y variabilidad de la onda T. Sin embargo, debido a la
importancia de la heterogeneidad de la repolarizacién miocardica en la génesis de las
TVP, debe incentivarse la investigacion en busca de la identificacion de marcadores de
un aumento en la dispersién de la repolarizacion miocardica en el ECG de superficie
corporal.t?

Varios son los factores que incidieron en la falla renal de los pacientes con QTc
prolongado durante esta serie: la edad avanzada, diabetes mellitus (46 %), HTA
(54 %), IRC previa (17,5 %), mayor tiempo de flujo sanguineo no pulsatil con
relacion al mayor tiempo de CEC y nuevo episodio de FA posoperatoria (28 %) con
inestabilidad hemodinamica.

La extension del intervalo QT debe ser vista bajo lupa por el anestesidlogo. El efecto
de las drogas anestésicas y sus coadyuvantes, los desequilibrios electroliticos y los
desajustes autonoémicos, en combinacidon con marcadores de arritmogenecidad, deben
ser cuidadosamente estimados en el manejo perioperatorio de los pacientes
susceptibles a trastornos del ritmo, con cardiopatias estructurales y/o enfermedades
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cronicas asociadas, propuestos para procederes quirdrgicos cardiovasculares bajo
circulacién extracorpdrea. Futuros estudios podrian refutar lo que hoy es considerado
como seguro, o viceversa. Sin embargo, en virtud de la seguridad del paciente como
primera motivacién y en el marco médico-legal, es la evidencia recopilada hasta ahora
la que dicta la pauta a seguir por el momento.

Se concluye que la prolongacion del intervalo QT es un trastorno eléctrico frecuente
en los pacientes intervenidos bajo CEC. La edad avanzada, insuficiencia renal crénica,
diabetes mellitus tipo 2 y la HVI son factores predictores de intervalo QT prolongado.
Los pacientes con enfermedad coronaria tienen 3,5 veces mas riesgo de prolongar el
QTc y de arritmias ventriculares. El tiempo de CEC prolongado se asocia a mayor
variacién del QT. Los pacientes intervenidos con anestesia balanceada con isoflurano
y tratados con procinéticos (droperidol y ondansetrén) tienen un riesgo 2 veces
mayor de sufrir extensiéon del intervalo QT. La bradicardia y la hipopotasemia
posoperatoria facilitan el alargamiento del intervalo QT. El mayor nimero de
complicaciones y el riesgo de morir es mayor en los pacientes con intervalo QT
prolongado.
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