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Introduccion y objetivos. Tras el proceso de is-
quemia-reperfusiéon de la cirugia cardiaca extracor-
porea aparecen, entre otros fenémenos, arritmias
de reperfusion cuyo mecanismo no esta totalmente
definido, pero que puede estar relacionado con la
génesis de radicales libres en los inicios de la reper-
fusion que, tedricamente, podria prevenirse con far-
macos antioxidantes, entre los que ha sido estudia-
do con buenos resultados, in vitro y en animales in
vivo, el captopril. Nuestro objetivo es valorar la in-
fluencia del pretratamiento con captopril sobre la
prevencion de arritmias de reperfusién en pacien-
tes operados con cirugia de sustitucion valvular.

Métodos. Estudiamos a 30 pacientes aleatoriza-
dos a 2 grupos iguales; uno tratado con captopril
(CPT) desde 24 h antes de la operaciéon y otro con-
trol (CON) sin tratamiento. Los criterios de exclu-
sion fueron: fraccion de eyeccion menor de 40%,
evidencia angiografica de lesiones coronarias, in-
farto de miocardio previo o infarto de miocardio
peroperatorio. La dosis de captopril fue de 12,5 mg
orales cada 8 h, desde 24 h antes. Por Holter, anali-
zamos las arritmias ventriculares (extrasistoles,
salvas, taquicardia y fibrilacién) en la primera hora
de reperfusién, valorandose también la necesidad
de desfibrilacion eléctrica para recuperar el ritmo
basal y el nimero de choques necesitados. Estos
hechos fueron correlacionados con parametros
analiticos de seno coronario (creatinfosfocinasa,
actividad de la enzima convertidora de angiotensi-
na y adenosin monofosfato ciclico), antes del clam-
paje aodrtico y después del recalentamiento cardia-
co.

Resultados. No observamos diferencias significa-
tivas en el nimero de arritmias ventriculares regis-
tradas en la primera hora de reperfusion en ambos
grupos. El 60% de casos del grupo CTP tuvieron
desfibrilacion espontanea, hecho que sélo ocurrié
en el 40% de los no tratados, aunque sin alcanzar
significacion; en los que necesitaron choques eléctri-
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cos, el nimero de éstos fue menor (p < 0,05) en el
grupo CTP que en el CON (0,46 * 0,63 frente a 1,33
+ 1,63). No observamos correlacion significativa en-
tre las arritmias y los datos analiticos de seno coro-
nario, excepto entre los episodios de fibrilacién ven-
tricular y el incremento de adenosin monofosfato
ciclico surgido tras la reperfusion (p < 0,01).

Conclusiones. Estos datos indican que el pretra-
tamiento con captopril, antes de la cirugia cardia-
ca, no tiene accion significativa en la prevencion de
arritmias ventriculares durante la reperfusion,
aunque se observa mayor posibilidad de desfibrila-
cion espontanea y menor numero de choques eléc-
tricos necesarios para la desfibrilacion en los casos
pretratados con captopril.

REPERFUSION ARRHYTHMIAS IN VALVULAR
PATIENTS UNDERGOING EXTRACORPOREAL
CARDIAC SURGERY AND PRETREATED
WITH CAPTOPRIL

Introduction and objectives. After the ischemia-
reperfusion process in extracorporeal cardiac sur-
gery there are, among several phenomena, some re-
perfusion arrhythmias which are influenced by a
varied series of mechanisms. These arrhythmias
have been related to the release of oxygen-derived
free radicals during the first moments of reperfu-
sion. Thus, a previous administration of free-radical
scavengers might be beneficial, among wich capto-
pril has been included with good results in human
studies in vitro and in animals in vivo. The aim of
this study was to evaluate the influence of pretreat-
ment with captopril on the prevention of reperfu-
sion arrhythmias in patients undergoing valvular
cardiac surgery.

Methods. 30 patients were randomly allocated to
pretreatment with either captopril (CTP group, n =
15) or without captopril (CON group, n = 15). Ex-
clusion criteria (left ventricular ejection fraction
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< 40%, evidence of angiographic coronary disease,
prior myocardial infarction and peroperatory myo-
cardial infarction). The dose of captopril adminis-
tered was 12.5 mg every 8 hours orally, from 24
hours before surgery. A Holter register was used to
analyze the ventricular arrhythmias (extrasystoles,
salvos, tachycardia and fibrillation) during the
first hour of reperfusion. The need for cardiover-
sion was examined and the number of shocks nee-
ded. These events were related to changes in blood
analyses from coronary sinus samples to determine
creatine phosphokinase, activity of the angiotensin
converting enzyme and cyclic adenosine mono-
phosphate, before aortic clamping and after the he-
art was rewarmed.

Results. No significant differences were found in
the number of ventricular arrhythmias. 60% of the
patients with captopril and only 40% of the pa-
tients without it (non significant) had spontaneous
defibrillation without electric shock; in those cases
in which it was necessary, the number of shocks
was less in the captopril group (p < 0.05). Excep-
ting the significant correlation (p < 0.01) that we
have found between ventricular fibrillation and the
cyclic adenosine monophosphate increase, there is
no significant correlation between the other
arrhythmias and the analytical data studied.

Conclusions. These data suggest that captopril,
given before cardiac surgery, has little or no pro-
tector effect on reperfusion ventricular arrhyth-
mias in extracorporeal cardiac surgery, though in
patients treated with captopril there is a greater
possibility of spontaneous defibrillation and fewer
shocks necessary for defibrillation, without negati-
ve effects.

(Rev Esp Cardiol997; 50: 491-497)

INTRODUCCION

Asi, la aparicion de arritmias ventriculares durante
los primeros momentos de la reperfusion es frecuente y
se ve influida por una variada serie de mecanismos, en-
tre los que podemos incluir la duracion del periodo de
isquemia®®’ la severidad de los cambios metabdlicos
producidos por la isqueniig, las oscilaciones en las
concentraciones de calcio citos6ficel flujo de cateco-
laminas producidas durante la isquéfnia incluso la
velocidad de la propia reperfusion podria favorecer el
desarrollo de esas arritmiag quizas, uno de los mas
aludidos es la liberacion de radicales libres (RL) de oxi-
geno (superoxido Hperdxido de hidrégeno B, e hi-
droxilo OH) en los primeros momentos de la reperfu-
siorP®. Este Ultimo fenébmeno deberia ser controlado
por el sistema enziméatico fisioldégico antioxidante (su-
peréxido dismutasa, catalasa y glutation peroxidasa)
gue sufre un descenso de actividad tras la isquemia y la
cardioplejia de la cirugia cardiaca’? Por esta razén,
se ha propuesto que la administracion de agentes antio-
xidantes, antes de la reperfusién, podria ser beneficiosa,
habiéndose estudiado con tal fin y con variada eficacia,
sustancias como la taurina, catalasa, superéxido dismu-
tasa, adenosina, vitaminas A y E, desferroxamina,
alopurinof1013-18y también el captopril, inhibidor de la
enzima convertidora de la angiotensina (ECA), amplia-
mente usado con varias indicaciones en cardiopatas,
que tiene un grupo sulfhidrilo (SH) en su molécula; di-
cho farmaco ha sido estudiado tanto in Vittbcomo
en animales in viv8??y se ha detectado que tiene un
util efecto como agente oxidante anti-RL.

El objetivo de este trabajo es valorar si el pretrata-
miento con captopril, en pacientes con patologia val-
vular operados mediante cirugia extracorpdrea con
pinzamiento adrtico e isquemia miocardica global, es
beneficioso en la prevencion de las arritmias ventricu-
lares que aparecen durante la primera hora de la reper-
fusion, como ha sido comprobado en estudios con ani-
males®?! o, si por el contrario, el captopril puede
tener efecto negativo en la aparicidon de esas arritmias,
de forma que pudiera ser desaconsejable su manteni-
miento en las horas previas a la cirugia.

La restauracion del flujo coronario, tras un periodo METODOS
de isquemia miocardica, es un requisito necesario para
la recuperacion funcional del miocardio; sin embargo, pacientes
la reperfusion puede producir efectos adversos sobre
la célula cardiaday causar problemas como las arrit-  Se incluyeron, de forma aleatorizada, 30 pacientes
mias de reperfusion, disfuncién mecanica casi siempreperados con cirugia extracorpérea para sustitucion
transitoria («miocardio aturdido») y lesion celdlde valvular, sin enfermedad coronaria concomitante. Se
grado variable, que puede ser evidenciado por microsestablecieron los siguientes criterios de exclusion:
copia electrénice. Estos efectos pueden ser observa-fraccion de eyeccién ventricular izquierda menor del
dos después de la cirugia cardiaca con cardioplejia hi40%, evidencia angiografica de patologia coronaria o
potérmica, donde se produce una isquemia transitoriantecedente de infarto de miocardio y existencia de
seguida de reperfusion y recalentamiento miocéardicojinfarto de miocardio peroperatorio (sospechado por
también son posibles en otros modelos de isquemiaeambios tipicos en el electrocardiograma postoperato-
reperfusién como tras la trombdlisis del infarto agudorio y elevacién anormal de la creatinfosfocinasa
de miocardio y después de la angioplastia cororiaria [CPK]).
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Protocolo del estudio TABLA 1
Caracteristicas basales
De forma aleatorizada, los pacientes fueron dividi- Variap) Grupo CTP | Grupo CON
dos en dos grupos, uno con pacientes a los que se les ariable (n=15) (n = 15) p

tratd preoperatoriamente con captopril (grupo CTP, ~
n = 15) y otro, con pacientes que no lo recibieron, queEdad (afos) 61,4+10,5 551%11,8 NS
sirvio de control (grupo CON, n = 15). A todos, se les S€X0 (varén/mujer) 8/7 8/7

habia administrado 48 h antes una dosis aislada dgmtes's valvular

. . M/Ao/M + Ao 4/8/3 4/9/2
12,5 mg de captopril oral, para valorar la tolerancia, y ¢ %) 572+ 8,7 503+88 NS
estaba prevista su exclusion en caso de tener presion tiempo de clampaje
arterial sistolica inferior a 90 mmHg. Tres dias antes aortico (min) 56,9+247 554+227 NS
de la operacion, se les realizd una ventriculografia iso- Tiempo de reperfusién
tdpica con hematies marcados in vivo con pirofosfato (min) 21,1+6,3 254+11,7 NS

y 99r.r1T01 _para calcular !a fraccion de_eyecc!é_n ventricu- Valores como media = DE: Ao: adrtica; CON: control; CTP: captopril;
lar izquierda. La dosis de captopril administrada fue FE: fraccion eyeccion del ventriculo izquierdo; M: mitral; min: minu-
de 12,5 mg cada 8 h por via oral desde 24 h antes d@s: NS: no significativo; T: tiempo.
la operacién, administrando también 12,5 mg la mis-
ma mafiana de la cirugia. El tratamiento concomitante
fue similar en todos los casos (digoxina, diuréticosy, o
en algunos pacientes, anticoagulacion oral). Anélisis de arritmias
Los agentes anestésicos y la cardioplejia se admi-
nistraron de forma similar a todos los pacientes, efec- Antes de iniciar la operacion, cada paciente fue mo-
tuandose ebypasscardiopulmonar segun la técnica nitorizado con ECG tipo Holter (Hewlett-Packard
habitual con hipotermia moderada a 28 °C adminis-Holter Record Monitoring System con andlisis en
trando, después de clampar la aorta, 500 ml de solueomputadora Hewlett-Packard Vectra). Las arritmias
cion cardiopléjica a 4 °C (suero fisiolégico 500 ml, ventriculares registradas durante la primera hora des-
procaina 0,5 g, CIK 20 mEq y bicarbonato sédico de la desfibrilacion fueron analizadas segun los crite-
1 molar 6 ml) por la raiz aértica, seguida después, aios de la Convencién de Lambé&tfextrasistole ventri-
los 20 min de la parada a 4 °C, de cardioplejia sanguieular: complejo prematuro ventricular; salva: radea
nea fria oxigenada por la misma raiz aértica, mante2 o 3 extrasistoles ventriculares; taquicardia ventricu-
niendo hemodilucion al 30%, con control de tempera-lar: racha de 4 0 mas extrasistoles, y fibrilacién ventri-
tura por una sonda colocada en el esofago. cular: sefiales sin complejos posibles de identificar).
Antes del clampaje adrtico, se extrajeron muestras
sanguineas del seno coronario, para determinar la activi; .. . -
dadgde la CPK por método enz[i)mético, actividad de IaAnaIISIS estadistico
enzima convertidora de angiotensina (ECA) por el mé- Los datos son expresados como mediBE: Se
todo de cromatografia liquida de alta presion (HP1.C) aplico la prueba de la t de Student de datos aparea-
y adenosin monofosfato ciclico (AMPc), por radioinmu- dos para comparar las variaciones de un mismo gru-
noanalisis (Immunotech SA, Marsella, Francia). Tras fi- po y la de datos no apareados para la comparacion
nalizar la cirugia valvular, la aorta fue desclampada,entre ambos grupos. Tras verificarlos con la prueba
cuando la temperatura esofagica alcanzé los 34 °C, y elle Kolmogorov-Smirnov, la comparacion de los da-
corazoén fue desfibrilado (con choques de 40-60 J). tos de arritmias se hizo con la prueba no paramétrica
Se valor¢ la necesidad o no de choques eléctricos yde Mann-Whitney. En la comparacion de datos cua-
en su caso, el nUmero necesario para la recuperaciditativos se us6 el método de ¥d mientras que la
del ritmo basal. Posteriormente, tras el recalentamiencorrelacién no paramétrica de Spearman se aplico
to del corazén y cuando la temperatura corporal era dgara la correlacion de las arritmias con los datos ge-
36 °C, se volvieron a extraer muestras sanguineaserales y analiticos. Se consideré significativa una p
de seno coronario, para CPK, ECAy AMPc, tomando-< 0,05.
se ese periodo como «tiempo de reperfusién» (en nin-
gun caso inferior a 15 min). Simultdneamente a IaSRESULTADOS
extrac-ciones de sangre del seno coronario, se toma-
ron también muestras de sangre arterial periférica parg aracteristicas basales
determinarAMPc, con objeto de valorar la diferencia
arteria-seno coronario que pudiera indicar, pese a ser La edad, sexo, fraccion de eyeccion preoperatoria y
el AMPc un elemento intracelular, una produccion en los tiempos empleados, de clampaje aértico y de re-
el corazén y eliminaciéon a seno coronario por posibleperfusion, fueron similares en ambos grugablé J;
rotura de la membrana celular. todos los pacientes estaban en ritmo sinusal.

493



REVISTA ESPANOLA DE CARDIOLOGIA. VOL. 50, NUM. 7, JULIO 1997
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CPT (ART) NS[25,8 p<0,01 42’3]Ns
Preclampaje aorta Posreperfusion CONT (ART) 198 p<0,001 385
CPT(SC)  ns[ 252 p<001 42'5]Ns
Fig. 1. Variaciones, preclampaje adrtico y posreperfusion, de los| CONT (SC) 198 p<0,01 339

valores de creatinfosfocinasa (CPK) en ambos grupos (captopril
en la linea continua; control en la linea discontinua); NS: no sig-

Fig. 3. Valores, preclampaje y posreperfusion, de adenosin mono-

nificativo. fosfato ciclico (AMPc) en el grupo tratado con captopril (CTP)
(lineas continuas) y control (CON) (lineas discontinuas). Las
muestras de sangre han sido extraidas de la arteria (ART) (circu-
los) y del seno coronario (SC) (cuadrados).
ECA (U)
70(1} _ - Captopril -o-Control
60 T -—-___p<001
p<0,01 Tt - -

50 - ficativamente (p < 0,01) tras la reperfusién (CTP: 42,5

40,N, + 25,5; CON: 33,9 19,6 nM) sin diferencias signifi-
p<0,01

cativas entre los grupos, ni en los propios incrementos

307 sufridos en ambos grupos (CTP: 17,2 £ 19,5; CON:
20 14 +17,4 nM). Lo mismo ocurre con el AMPc arte-
10- rial, que aumenta tanto en el grupo CTP (preclampaje:
0 25,8 £ 14,5; posreperfusiéon: 42,3 + 28,9 nM; p <
Preclampaje aorta Posreperfusion 0,01) como en el grupo CON (19,8 + 8,2 frente a 38,5

+ 19,2 nM; p < 0,001), no existiendo tampoco diferen-
Fig. 2. Valores, preclampaje y posreperfusion, de actividad de ,auas.entre ambos grUp_dﬂJ( 3), ni en la magnitud de
enzima conversiva de la angiotensina (ECA) en ambos grupod0S incrementos experimentados (CTP: 16,4 + 21,3;
(captopril en la linea continua; control en la linea discontinua). ~ CON: 18,7 + 14,9 nM). Los valores de AMPc obteni-
dos en el seno coronario fueron similares a los de ar-
teria, teniendo globalmente muy buena correlacion
Datos analiticos (r=0,90; p <0,001), lo que sugiere que no existen di-
ferencias arteria-seno coronario, o lo que es igual, que
En ambos grupos se produjo una elevacion signifi-no se produce eliminacion cardiaca de AMPc en el
cativa (p < 0,001) de CPK (grupo CTP: 60,5+ 27,6 seno coronario.
frente a 159,3 + 58,4 U/l; grupo CON: 79,2 + 37 fren-
te a 146,2 + 73,1 U/)ig. 1), sin d!ferenc!as S|gr_1|f|— __Arritmias de reperfusion
cativas entre ambos grupos. No vimos diferencias sig-
nificativas en los incrementos de CPK No observamos diferencias significativas en el nu-
experimentados por ambos grupos en todo el procesmero de arritmias ventriculares (extrasistoles, salvas,
(CTP: 98,8 +63,8; CON: 67 £ 57,5 U/l). taquicardia y fibrilacion) registradas durante la prime-
La actividad ECA preclampaje fue menor en los pa-ra hora de reperfusiomapla 9 en los pacientes, con'y
cientes del grupo CTP (48,1 + 14,6 frente a 64,9 *sin pretratamiento con captopril; destaca el nimero de
19,9 U/l; p < 0,01) descendiendo significativamente episodios de fibrilacion ventricular posreperfusion que
(p < 0,01) en ambos grupos tras la reperfusién (CTPes bastante menor en el grupo tratado con captopril,
39,1 #4,7 frente a CON: 49,4 + 15,5 U/l; p < 0,05) pero sin alcanzar significacién estadistica (p = 0,11).
(fig. 2). No se observaron diferencias significativas en En la misma tabla, observamos que so6lo el 40% de los
los descensos de la ECA obtenidos en ambos grupopacientes del grupo control tenian desfibrilacion es-
(CTP: 8,9 +£11,3; CON: 15,5 £ 20,5 U/l). pontanea después del recalentamiento cardiaco, hecho
No hubo diferencias significativas del AMPc pre- que ocurre en el 60% de los casos del grupo tratado
clampaje de seno coronario en ambos grupos (CTPcon captopril, aunque no se alcanza significacién por
25,2 +13,4; CON: 19,8 + 8,1 nM), aumentando signi- x2 Si se observan diferencias significativas (p < 0,05)
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TABLA 2 TABLA 3
Arritmias de reperfusion (primera hora) R de Spearman de arritmias con datos generales
Arritmia ‘ Grupo CTP ‘ Grupo CON‘ p y analiticos
EV 26,8 +19,8 285+23,1 0,41 Parametros EV Salvas TV FV Ch(()r%ues
Salvas 8,2+4,6 89+45 0,38
TV 20+31 2,755 0,26 Edad -0,23 -0,02 -0,15 0,11 -0,07
FVvV 0,14 £ 0,36 1,07+2,2 0,11 Tiempo de
Desfibrilacion clampaje -0,02 -0,13 -0,11 0,08 -0,13
Espontanea (%) 9 (60) 6 (40) 0,46* FE 0,09 -001 01 0,11 0,02
Eléctrica (%) 6 (40) 9 (60) CPK-post. 0,04 -0,18 -0,01 -0,01 -0,28
Chogues (nimero) 0,46 +0,63 1,33+1,63 0,044 ACPK 0,04 -0,13 0,02 -0,19 -0,31
e DE ) ) ) P . ECA-pre. -0,04 -0,15 -0,06 0,02 0,26
lo ventrioular Saiva: aha de 3 9 3 £V consecuivas: FV: opsodios deECAPOSL =015 007 0,17 -0,07 002
fibrilacion ventricular; TV: episodios de taquicardia ventriculg@ * AECA -0,07# 0,18 -0,07 -0,09 -0,29
0,53. AMPc pre. 0,28 0,12 0,24 -0,16 -0,27
AMPCc post. 0,07 0,22 0,29 0,25 -0,01
A AMPc -0,06 0,24 0,23 053(*) 0,23

en el nimero de choques eléctricos que necesitarommpPCe: adenosin monofosfato ciclico: CPK: creatinfosfocinasa. ECA:

siendo menor en el grupo CTP que en el otro grupoadividad de la enzima convertidora de la angiotensina; n: nimero; PRE:
+ f + preclampaje adrtico; post: posreperfusifinyariacion; *p < 0,01. Otras
(0,46 +0,63 frente 2 1,33 £ 1,63). abreviaturas como en l&blas 1y 2

De forma global, en los 30 casos, cuando correla-
cionamos cada arritmia y el nUmero de choques nece-
sitados para la desfibrilacion con datos generales
(edad, fraccion de eyeccion y tiempo de clampaje aor-
tico) y con los datos analiticos estudiados (CPK pos-
reperfusion e incremento de CPK; ECA preclampaje,
posreperfusién y magnitud de su descenso; AMPc de

TABLA 4
Desfibrilacion (espontanea frente a eléctrica)

Variable | Espontanea Cardioversi(*n p

seno coronario preclampaje, posreperfusion y Ca”ti-Ei?ﬁ' (gzzsglam e 587+129 578x144 NS
dad aumentada entre ambas situaciones) solo .obsgrvg-Aop(min) Py 5414267 5664216 NS
mos una .c’orreIaC|_on S|gn|f|cat|\_/a entre los eplsodlosFE (%) 56.547.8 577+87 NS
de fibrilacién ventricular aparecidos y la magnitud del gcp pre. 526+192 632+200 NS
incremento de AMPc experimentada, no existiendogca post. 432+18,6 454+28 NS
significacion en ningun otro casmlfla J. AMPc pre. 24,1+10,6 20,8+11,6 NS
También, cuando comparamos las caracteristicas daMPc post. 41,8+19,0 36,0+28,0 NS

los pacientes que tuvieron una deSTIbrIIaCIOn eSponta,_Vanres como media * DE; Ao: adrtico. Otras abreviaturas conta-en
nea con las de aquellos que necesitaron choques elégns 1y 3
tricos (abla 4, comprobamos que no existian diferen-
cias en la edad, tiempo de clampaje adrtico, fraccion
de eyeccion, ni en los valores, preclampaje y posre-
perfusion, de ECA ni de AMPc de seno coronario. captoprif>. Sin embargo, otros autofe¥ también
han observado una accién antioxidante en enalapril,
DISCUSION otro inhibidor de la ECA pero sin grupo SH, y otros
estudios’? han indicado que la accién antirradical de
El efecto beneficioso del captopril durante el proce- captopril puede ser inespecifica y sin acciéon sobre la
so de isquemia-reperfusion, descrito tanto en estudiogproduccion del radical superoxido.
in vitro'”**como en animales in vi¥®?? ha sido rela- Los resultados obtenidos en este estudio, en el que
cionado mas con su grupo tidlico SH que con su acho hemos observado una reduccion significativa del
cién como inhibidor de la ECA'2%22 Estos grupos numero de arritmias ventriculares surgidas durante la
tidlicos tienen un importante papel como sistema an-primera hora de reperfusion en los pacientes pretrata-
tioxidante en humanos, relacionado con el glutatibndos con captopril, y pese a que si existe una diferencia
reducido (GSH) que se encuentra en equilibrio dina-evidente, aunque no significativa, en el mayor niimero
mico con todos los grupos sulfidrilicos (SH) celulares, de pacientes del grupo tratado con captopril que tie-
y con la glutation peroxidasa, que es una importantenen desfibrilacion espontanea, sin necesidad de cho-
enzima antioxidante fisiolégica que existe en concen-ques eléctricos para recuperar el ritmo normal tras el
traciones significativas en el citosol cardfzéoMas recalentamiento cardiaco, nos sugieren que el efecto
aun, se ha detectado un incremento en el conteniddel captopril en la reduccion de estas arritmias ventri-
miocardico de tioles en corazones pretratados corculares durante la reperfusion en cirugia de pacientes
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valvulares es escaso o nulo. Sin embargo, nuestros reactividad de la ECAf{g. 2) en la muestra preclampaje
sultados muestran una tendencia favorable, aunqueespecto al grupo no pretratado con captopril, lo que
desde luego estadisticamente no significativa, ya eviindica la efectividad del farmaco como inhibidor de la
denciada en estudids? llevados a cabo en animales ECA. Por otro lado, no hemos tenido los problemas
in vivo que comprueban menor cantidad de arritmiasque podrian haber surgido con dosis mayores, como
de reperfusion, sobre todo menos incidencia de nuehipotension arterial; asi mismo, parece légico pensar,
vos episodios de fibrilacion ventricular, mas facilidad como hacen otros autofé3?2 que los farmacos que
para la recuperacion del ritmo normal y menos cho-se administren con el propésito de limitar los efectos
gues necesitados para la desfibrilacién. de la reperfusién deben administrarse antes de la is-
En latabla 3se observa que no existe correlacion quemia y de iniciada la reperfusion, para evitar el
entre el numero de arritmias detectadas y la duraciorefecto nocivo de los RL que se generan en los prime-
de la isquemia, en contra de la opinidn de otros autoros momentos de la reperfusién; por tanto, el régimen
res®'2 Como ha sido indicado en otros trab&j&s® seguido de administrarlo desde 24 h antes es razona-
si parece existir una relacién entre la concentracion déble.
AMPc producido durante la isquemia y la severidad Aungue hay suficiente evidencia en humanos de la
de las arritmias de reperfusion, encontrando en est@roduccion de RL durante la cirugia cardiaca extracor-
trabajo una correlacion significativa entre el numero péred°3! es dificil realmente evaluar la lesién que
de episodios de fibrilacion ventricular en la primera pueden causar en el corazétt=23%3’y existen am-
hora posreperfusién y la magnitud del incremento deplias dudas sobre su papel en el proceso isquemia-re-
AMPc detectado en seno coronario; segun dichos auperfusiéon. Entre ellas, si estos elementos tienen un
tores, es probable que esto se deba a la liberacion derigen cardiaco o son producidos en otros 6rganos
catecolaminas enddgenas durante la isquemia y a lafectados por ddypassardiopulmonar, como los pul-
influencia del AMPc sobre las oscilaciones del calcio mones o el higadé>3% asi mismo, si se producen al
citosolico. EI AMPc es un agente de gran importanciainicio de la reperfusiéon o si, como se ha comprobado
porgue activa una serie de enzimas proteincinasas quen algunos estudi6¥, pueden ser ya detectados des-
aceleran la glucogenodlisis intracelular, siendo ademasle el inicio del clampaje adrtico e incluso antes. Por
el mayor mensajero intracelular que media en la acti-otro lado, algunos autofeé$ suponen, que en algunas
vidad de las catecolaminas e influye sobre la bombanstancias, la liberacion de RL puede ser un epifeno-
del calcio en el reticulo sarcoplasmico miocéardico, meno y una consecuencia, mas que la causa, de lesion
por lo que desempefia un papel importante en la génemniocardica producida por los procesos metabdlicos e
sis de arritmias cardia¢és Sin embargo, al ser un inflamatorios acaecidos durante el periodo de isque-
elemento intracelular, puede ser dificil de interpretarmia?'% sin embargo, si ha sido indicada la implicacion
la importancia de sus valores extracelulares que, comale los RL en la génesis de las arritmias de reper-
vemos en ldigura 3 son similares tanto en seno coro- fusion©=°,
nario como en la circulacién sistémica y, por tanto,
poco indicativos de la posible formaciéon miocéardica CONCLUSIONES
durante la isquemia; quizd su determinacion deberia
ser realizada, como en otros estulliisdirectamente Nuestra experiencia clinica con captopril, adminis-
de muestra de tejido miocardico. trado preoperatoriamente con el objetivo de disminuir
La posible proteccion de captopril contra las arrit- las arritmias de reperfusion que aparecen en pacientes
mias de reperfusidn, también comprobada durante laon valvulopatias operados con cirugia extracorpérea,
trombdlisis en pacientes con infarto agudo de miocar-no aporta datos positivos significativos en el sentido
dio®, pero que nuestros resultados no confirman, po-de una menor incidencia de arritmias ventriculares,
dria estar mediada por varias acciones provocadas p@ungue si se sugiere mayor facilidad para la recupera-
el farmaco, como la liberacion de prostaciclinas cion del ritmo basal tras el desclampaje adrtico y la
(PGL,) miocardica®?que favorece un menor flujo de necesidad de menos choques eléctricos para la desfi-
catecolaminas durante la reperfusiéh también la  brilacion. Ello nos hace pensar que el captopril tiene
donacion del grupo tiélico al miocardio aumentando escaso efecto protector sobre los fenédmenos que inter-
la defensa ante los RL generados en los primeros movienen en la aparicion de las arritmias de reperfusion,
mentos de reperfusiéhe incluso, un posible incre- como la génesis de RL del oxigeno observada en estu-
mento de la actividad vagal eferente, comprobada erdios in vitro y en animales in vivo; sin embargo, que-
pacientes con insuficiencia cardidéa que tendria  da comprobado que este farmaco, de uso frecuente en
un efecto protector contra las arritmias ventriculares. pacientes con valvulopatias, no tiene efectos negativos
La escasa significacion de nuestros resultados puegue puedan inducir mayor nimero o severidad de
de ser atribuida a la dificultad, apuntada por otros au-arritmias en la reperfusion, por lo que no parece nece-
tores?, de la eficacia de la dosis empleada; sin embarsaria su supresion preoperatoria como ocurre con
go, hemos observado una evidente reducciéon de latros farmacos.
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