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RESUMEN:

Se investigd el comportamiento de los Leucocitos Polomorfonucleares, en 90
pacientes sometidos a revascularizacion coronaria, aplicando diferentes
métodos de cardioplegia.- Los pacientes fueron distribuidos en un grupo
Control (CC) de 50 casos que recibieron cardioplegia cristaloide y en otro
grupo denominado MNCSAD de 40 casos que recibio la cardioplegia hepatica.-
El conteo celular de los LPMN se realizo en diferentes periodos de la
circulacion extracorporea : a)Pre-CEC, b) a los 30 min de iniciado el Paro
Isquémico , ¢ ) a los 20 min de iniciar la Reperfusion ,d) Post-CEC.- El analisis
intraespecifico dentro de cada grupo (CC y MNCSAD), reportd un aumento
significativo

(p= 0.01*) de los LPMN en los periodos, b, c y d, al compararlo con el periodo
inicial ( a ).- El estudio comparativo entre ambos grupos, arrojo una
disminucién significativa ( p<0.01*) del conteo de los LPMN en el grupo
tratado con cardioplejia hepatica (MANCSAD) para los_periodoscyd (73 +7 %
y 68 +7 %), con relacion al Grupo CC (81 +7%y80+9%).

Summary:

90 patients were underwoing to coronary revascularization to study behaviour
of polymorphonuclear leukocytes, with differents methods of cardioplegia .-
One group CC 6 Control of 50 patients that recieved cristalloide cardioplegia
and another group MNCSAD of 40 patients treated with blood cadioplegia .-
The count of cells was realized in differents periods of the extracorporea
circulation ( CEC ) : a ) pre-CEC , b ) at 30 min after the isquemia period
began , ¢ ) at 20 min of reperfusion and d ) post- CEC .- Intraespecific
analysis to the porcentage of LPMN to differents periods in each group ( CC
and MNCSAD ) throw an increase with significant difference ( p< 0.01* ) of
LPMN in the periods, b, c and d, which were compared with the period of
pre-CEC ( a ) that reported a porcentage lowest .- The compartive

study between both groups showed a decrease with significative difference (
p < 0.01*) in the porcentage of LPMN in the c and d periods in the MNCSAD
group (73 +7 % and 68 +7 % ) in relation at the control group CC (81 +7 %
and 80 +9 % ).



INTRODUCCION

La superioridad de la cardioplejia sanguinea sobre la cristaloide desde

el punto de vista hemodinamica y bioquimico ha sido reportada por
diversos investigadores. "

Los periodos de isquemia y reperfusion de la circulacion extracorpoérea

, estan asociados con arritmias y a su vez relacionados con la formacion

de los daninos radicales libres de oxigeno (RLO) , generados por el
desacople oxidativo a nivel de las mitocondrias , con reduccion parcial

del oxigeno molecular (6), por lo cual se necesita una proteccion
miocardica eficaz ,con vista a disminuir los efectos deletéreos
generados durante estas fases y para el cual se requiere de una técnica

de cardioplejia capaz de asegurar una buena proteccion miocardica ,

para lograr el éxito de la cirugia .

Se conoce que en el tejido danado los Leucocitos Polimorfonucleares

( LPMN ) activan la produccion de Especies Reactivas del Oxigeno (ERO) , las
cuales pueden provocar danos en diferentes tejidos y por su potencial
efecto destructivo, el organismo como tal , utiliza para su defensa los
antirradicales libres de oxigeno presentes en la sangre como, la glutation
peroxidasa , superoxido dismutasa y catalasa .- Ademas el plasma tiene
propiedades antioxidantes proporcionadas por los uratos , las proteinas
plasmaticas y las vitaminas Cy E 8,

Nuestro objetivo en esta investigacion es determinar, si el método de
Minicardioplejia sanguinea (MNCSAD) por ser la sangre portadora de
antirradicales libres de oxigeno , puede atenuar la respuesta de los LPMN

durante los periodos de isquemia , reperfusion y post-CEC.
MATERIAL Y METODO:
En el Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular fueron seleccionado 90

pacientes sometidos a revascularizacion coronaria, durante los periodos del

2002-2004, a quienes se les realizd un conteo de los Leucocitos



Polimorfonucleares ( LPMN ) en diferentes periodos de la Circulacion
Extracorporea ( CEC) , tales como: a ) Antes de comenzar la CEC ( pre-CEC) ,
b) 30 minutos de Paro Isquemico ( Pl ) , c) A los 20 minutos de iniciada la
Reperfusion ( PR )y d ) una hora después de comenzada la Protamina ( PP ).
La técnica de coloracion y conteo de los LPMN , se realizé similar al estudio
preliminar de esta tematica © .

Para el estudio fueron seleccionados dos grupos de pacientes con diferentes
tratamientos de cardioplejia: un grupo control (CC) , integrado por 50
pacientes que recibieron la  cardioplejia cristaloide hipotérmica®.-
Un segundo grupo que recibié la minicardioplejia sanguinea (N=40 casos),

como medida de proteccion miocardica y se denomin6 grupo MNCSAD.

Técnica de Minicardioplegia sanguinea (MNCSAD): Este método utilizé como
vehiculo de transporte la sangre, por via anterograda y de forma discontinua ,
a una temperatura mayor de 32 °C nasofaringeo .- La cardioplejia se aplico a
través de una bomba “rollers” y un perfusor acoplado al circuito
extracorporeo que contiene una  jeringuilla (50ml ) con la olucidn
cardiopléjica . Esta solucion de cardioplejia esta compuesta por: Cloruro de
Potasio 50mEq/l ( 20cc ) , Sulfato de

Magnesio 8,12 mEq / | ( 10cc ), Bicarbonatoto Sodio 0.95mEq/l (10cc) ,
Lidocaina 2% ,20mg / cc ( 3cc ), Heparina 5000u (1cc). El método de
aplicacion de la cardioplejia , consistié en una fase de induccion durante 3
minutos para garantizar la parada cardiaca en diastole y a posterior se le
donan varias dosis de mantenimiento cada 20min segin la requiera el
paciente, con menos concentracion de potasio, disminuyendo la velocidad del
perfusor que contiene la cardioplejia si las condiciones

de inactividad cardiaca lo permite. Antes de finalizar el pinzamiento aértico
(Pl') , 5 min antes, se le aplica una dosis de reperfusion de sangre caliente
(> 34°C ) con una solucion compuesta por: 8,12 mEq de Sulfato de Magnesio
( 10cc ), Lidocaina 3cc y Bicarbonato de Sodio 10cc, durante un periodo de

4min.



Para el analisis de los resultados se aplicd un Analisis de Varianza (ANOVA) de
una sola variable y en la comparacion de las

medias se utilizé las pruebas “t de student pareada” en la comparacion de
las medias dentro del mismo grupo y cuando se compararon las medias entre
los diferentes grupos , se aplico la “t de student” no pareada. Las variables
cuestionadas fueron: porcentajes de LPMN en diferentes periodos de la
perfusion (a , b ,c y d) , Edad y Peso del paciente, Tiempo de Circulacion

Extracorporea (TCEC) y Tiempo de Paro Isquémico (TPI).

RESULTADOS

La tabla 1 muestra las caracteristicas generales de los grupos cuestionados
para las variables : Edad, Peso , TCEC y TPl , con resultados similares para
ambos grupos (CC y MNCSAD).

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes cuestionados.

GRUPO MNCSAT GRUPO CC
Variables: X = 8 (N=40) X + S (N=50)
Edad (anos) 58 9 S5 0
Peso (Kg) 64 12 62 14
TCEC (min) 110 32 108 31
TPI (min) 51 20 49 18

Levenda:
TCE: Tiempo de Circulacion Extracorpérea
TPI: Tiempo de Paro Isquémico.

El analisis de los porcentajes de LPMN dentro de cada grupo (Tabla 2), arrojé
resultados muy similares en los grupos CC y MNCSAD , ya que existe el mismo
comportamiento sobre un aumento estadisticamente significativo (p<0,01*) de
los niveles de LPMN en los periodos: b, ¢ y d, al compararlos con el periodo
inicial de pre-CEC (a) .



Tabla 2. Analisis intraespecifico de los niveles de LPMN en diferentes periodos
de la CEC, en pacientes tratados con MNCSAD.

Conteo de LPMN (20)
Periodos _
de CEC: N X + S
A) Pre-CEC 40 63 8
B) 30 min PT 40 70 6
C) 20 min PR 40 73 7
D) 1 hora PP 40 68 7
Estudio Comparative ( t- student pareada) : P
AvsB AvsC AvsD,CvsD : =001*
BvsC,BvsD NS
Nota : Significacion estadistica p < 0.05*

El estudio comparativo entre ambos grupos ( Tabla 3 ) reportd, que en los
pacientes tratados con MNCSAD , disminuye de manera significativa (p < 0,01*
) el porcentaje de LPMN durante lo s periodos cyd(73+7% y 68+7
%) , con relacion al grupo tratado con Cardioplejia Cristaloide (81 +7 %y 80 =+
9 % ).- En la Grafica 1 se muestra la representacion del porcentaje de LPMN en
diferente periodos de la CEC para los grupos cuestionados.

Tabla 3. Andlisis intraespecifico del conteo de LPMN en diferentes periodos de la CEC,
para pacientes tratados en el grupo CC.

Conteo de LPMN (20)

Periodos _

de CEC N X = S8

A) Pre-CEC S50 04 7

B) 30 min PI S0 74 9

C)20min PR 50 81 7

D) 1 Hora PP S0 80 9

Estudio Comparativo (t - student pareada) : P

Avs BAvsC,AvsD,Bvs C,BvsD: <£0,01%
CvsD: NS

Leyenda:
Sgnificacion estadistica : p = 0,05%
NS : No existen diferencias significativas




Tabla 4. Estudio comparativo del conteo de LPMN en pacientes con diferentes
tratamientos de cardioplejia.

CONTEO DE LPMN (%0):
Grupo CC (N=50) Grupo MNCSAD (N=40)
Periodos: X = 8§ X + S p=o0.0s5*
A)Pre-CEC 64 7 63 8 NS
B)30min PI 74 9 70 6 NS
C)20min PR 81 7 73 7 <0.05*
D) 1hora PP 50 9 63 7 <0.01*

Grafica 1 : Influencia del Método de Cardioplegia el conteo de LPMN en diferentes
periodos de la CEC.
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DISCUSION

Desde que Melrose empleara por vez primera la cardioplejia hematica en el

afo 1955 9 | su primer agravante en contra lo constituyd la hiperpotasemia



severa y sus complicaciones en condiciones normotérmica , empeorando la
funcion ventricular del miocardio .-

A medida que fueron perfeccionandose las técnicas de cardioplejia , esta
agravante fue desapareciendo , de modo tal que en la actualidad ,
solamente se utilizan pequenas dosis de potasio para lograr la parada
cardiaca en diastole mediante una despolarizacion eléctrica inducida
quimicamente por este i6n y a su vez reduce la demanda energética y
metabolica del miocardio, logrando asi una proteccion efectiva del mismo , al
conservar los depdsitos de energia necesarios para ser utilizados durante el
subsiguiente periodo isquémico ,durante la aplicacion del tratamiento
quirdrgico en la cirugia cardiaca con CEC "3,

La principal funcion de la cardioplejia es prevenir o tratar de mejorar el dano
producido durante los periodos de isquemia y reperfusion , ya que posterior al
despinzamiento aodrtico ocurre el mayor deterioro del miocardio , al generarse

" . La cardioplejia

en esta fase los peligrosos radicales libres de oxigeno !
hematica presenta ciertas ventajas sobre la cardioplejia cristaloide, pues
posee como vehiculo de transporte de la cardioplejia a la sangre , la cual
transporta el oxigeno y mantiene las condiciones aerobias del miocardio, que
en condiciones de normotermia, facilita la liberacion del oxigeno por la

1516) . Ademas la sangre posee antioxidantes

hemoglobina, por el efecto Bohr
o antirradicales libres de oxigeno de caracter endégeno como son: la
Superoxido Dismutasa (SOD) , la Glutation Peroxidasa y la Catalasa .- La SOD
reduce al radical libre anion superoxido O, en Peroxido de Hidrogeno ,
también potencialmente peligroso , que por accion de las enzimas Catalasa

1719 . Esto pudiera

y Glutation Peroxidasa se reduce a Oxigeno y H,0
justificar el porque la cardioplejia sanguinea normotérmica (MNCSAD)
atenua la respuesta de los LPMN durante el periodo de isquemia vy de
reperfusion e incluso después de finalizada la CEC .- Resultados inversos
observamos en los pacientes tratados con Cardioplejia Cristaloide (CC) ,
como ya sabemos que los LPMN activan la produccion de ERO a través de las

enzimas NADPH oxidasa asociada a su membrana , cuyo mecanismo esta



relacionado con la sintesis del acido Araquidonico y de otras moléculas que
median la migracién y adhesién de los LPMN al endotelio vascular ' .
Estas consecuencias del dano histico producido sin poder prevenirlo con los
antioxidantes endogenos, puede muy bien justificar el aumento de los LPMN
que se muestra evidente durante toda la CEC , en los pacientes que

recibieron la cardioplejia cristaloide .

CONCLUSIONES

Se concluye que el Método de Minicardioplegia Sanguinea Anterograda
Discontinua y Normotérmica (MNCSAD) ofrece una eficaz proteccion
miocardica al atenuar el conteo de los LPMN disminuyendo su porcentaje
con relacion al grupo tratado con Cardioplejia Cristaloide (CC) minimizando
asi algunos de los efectos deletéreos que se producen durante los periodos

de isquemia y reperfusion durante la cirugia coronaria con CEC.

BIBLIOGRAFIA

Catinella FP., Cunninghan JN. , Spencer FC. : Myocardial protection during
prolonged aortic cross-clamping. J Thorac Cardiovasc Surg. 88 : 411-23
1984.

Rodriguez Mejias R., Pérez Rodriguez M., De las Mulas Béjar M.:
Cardioplejia cristaloide y hematica , como método de proteccion
miocardica . Rev Espafnola de Anestesiologia y Reanimacion 33 : 6-10,
1986.

Llanes Echevarria JR., Nafeh M., Ramirez M. y cols. : Estudio evolutivo de
un grupo de pacientes sometidos a un método de Minicardioplegia
Sanguinea Normotérmica Continua , con modificaciones durante la cirugia
cardiaca. Rev Latinoamer Tecnol Extracorp 10, 1, 2003 (Publicacion
electronica).

Vazquez Rodriguez MJ. y Ontalvilla B. : Cardioplejia Sanguinea versus
Cristaloide . Determinacion del acido lactico en seno coronario como
indicativo de la situacion metabdlica del corazon . Rev Espaiola de
Perfusion AEP. No. 24, p.11-6 , 1997.

Llanes Echevarria JR., Gonzalez O., Solis M. y cols. : Influencia de la
Cardioplejia Sanguinea Caliente sobre la recuperacion de la actividad
eléctrica del miocardio . Rev Espafnola de Perfusion AEP. No.34, p.28-37,
2002.
Ferrari R. : The role of mitochondria in ischemic Heart desease .



10.-

11.-

12.-

13.-

14.-

15.-

16.-

17.-

18.-

19.-

J Cardiovasc Pharmacol 28 ( Suppl 1) : S1-10, 1996.

Stewart JR., Blackwell WH., Cruti SL et al. : Inhibition of surgically
induced ischemia reperfusion injury by oxigen free radical scavengers. J
Thorac Cardiovasc Surg 86 : 262 -72, 1983.

Sarrais P., Gomez R. , Villagra F. Y cols. : Proteccion miocardica mediante
cardioplejia hematica en cirugia cardiaca infantil. Rev Espafola de
Perfusion AEP. No. 24, p.17-30, 1997.

Llanes Echevarria JR., Cancio M., Solis M. y cols. : Variaciones de los
Leucocitos Polimorfonucleares durante los periodos de isquemia vy
reperfusion de la cirugia coronaria. Rev. Latinoamer Tecnol Extracorp
9, 2, 2002 ( Publicacion electronica).

Melrose DG., Dreger B., Bentall MH., Baker JBE.: Efective cardiac arrest.
Lancet 2 : 21-3, 1955

Bjork VO., Fors B. : Induced cardiac arrest . Surgery 41: 387-94, 1961.

Jellinek M., Standevenn JW., Menz LJ., Hahn JW., Barner HB.: Cold blood
potassium cardioplegia : effects of increasing concentrations
of potasium. J Thorac Cardiovasc Surg 82: 26-37, 1981.

Tait GA. Booker PD., Wilson GJ., Coles JA., Stewart DS., Mac Gregor DC . :
Effect of multidose cardioplegia and cadioplegia solution buffering on
myocardial tissue acidosis. J Thorac Cardiovasc Surg 83: 824-9, 1982.
Companioni M.: Acido Araquidonico y radicales libres : su relacion con el
proceso inflamatorio. Rev Cubana Invest Biomed 14 (1): 13-7, 1995.
Longmuir ND. : The effect of hypothermia on the affinity of tissues for
oxigen . Life Sci 7: 297-300, 1962.

Mc Cord JM. : Oxigen derived free radicals in postischemic tissue injury. N.
England J Med 312: 159-63, 1985.

Hearse DJ., Humphrey SM., Nayler WG., Slade A., Border D.:
Ultraestructural damage associated with reoxigenation of the anoxic
myocardium . J Mol Cell Cardiol 7: 315-21, 1975.

Lucchesi BR. : Free radicals and tissue injury . Dial Cardiovasc Med 3 : 3-
22, 1998.

de Micheli A., Chavez E. : Consideraciones sobre el dano miocardico por

isquemia y reperfusion . Arch Cardiol Mex 73 (4): 284-90, 2003.

10



