ESTUDIO COMPARATIVO DE DOS METODOS DE
HEPARINIZACION PARA CIRUGIAS QUE
REQUIEREN CIRCULACION EXTRACORPOREA.

RESUMEN

Se hace un estudio prospectivo en 36 pacientes con-
secutivos sometidos a cirugfa cardfaca con circulacion extracor-
porea. Fueron divididos en Grupo I 'y Grupo II con 18 pacientes
cada uno, aplicindose el método empitico en el Grupo 1y el uso
del TCA en el Grupo IL.

De acuerdo a los pardmetros analizados se obser-
varon diferencias a favor del Grupo II en o que respecta a
dosis de heparina, protamina; uso de sangre y derivados en el
postoperatorio y de la misma forma disminucidn de la hemo-
rragia postoperatoria.

PALABRAS CLAVES: Heparina durante circulacién extra-
corporea - Protamina - Hemorragia post by pass

SUMMARY

Thirty six consecutive patiens undergoing cardiac-
surgery with extracorporeal circulation have been subjeted to
a search study.

The whole patient population (36), was subdivided
in two minor groups called Group I & II respectively, with
eighteen patiens each of them.

The empiric method was applied on the first group,
meanwhile the TCA was the method of election for the se-
cond one.

Based on result we got, after the analisys of the
collected data corresponding to each of the searched va-
riables, (see below) we conclude as follow:

The postoperatorium conditions for the 2nd. Group,
were further encouragin compared w/those obtained from
group I; the mentioned variables are:

1) Heparin & prothrombin doses

2) Blood & its derivates needs

3) Reduction of the hemorragic episodes puring the
postoperatorium period.

KEY WORDS: Heparin during CPB - Protamine - Post CBP
bleeding.

* Médicos del Servicio de Anestesiologia.
** Jefe del Servicio de Anestesiologia.
*** Jefe del Servicio de Cirugia Cardiotordcica.
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INTRODUCCION:

La anticoagulacion correcta y su reversion adecua-
da son dos de los objetivos importantes durante la cirugfa que
necesita de la circulacion extracorporea. Para conseguirios, en
nuestro hospital se han utilizado dos métodos diferentes:

a) hasta 1989 el método empirico, segiin los clasi-
cos protocolos de peso y superficie corporal para la adminis-
tracion de heparina y la neutralizacién, también empirica, con
sulfato de protamina.

b) desde el afio 1989 fue reemplazado por la uti-
lizacion de la curva dosis-respuesta para la heparina basada en
la titulacién del TCA (Tiempo de Coagulacion Activado)
extrafda de las publicaciones de BULL (1) y la misma es uti-
lizada para administrar la dosis apropiada de protamina.

Hemos realizado un muestreo prospectivo de 36
cirugias. En 18 pacientes se us6 el método empirico y en los
restantes 18 TCA con curva dosis - respuesta. Comparamos
luego ambos métods con respecto a la dosis de heparina y
protamina administradas, la necesidad de sangre y derivados
intraoperatoria, el volumen de sangre y derivados transfundi-
dos en el postoperatorio y la necesidad de reoperaciones por
hemorragia. Estas son las variables que estdn relacionadas con
el manejo de [a anticoa-gulacién y su reversién en la cirugia
que requiere de la circulacion extracorporea.

El objetivo de este trabajo es investigar si una de
estas dos técnicas muestra ventajas evidentes sobre la otra
cuando analizamos estas variables.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 36 pacientes adultos, todos [levados a
cirugia de revasculacion miocdrdica.
Se Jos dividi6 en 2 grupos:

GRUPO TI: Diectocho (18) pacientes con edades que
oscilaron entre 48 y 77 afios (con un promedic de 61 afios)
tuvieron heparinizacion por método empirico, administrindose



como dosis inicial precanulacién 3 riig’lkg de peso, méds 50" mg
en el cebado de la bomba, con readministracién cada 60 minu-
tos de circulacién extracorporea; al final de la primera hora se
reinyect la mitad de la dosis total anteriormente administrada,
excepto que el cirujano considerara que estaba proximo el final
de la circulacion extracorporea. Al final de la segunda hora se
reinyectd la mitad de la segunda dosis si es que todavia se con-
tinuaba con la circulacién extracorporea.

Para la neutralizacién de la heparina se utilizé
sulfato de protamina en relacién 1:1 con la dosis total de
heparina utilizada, reinyectando un cuarto de la dosis si a los
20 minutos no aparecian codgulos en el campo quirdrgico y/o
el sangrado en napa fuera evidente; o si las pruebas de coagu-
lacién luego de 15 minutos de la dosis de protamina eviden-
ciaran efecto heparinico residual, las pruebas solicitadas
fueron TTPK. y T.T.

GRUPO II: Dieciocho (18) pacientes cuyas edades
oscilaron entre 39 y 75 afios (con un promedio de 57 aiios), se
control6 la anticoagulacién por heparina con el método
recomendado por BULL (1) en 1974, que utilizaba el TCA

usa el sistema automdtico Hemochron 400 (Hemochron,
Internationa] Technidyne Metuchen, N.1.). Se efectud el
método de anticoagulacién y reversion siguiendo el protocolo
de nuestro Servicio de Anestesiologia el cual se basa en la
técnica descripta por B.E. AKL (2).

Se considerd necesario trabajar con pardmetros lo
mds homogéneos posible. Todas las cirugias fueron de revas-
culacién miocérdica y la evolucion hemostética preoperatoria
incluy6 para todos los pacientes los mismos estudios de coa-
gulacién. En ambos grupos se utilizé la misma técnica de
hemodilucidn: cardioplejia e hipotermia y el mismo sistema
de circulacion extracorporea. Se excluyeron los pacientes a
los que se les suministraron salicilatos hasta cinco dfas antes.

Se compararon en los 2 (dos) grupos los siguientes
datos:

- Dosis promedio de heparina

- Dosis promedio de protamina

- Hemorragia postoperatoria a las 8 y 24 horas

- Cantidad de sangre transfundida en el postoperatorio

- Cantidad de plasma fresco congelado infundido en el post-
operatorio

para un grafico que nos permite adaptar el suministro de - Reoperaciones.
heparina y su correspondiente neutralizacién con protamina a
las necesidades individuales del paciente.
Para la medicién del TCA en nuestro hospital se
GRUPO |

METODO EMPIRICO

M SEXO EDAD CIRUGIA TIEMPO TIEMPO TIEMPO HEPA  PROTA REPO Intraoperat. Sangrado Postoper. Reposic. Postoper Reintervenc,
QUIRUR. BYPASS CLAMPEO RINA MINA  SiC.
minutos Aut. Ban Otr 8horas24 horas  PFC Sangre Plag.

01 F 65 BAYPASS 360 110 % 425 550 1000 1000 0 150 400 600 1000 0

02 M5 BAY PASS 330 80 50 450 450 500 1000 0 240 640 300 50 0

BOMO BAYPASS 330 100 % 500 450 500 1000 0 900 1200 700 1000 0 TAPONAM.
M MO BAYPASS 310 110 80 450 450 500 1000 0 620 1020 200 1000 0
0% MR BAYPASS 300 170 48 450 500 750 500 0 150 540 400 1000 0

B M6 BAY PASS 510 120 70 525 475 1000 500 0 200 900 600 1000 0

07 M2 BAY PASS 510 152 90 375 300 0 100 0 1210 1620 800 3300 0 REEXPLOR.

08 M6 BAYPASS 300 100 69 325 150 550 500 0 420 580 1300 400 0

09 M6 BAYPASS 240 55 Q2 300 300 250 1000 0 200 450 400 200 0

10 M6l BAYPASS 300 115 g0 425 200 500 1000 0 300 650 200 B 0

1 F 60 BAYPASS 210 40 3 240 250 0 500 0 260 390 700 1400 0

2 M4 BAYPASS 300 183 10 250 125 1000 500 0 270 430 0 0 0

3 M4 BAYPASS 240 %0 53 262 150 950 0 [ 430 1570 1320 1400 0

M5 BAYPASS 240 85 59 325 250 550 0 0 550 890 1350 1300 0

5 M7 BAYPASS 270 100 53 550 500 500 500 i 130 230 500 20 0

B M7 BAYPASS 240 60 40 550 500 500 600 0 425 550 200 %0 0

7 M7 BAYPASS 300 50 45 425 425 1000 0 0 230 480 500 B0

B M5 BAYPASS 150 45 3 315 450 500 1000 0 350 1000 1250 2000 0

Prom. 61 3022 981 622 4001 3584 6594 7800 O 3919 7522 6659 9824 O

Promedio fotal 1439 Promedio Total 1684
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GRUPO I
USO DEL TCA
N¢ SEXO EDAD CIRUGIA TIEMPO TIEMPO TIEMPO HEPA  PROTA REPO Intraoperat, Sangrado Postoper. Reposic. Postoper  Reintervenc.
QUIRUR. BYPASS CLAMPEQ RINA MINA  SIC.
minutos Aut, Ban Otr Bhoras24 horas  PFC Sangre Plag.
o M5 BAYPASS 300 80 55 y5 250 50 000 O 2% 30 0 0 0
02 M58 BAYPASS 159 35 25 400 300 1000 1000 0 100 250 250 20 0
B M4 BAYPASS 215 60 36 %7 %0 80 1000 0 200 50 750 0 0
T BAYPASS 160 35 28 B B0 120 0 0 20 400 250 %0 O
6B M0 BAYPASS 300 80 %0 400 400 /0 1500 0 80 420 0 400 0
L6 MB BAYPASS 240 60 30 400 300 500 000 0 150 420 400 1000 0
0 M4 BAYPASS 240 41 26 30 150 800 1000 0 3/ 60 0 500 0
08 M 59 BAYPASS 270 70 30 50 300 800 1000 0 630 800 1250 0 0
09 M4 BAYPASS 330 90 48 400 400 B0 000 0 0 0 0 0 0
10 M8 BAYPASS 240 60 30 B 25 0 1000 0 100 250 50 30 0
M3 BAYPASS 215 55 30 75 150 80 50 0 20 30 0 W0
1 M6 BAYPASS 310 65 40 I 80 1000 0 10 300 300 80 0
13 M s BAYPASS 280 75 55 5 00 80 1000 0 20 30 750 3/ 0
1 M7 BAYPASS 280 70 35 75 N0 80 1500 0 150 210 40 B0 0
15 M58 BAYPASS 240 65 50 500 50 50 000 0 00 400 500 700 0
16 M6 BAYPASS 270 100 80 50 50 50 1000 0 400 600 300 10 0
17 M55 BAYPASS 250 65 55 ¥ 2 80 1000 0 0 %0 600 0 0
18 F 58 BAYPASS 230 70 40 75 %0 50 1000 0 00 20 600 0 0
Prom. 57 2577 653 418 T3 3594 750 109 0 2318 4035 5429 5885 0
Promedio otal 1754 Promedio Total 131
RESULTADOS (Ver figura N° 1)
- Dosis promedio de heparina
Grupol............ 400,1 mg
Grupoll....-... 3873mg FIGURA 1
- Dosis promedio de protamina . D OSI_S .
Grupol 359,7 mg Promedio de Heparina y Protamina
Grupoll........... 302,5 mg

®wo3m-Q———Z

B otami HEPARINA
reiaming ] PROTAMINA

Heparina
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Hemorragia postoperatoria promedio: Grupo II: No fue necesaria ninguna reoperacién.
8 horas......... Grupol............ 391,9 ml

Grupoll.......... 231,8 ml Si bien hubieron diferencias significativas en el
24 horas....... Grupol........... 752,2 ml tiempo de By Pass entre el Grupo I y el Grupo II, no se
Grupoll........... 403,5 ml sobrepasé en el Grupo I de los 170 minutos, teniendo en
cuenta que se considera una circulacién extracorporea prolon-
(Ver figura N° 2) gada cuando dura més de 180 minutos.
FIGURA 2 DISCUSION

El desarrollo de la
circulacién extracorporea per-
mitié los mds grandes avances
en la cirugia cardfaca, Para lle-
varla a cabo es indispensable
una adecuada heparinizacidn,
de lo contrario pueden apare-
cer codgulos y consumo de
factores de coagulacion con las
graves consecuencias que esto
trae al paciente.

Es también necesaria
una correcta neutralizacién de
la anticoagulacion con sultafo
de protamina. La dosificacion
de esta Gltima deberd ser la
apropiada, ya que tanto las
dosis insuficientes como las excesivas traerdn inconvenientes

HEMORRAGIA
Postoperatoria promedio

»w o q,-._..._._._....g

8 Horas
[C]24 Horas

Cantidad de sangre transfundida en el postoperatoria;

Promedios: :
Grupol........... 982.4 ml fup(i’an}entalmente mamfestadps por s}angrado de .lalzo'na
Grupo I 538 5 ml quirdrgica. El exceso de protamina tendrfa un efecto sinérgico
"""""" i con la disfuncién plaquetaria inducida por la circulacién
(Ver figura N° 3) extracorporea (3).

HATERSLEY en 1966 describié el TCA (4), el
Cantidad de plasma fresco con- FIGURA 3

g taistradojen €l post: REPOSICION POSTOPERATORIA
atorio: 2
Lt Plasma Fresco Congelado y Sangre Transfundida
Promedios:
Grupol............ 655,9 ml 1000
Grupoll........... 542,9 ml
800 M
(Ver figura N° 3) :
00 i
|
Reoperaciones: ;
Grupo I: Fueron necesarias 2 Grupo 1 e r
(dos) ambas debidas a profusa - e d g
hemorragia, llegando un caso al Grupo 2 Nl |
taponamiento cardiaco. '\ L~ _~" SANGRE | P.F.C. |
: SANGRE
P.F.C.
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cual es una modificacién del test de LEE WHITE, elaborado
en 1908. Al TCA lo retomaron y estandarizaron BULL y
colaboradores, usando un gréfico y llevando allf los valores
del TCA hasta obtener una curva dosis-respuesta, variable
para cada individuo. La misma tabla es utilizada para calcular
la dosis de protamina necesaria para revertir la anticoagu-
lacion (1). Esta curva dosis-respuesta es propia de cada indi-
viduo en relacién con:

a) la dosis de heparina.

b) su concentracion plasmatica.

¢) el efecto anticoagulante de esta concentracién.

d) el grado de degradacién de la heparina con el transcurso
del tiempo.

€) pacientes con tratamiento previo de heparina.

f) niveles de antitrombina III.

Luego de la administracion de 2 (dos) mg/kg de
heparina a un grupo de pacientes, Espésito y colaboradores
(5) encontraron variaciones plasmaticas de la droga entre 2,5
y 5 u/mly el TCA vari6 entre 62 y 267 segundos. Por estas
consideraciones la técnica del TCA es mds confiable que la
determinacién plasmatica de heparina, debido a la falta de
correlacién entre esta concentracion plasmatica y el efecto
anticoagulante que produce (6). Ademis la diferencia de
costo entre la técnica del TCA y la determinacién plasmdtica
de heparina es muy importante a favor del TCA.

Por todo lo anteriormente sefialado, consideramos
que la técnica del TCA y su correspondiente curva es el méto-
do més seguro hasta el momento disponible para usar en la
cirugfa que necesite de fa circulacion extracorporea.

CONCLUSIONES

Comparando el método empirico con el TCA
encontramos que éste dltimo, permitié disminuir la dosis de
heparina y protvamina utilizadas, siendo muy notables la
ausencia de reoperaciones en el Grupo I, la disminucién de
la hemorragia, y la disminucidn del uso de sangre y derivados
en el perfodo postoperatorio.
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