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La reperfusion del miocardio postisquémico puede ser beneficiosa o deletérea. Los radicales libres de
oxigeno juegan un rol importante en la injuria asociada con la reperfusién. Metales de transicion, fun-
damentalmente el Fe, favorecen la formacion de estas especies toxicas, el radical hidréxilo en particular.
El presente trabajo tiene por objeto demostrar que la deferoxamina, un quelante del Fe, puede ser
util en disminuir la vulnerabilidad del miocario a la isquemia. Seleccionamos prospectivamente 66
pacientes con angina inestable, NTG dependientes, que fueron sometidos de urgencia a cirugia de bypass
aortocoronario. La deferoxamina (500 mg) se agregd al oxigenador luego de entrar en CECYy sin clam-
peo de aorta, con descompresién de las cavidades izquierdas. Finalizadas las suturas de los puentes,
con desclampeo parcial de aorta, se agregb nuevamente deferoxamina (500 mg) con el ventriculo de Al
a una soluecién de Saint Thomas modificada, normotérmica, con 1/3 de concentracién de K, bicarbo-
nato y manitol, manteniendo esta reperfusion parcial con sangre durnate 15 minutos y una presién
media de aorta que no sobrepasara 40 mmHg. El 95°% reasumié espontdneamente la actividad mecd-
nica. El 94% no precis6 soporte farmacolégico. Hubo dos muertes operatorias (3 %). La microscopia
electronica en la etapa de reperfusion reveld un aumento de la poblacién mitocondrial con s6lo mode-
rado edema. La FE a los tres meses de postoperatorio mostrd un incremento promedio del 7,06 +1,88.
Concluimos que la deferoxamina, en-el contexto de una reperfusién controlada, es efectiva en prevenir
la disfuncion postisquémica.

las condiciones en que tenga lugar, pudiendo

La posibilidad de restaurar un adecuado aporte
“facilitar la recuperacmn o acelerar el dano

de sangre al miocardio isquémico a través de

diferentes procedimientos de revascularizacion
(cirugia de bypass aortocoronario, empleo de
agentes tromboliticos, angioplastia coronaria
con balon) ha abierto un vasto campo de estu-
dio e investigacion vinculado con el tema de la
reperfusion.

La injuria de reperfusion se refiere a la muerte
o dano celular causado paraddjicamente por el
restablecimiento del flujo coronario, en contras-
te con el dafo o muerte celular causada por el
episodio isquémico precedente. Pero evidente-
mente el miocardio isquémico no puede recu-
perarse sin que se restablezca el flujo sanguineo.
Asi pues, es importante distinguir aquellas
situaciones -en que las células estdn irreversi-
blemente dafadas antes de la reperfusion de
aquellas que son potencialmente viables al
momento de la reperfusion pero pasibles de ser
letalmente dafiadas. Asi pues, la reperfusion
puede expresarse de diferentes maneras, segiin

inducido por la isquemia precedente. Aunque
la patogénesis de la injuria asociada con la re-
perfusién es multfactorial, numerosos estudios
experimentales y clinicos sugieren que los me-
tabolitos citotoxicos del O,, los denominados
radicales libres del O, (anién superoxido [O,—],
peroxido de hidrogeno [H,0,] y radical hidro-
xilo [OH ] juegan un rol 1mportante en la
gene51s de la disfuncidn postisquémica o corazén
“atontado”.!**

Estudios con resonancia paramagnética elec-
tronica han demostrado que a los pocos segun-
dos de iniciado el reflujo se produce un verda-
dero estallido de generacion de radicales libres.

En condiciones normales, las células miocir-
dicas estin constantemente expuestas a peque-
nas cantidades de O,— y H,O, pero son re-
movidas por enzimas naturalmente presentes
(superox1do de dismutdn y catalosa). Durante
la isquemia se produce una deplecion de estas
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enzimas antioxidantes. Otra posible fuente de
radicales libres incluye la oxidacion de cateco-
laminas liberadas localmente y los provenientes
de polimorfonucleares activados que migran
hacia el tejido isquémico.>®

Ulaumamente la atencion se ha focalizado en
el radical hidroxilo (OH—), que es una especie
extremadamente reactiva y toxica pero, a dife-
rencia de los otros dos, no hay mecanismos de
defensa fisiologicos contra ¢l. Datos recientes
sugieren que ¢l efecto toxico del O,—y H,O0,
muy probablemente sea secundario a la forma-
cion de este mas reacivo OH’ a traves de la
reaccién de Fenton. Esta reaccion, para produ-
cirse, requiere de la presencia de un metal de
transicion, como catalizador. El mas abundante
y disponible es el Fe.”®

El superoxido reacciona con el hierro oxida-
do, dando como resultado la forma reducida,
la cual reacciona con el H,0O, para formar OH’.

Reaccion de Fenton:

02-—- + Fet+++ = Fe++ + 02
Fe++ + H,O, = Fe*** + OH— + OH’

Bajo condiciones normales, el Fe intracelular
estd unido a enzimas o depositado en la ferritina.
Varias lineas de investigacion sugieren que el Fe
librc puede acumularse durante la isquemia-
reperfusion y disponible para catalizar la reac-
cion de Fenton. En condiciones aerobicas se
produce una rapida liberacion de Fe de las
células miocdrdicas injuriadas, de neutrofilos
reclutados en el sitio de la injuria o de la ferri-
tina circulante.

Segn Sullivan,™*® la deplecién de Fe dis-

minuye la wvulnerabilidad del miocardio a la
1squemia.

La deferoxamina, un importante quelante

del Fe, es usada desde hace anos para el trata-
miento de la talasemia, la hemocromatosis y
otras afecciones por deposito de Fe o que re-
quieren frecuentes transfusiones sangurneas.!!
Se ha comprobado que la deferoxamina mejora
la funcion ventricular en corazones insuficien-
tes de pacientes con talasemia y experimental-
mente en corazones de animales normales so-
metidos a episodios isquémicos.?

Consecuentes con la hipotesis del “‘paradigma
del hierro”?® en la injuria de reperfusion, usamos
la deferoxamina en un grupo de pacientes con
angina inestable a quienes se efectu6 de urgen-
cla bypass aortocoronario.

La angina inestable es una situaciéon de alto
riesgo en la cual el miocardio estd sometido a
episodios i1squémicos mids o menos frecuentes

y prolongados. El miocardio reperfundido des-
pués de isquemia reversible exhibe una pro-
longada depresion de la funcion contractl o
“atontamiento’, la cual puede ser un impor-
tante factor precipitante de 1insuficiencia ven-
tricular 1zquierda con su consecuente morbilidad
y mortalidad.

En el presente trabajo comunicamos los re-
sultados obtenidos y demostramos que la
deferoxamina empleada en el contexto de la
reperfusion quirurgica controlada es efectiva
en prevenir la injuria de reperfusion.

MATERIAL Y METODO
Poblacion de pacientes

Esta representada por 66 pacientes, quienes
previo consentumiento firmado fueron prospec-
tivamente ingresados en este protocolo entre
octubre de 1988 y junio de 1989, para someterse
a cirugia de bypass aortocoronario. La inclu-
sion de los pacientes se hizo cumpliendo defi-
nidos y rigidos criterios de seleccion. Todos
fueron derivados a la Unidad Coronaria por
tratarse de paclentes con angina Inestable, re-
fractarios al tratamiento antiisquémico y anti-
agregante oral, algunos con heparina, no logran-
do su estabilizacion clinica, electrografica y/o
hemodinamica con nitroglicerina endovenosa.
Un paciente requirio la colocacion de un balon
de contrapulsacion aortica. En todos los casos
la cirugia tuvo caracter urgente.

Los pacientes pertenecian al sexo masculino,
con una edad promedio de 59 3,1 anos, con
una minima de 47 y una mdxima de 74 anos.

Los factores de riesgo que presentaban se
consignan en la Tabla 1.

Patologia cardiaca
En la Unidad Coronaria los pacientes presen-

taban la patologia cardiaca que se detalla en la
Tabla 2.

Tabla 1
Factores de riesgo

Factor %
Tabaquismo 72,73
HTD 59,09
Dislipidemia 31,82
Hiperuricemia 22,73
Diabetes tipo II 13,64
Obesidad 50
Alcoholismo 22.73

Personalidad tipo A 68,18
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Tabla 2
Patologia cardiaca

Patologia %

Secuela inferior 9.1
Secuela septal 4,5
Secuela inferopostenor . 4,5
Secuela anteroseptal* 1,5
IAM anteroseptal 9,1
IAM anteroseptal e infenor 4,5
IAM inferior 36,4
Injuria subepicardica antenor 36,4
Injuria anterolateral 9.1
Injuria de cara inferior 9.1

* Aneurismectomia (efectuada tres anos antes) y IAM inferior.

Evaluacion bemodinamica

En la Tabla 3 se describen las lesiones inter-
nas coronarias.

Se determino la fraccion de eyeccion (FE) en
el preoperatorio y alrededor de los tres meses
de postoperatorio. La FE prequirdrgica se
calculé a traves del ventriculograma de contras-
te en OAD, con imagenes congeladas en sistole
y diastole con un programa de computadora
disehado ad boc. Los valores fueron compara-
dos con los obtenidos en los ventriculogramas
radioisotopicos. Se obtuvo un coeficiente de
correlacion r=0,94, por lo que en el postope-
ratorio solo se efectuo ventriculograma en
camara gamma.

Manejo operatorio

Previamente al ingreso al quirofano se les
hizo dosaje de CPK, siendo que el 13,6 % tenian
un valor dos veces el normal.

Durante la induccion de la anestesia, cirugia
y en sala de recuperacion se determiné en forma
seriada: Ht, gases en sangre, electrolitos (Na-K),
monitoreo electrocardiografico continuo. Como
parametros hemodinamicos se determind PA sis-
tolica, diastolica y media.

La circulacion extracorporea (CEC) fue ase-
gurada por un oxigenador a burbujas. El llenado
se hizo con ringer-lactato (1.300 a 1.700 cc se-
guan la superficie corporal), albimina (150 cc)
y solucortryl (2 g). Se hizo hipotermia mode-
rada en forma sistémica (34°C).

Solo en un caso se hizo puente con mamaria;
en los restantes se hizo puente venoso. En el
9,1% se hicieron puentes secuenciales; 36,4 %
dos puentes; 24,2 % tres puentes; 15,2 % cuatro
puentes y en el 6,1 % cinco puentes.

Los tiempos de bomba fueron 96,1 15,15

Tabla 3
Lesiones arteriales coronarias

Lesiones %

Tronco y un vaso 4,5
Tronco y dos vasos 9,1
Dos vasos 27,3
Tres vasos 455
Cuatro vasos (DA, CD, CX ~19D) 13,6

y los de clampeo de aorta 69,4+13 85 min
(nivel de confianza [NC]=95%).

Procedimientos vy estrategias del protocolo

Se comenz6 el bypass cardiopulmonar con
venting de auricula izquierda (M), agregando al
oxigenador 500 mg de deferoxamina, sin clam-
peo de aorta. El venting de auricula izquierda
se hizo para perminr al corazon latir pero sin
suficiente sangre como para abrir la valvula
aortica. Esto fue mantenido durante 15 minu-
tos. A continuacion se clamped aorta. Por raiz
de aorta se administro solucion cardiopléjica
hipotérmica de Saint Thomas modificada por
nosotros (Tabla 4).

Inicialmente 600 cc o la cantidad necesaria
para detener el corazon, mds 100 cc luego de
detenido. Se administraron dosis adicionales
cada 20 minutos, hasta completar todas las
anastomosis distales. Aspirando ahora por el
venting de auricula se comenzo a pasar por la
misma cdnula de la cardiopléjica una solucion
normotérmica similar a la de Saint Thomas mo-
dificada pero con 1/3 de concentracion de
potasio y con el agregado de bicarbonato y ma-
nitol (seghn superficie corporal del paciente)
mas 500 mg de deferoxamina, durante 15 minu-
tos, al tiempo que se abrio parcialmente el

Tabla 4
Solucion cardiopléjica ““Saint Thomas modificada’’*

Cl— 165 mEq/l
K+ 15,8 mEq/l
Mg2+ 33,51 mEq/l
pH 7,84

Na+ 122 mkEq/l
Ca? 2,5 mEq/l
NaHCO, 0,078 %
Manitol 45 g

* Luluaga: Soluciones cardiopléjicas hipotérmicas. en cirugia
cardiaca. Prensa Méd Argent 73: 778, 1986.
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clamp de aorta para reperfundir también con
sangre y observando que la presion media de
aorta no sobrepasase los 40 mmHg. Cumplido
este ultumo paso, se libero el clamp de aorta y
se salio de CEC.

En cinco casos se obtuvieron biopsias mio-
cdrdicas. Fueron incluidas en metacrilato, cor-
tadas en ultramicrébtomo Corter Blum I y
observadas en microscopio electronico Elmiscop
I. Se tomaron cuatro muestras por paciente, la
primera luego de la apertura del térax y antes
de iniciar la CEC, en una zona presumiblemente
sana; la segunda y tercera durante la extracor-
pdrea, en una zona similar, y la cuarta media
hora después de la salida de bomba.

ANALISIS ESTADISTICO
En graficos y estadisticas se aplicaron progra-
mas estandar. Para la determinacion de la FE
se desarrollo un programa ad hoc utilizando
imagenes congeladas obtenidas por ventricu-
logramas de contraste, los cuales fueron proce-
sados en una computadora Apple Macintosch
Plus.

Para la confeccion de los graficos se dividio
a los datos en grupos para su mejor analisis y
representacion.

Para la inferencia en la comparacion de las
medias estadisticas se utilizd6 la distribucion

de Student (criterio de Welch) y para la

mferenaa sobre las variancias a la distribucion
“F” de Snedecor. |

La regresion lineal fue usada para determinar
la relacion entre variables continuas, las cuales

fueron expresadas tanto grafica como analiti-
camente con una banda de error, considerando
un nivel de confianza (NC) =95 % |

Los resultados fueron expresados como: me-
dia +aproximacion (S x t1-9,f/Vn) (S: desvio
estandar; t 1-9;f: estadistica de la “t” de Stu-
dent con 0: 5% y f: no de grados de libertad
[f:n-1]; n: tamano de la muestra, con NC:
95%). Un valor de p< 0,05 fue considerado
estadisticamente significativo.

RESULTADOS

Hubo dos muertes (3 %). Una temprana, a los
seis dras del postoperatorio, a consecuencia de
un episodio de fibrilacion ventricular que no
respondio a todos los intentos de reanimacién.
Este paciente reunia los criterios de EPOC y se
le habian detectado frecuentes extrasistoles
ventriculares. En el postoperatorio preciso pro-
longada asistencia respiratoria mecdnica. El otro
paciente, de 74 anos, diabético, fallecié a los
34 dias de postoperatorio a consecuencia de
una mediastinitis purulenta. '

Evaluacion postoperatoria

En el 95% de los pacientes el corazon reasu-
mio espontinea y vigorosamente el ritmo sinu-
sal, al salir de CEC. En el 5% restante, basto
una descarga de 15 joules. El 6% de los pacien-
tes recibieron NTG endovenosa en las primeras
horas de postoperatorio por hipertension re-
activa.

El 94 de los pacientes no recibieron soporte
farmacologico (dopamina o dobutamina). En

Fig. 2. En las estructuras miocdrdicas adyacentes al irea in-
tersticial se observan tdbulos dilatados y reticulo sarcomplis-
mico expandido con diferentes etapas de edema en la matriz
mitocondrial o marcada expansién mitocondrial,

Fig. 1. Se observa integridad en las miofibrillas con espacios
intersticiales y un alto nimero de poblacién mitocondrial sin
anormalidades estructurales o con poco edema en algunas mito-
condrias aisladas. |
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Grifico 1. Mediante este grafico o aplicando una férmula obte-
nida por regresion lineal (FE final = 16,3+0,77 x FE inicial,
con r = 0,93) es factible predecir el valor de la fraccién de eyec-
cién final a partir de la inicial con una aproximacién de * 3

(nivel de confianza = 95 %).

ningn caso fue necesario el balon de contra-
pulsacion aodrtica. No se detectaron nuevas
ondas Q.

El postoperatorio transcurrio, por lo demais,
sin  complicaciones mayores, fuera de las ya
sehaladas, recibiendo el alta, en promedio, a
los diez dias.

Microscopia electronica

En las muestras obtenidas antes de entrar en
CEC se observa integridad de las miofibrillas con
espacio$ intersticiales y un alto nimero de po-
blacion mitocondrial sin anormalidades estruc-
turales o con poco edema en algunas mitocon-
drias aisladas (Fig. 1).

En las biopsias obtenidas durante la CEC se

Fig. 3. Enuna etapa mas avanzada de la CEC se observa aumento
de tamano de las mitocondrias con areas centrales de floculacion
confluente y transformacion de las cristas en vesiculas con ede-
ma de [a remanente estructura molecular.

Incremento de FE
{FE post-op. - FE pre-cp.)

B valores

®- Limite superjor

“~ Limite inferior

D= Tendencia

FE pre—op.

Grafico 2. Este grafico muestra como el incremento de la frac-
cibn de eyeccion (FE postoperatoria - FE preoperatoria) es
menor cuando la FE preoperatoria es mis alta. |

observa, en las estructuras miocardicas adya-
centes al area intersticial, tdbulos dilatados y
reticulo sarcoplasmico expandido con diferen-
tes etapas de edema en la matriz mitocondrial
o marcada expansion mitocondrial (Fig. 2).

Transcurrido mas tiempo de CEC, las biop-
silas muestran aumento de tamano de las mito-
condrias con areas centrales de floculacion
confluente y transformacion de las cristas en
vesiculas con edema de la remanente estructura
molecular (Fig. 3). En las muestras obtenidas
escasos minutos luego de la salida de bomba,
es decir en la etapa de reperfusion, se observo
aumento de la poblacion mitocondrial con
solo moderado edema y floculacion focal en
la estructura mitocondrial (Fig. 4).

Comportamiento de la FE
Dentro de los tres meses de postoperatorio se

Fig. 4. En la muestra obtenida durante'la reperfusidn se observa
un aumento de la poblacion mitocondrial con sdlo. moderado
edema y floculacion focal en la estructura mitocondrial.
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calculo la FE y se la compar6 con los valores
del preoperatorio.

La FE media, en el preoperatono fue de
39,7+4,81, con un nivel de confiabilidad del
95%. A los tres meses la FE media se elevo a
46,8 £3,99, con 1gual nivel de confiabilidad
(Graﬁco 1). Ademas, cabe destacar que el anali-
sis de la grafica permite predecir con una apro-
ximacion de *3 la FE postoperatoria a partir
de los valores de la preoperatoria, aplicando
una formula de regresion lineal con un coefi-
ciente de correlacion r=093, en el contexto
del actual protocolo de trabajo.

La diferencia entre los valores medios pre y
postoperatorios tiene significado estadistico
(p<0,01). El incremento promedio fue de
7,06 +1,88, con un maximo de 16 y un minimo
de 2, siendo los pacientes que mds incrementa-
ron su FE los que la tenian mds baja en el
preoperatorio (Grafico 2).

DISCUSION

[La necrosis miocardica, como resultado final
de la 1squemia, es una situacion en la cual todos
los esfuerzos para salvar el musculo fracasan.
Jennings* hizo la interesante observacion de
que las ewidencias estructurales del dano mio-
cardico no se hacen claramente aparentes hasta
que se produce el reflujo en la region isquémica.

El miocardio reperfundido después de isque-
mia reversible presenta una prolongada depre-
sion de la funcion contractul o “‘atontamiento”’
la cual esta asociada con una serie de anorma-
lidades bioquimicas, funcionales y ultraes-
tructurales. Asi pues, la reperfusidon puede ser
responsable de un componente lesivo potencial-
mente modificable.

Se ha postulado que, cuanto mas severa es la
isquemia, mayor es la deplecion de O,, ATP y
enzimas antioxidantes, creando las condiciones
para el estallido de radicales libres durante la
reperfusion.

S1 bien la patogénesis de disfuncidn postis-
quémica es multifactorial, actualmente hay
acuerdo sobre el rol que juegan los metabolitos
cetotoxicos del O,. Recientes investigaciones
han demostrado que el Fe puede ser un impor-
tante mediador de los efectos toxicos de estas
especies. Fe libre se acumula durante la isque-
mia y la reperfusion y cataliza a partir del O, —
(anion superoxido); la forman un radical hidro-
xilo, altamente téxico.*

Trabajos aislados han demostrado algtn bene-
ficio en la recuperacion postisquémica, con el
empleo de ‘‘removedores” enzimaiticos como
el SOD, catalasa y peroxidasa, pero tienen el

inconveniente de su alto peso, que no les per-
mite la penetracion en la célula, restandole
eficacia.’®

De todas las opciones terapéuticas es proba-
ble que la mas beneficiosa sea aquella que re-
duce la produccion de radicales libres mediante
quelantes del Fe, tal como la deferoxamina.

La deferoxamina quela el Fe libre formando
un complejo quimicamente inerte que penetra
en el compartimiento intracelular.®

La angina inestable es un sindrome que co-
loca al paciente en alto riesgo de subsecuentes
eventos 1squémicos fatales, por lo que hay con-
senso general de que es modificacion de trata-
miento quirirgico.

Dadas las caracteristicas de estos pacientes,
surge el interrogante de cual es la real magnitud
del dano miocardico que presentan, los benefi-
clos que pueden esperarse con la revasculariza-
cion, cudl serd el comportamiento de la funcién
ventricular y cual es el riesgo potencial del acto
operatorio, principalmente via de la reperfusion.

La cirugia permite controlar las condiciones
en que tiene lugar la 1squemia-reperfusion. Se
ha comprobado que el destino del tejido isqué-
mico esta determinado mas por la forma en que
se controla la reperfusion que por la duracidn
de la isquemia en s{ misma.!’1?

Seleccionamos prospectivamente un grupo de
pacientes con angina inestable que reunian
rigidos criterios clinicos, esto es, refractarios al
tratamiento antiisquémico y antiagregante oral
y dependientes de la administracion de NTG
endovenosa, en todos los cuales la indicacion
quirtirgica tuvo caracter urgente.

Paruendo de la premisa de que la reperfusion
del miocardio potencialmente salvable no debe
exacerbar el dano causado por el episodio is-
quémico precedente es que disefiamos nuestro
protocolo de manejo de estos pacientes, obser-
vando una serie de estrategias. |

Comenzamos la circulacion extracorpobrea
(CEC) con aspiracion de las cavidades izquierdas
para minimizar por descompresion la demanda
de O, y mantener el corazon latiendo pero sin
suficiente sangre como para abrir la vilvula aor-
tca, agregando deferoxamina al oxigenador.
Mantuvimos estas condiciones durante aproxi-
madamente 15 minutos, considerando que los
pacientes ingresan a la sala de operacion luego
de reiterados episodios isquémicos. Usamos la
solucion de Saint Thomas modificada, hipotér-
mica, durante la confeccion de los puentes.
Terminadas las anastomosis distales, con des-
clampeo parcial de aorta, iniciamos la reperfu-
sion pasando por la misma canula de auricula
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una solucion de Saint Thomas modificada,
ahora normotérmica pero con 1/3 de concen-
tracion de K, con el agregado de bicarbonato,
manitol y 500 mg de deferoxamina, durante

15 minutos, cuidando que la presion media de
aorta no sobrepasara los 40 mmHg. El agregado
de manitol lo hacemos por su accién antiedema-
tosa y probablemente antioxidante. Con el
desclampeo parcial de aorta enriquecemos la
solucion de reperfusion con sangre, controlamos
la presion y evitamos el edema producido por
la brusca repertusion.

El 95,5% de los pacientes reasumieron espon-
taneamente la funcion contractil. El 94% no
precisd soporte farmacologico ni mecanico.

L.a deferoxamina Lmita la formacion de
radicales libres al tiempo de la reperfusion.? 2

El comportamiento de la FE a los tres meses
de la cirugfa responde por lo menos a algunos
de nuestros interrogantes, autorizandonos a infe-
rir que los pacientes se benefician con la revascu-
larizacion en si, pero no se puede descartar que
la reperfusion muy probablemente permitio la
recuperacion funcional del miocardio atontado,
y al menos no le agregd un componente lesivo.

Los resultados de las biopsias estudiadas por
microscopia electronica dan el soporte estruc-
tural a esta inmediata recuperacion funcional. %
Las muestras obtenidas en plena etapa de reper-
fusion revelan un aumento de la poblacion
mitocondrial con solo leve edema. Destacamos
que en nuestra poblacion de pacientes con angi-
na inestable y operados de urgencia, la mortali-
dad fue del 3%. Miller y colaboradores encon-
traron que la urgencia de la operacion fue un
factor de riesgo independiente, con una morta-
lidad del 12%. El CAAS también identifico la
urgencia de la operacion como un factor predic-
tivo, independiente, de los resuitados.?® 2

- Hochberg y colaboradores informaron una
mortalidad operatoria del 37% para pacientes
con una FE por debajo del 20 %,

En la serie de Naunheim (1989) la mortalidad
operatoria fue del 6,2%, con 9,3 % de infarto
perioperatorio, 11 % de sindrome de bajo débito,
20,2 % de arritmias ventriculares.

La serie de Teoh y colaboradores (1987) da

una mortalidad operatoria del 8,5 %.

Lucht (1987) da una mortalidad del 4,1 %, la
mds aproximada a la nuestra; tiene de similar
que no 1ncluye mujeres en su serie, pero la edad
promedio es inferior; ninguno tenia lesion de
tronco o severa disfuncion de VI y menos del
50 % tenian enfermedad de tres vasos.

Concluimos que los resultados obtenidos en
nuestra poblacion de pacientes inestables, ope-

rados de urgencia, se explican a través de la
cuidadosa preservacion miocardica durante todo
el procedimiento operatorio. Comenzando el la-
vado de radicales hibres antes de la parada car-
dioplé¢jica y la prevencion de su formacion con
deferoxamina, antes de la reperfusion, en el
contexto de una serie de estrategias que com-
prenden la descompresion de las cavidades iz-
quierdas, la reformulacion de la solucion cardio-
pléjica, en normotermia, la baja presion de
reperfusion.y su prolongada duracion.

Los resultados obtenidos con deferoxamina
en nuestra serie son muy alentadores, y soportan
el concepto de que la prevencion de formacion
de radicales libres, a través de la quelacion del
Fe es un medio efectivo de proteger el miocardio
contra la 1njuria de reperfusion, particularmente
relevante en pacientes de alto riesgo.

SUMMARY

The postischemic myocardium reperfusion may
be beneficious or harmful. The oxigen free
radicals play an important part in the injury
associated with reperfusion. Transition metals,
primarily 1ron, enbance the generation of these
actives species, 1n particular the bydroxyl
radical. This review tries to demonstrate that
deferoxamine, an ivon chelator, may be useful
i decreasing the vulnerability of myocardium
to ischemia. We bave prospectively chosen 66
patients with unstable angina who, needing
NTG, wurgently went through coromnary artery
bypass grafting. After entering cardiopulmonar
bypass, 500 mg of deferoxamine were added in
the oxigenator without aortic clamping and with
left atrium venting. Once the anastomosis of
vem grafts were fimished, with partial aortic
clamping through left atrium vent, deferoxamine
(500 mg) was again added to the Saint Thomas
solution (modificated), normothermic with
bicarbonate, manitol and 1/3 concentration of
potassium, keeping this partial blood reperfusion
duning 15 minutes and at a mean aortic pressure
of 40 mmHg. The 95% reassumed spontaneously
the mechanical actwity. The 94 % went out of
CPB without needing pharmacologic support.
There were two operative deaths (3%). The
electronic microscopie studies after reperfusion
revealed an increase in the mitochondrial po-
pulation with only a slight edema. Three montbs
after surgery the ejection fraction showed an
average increase of 7.06*1.88 We conclude
that deferoxamine, in the context of a control-
led surgical reperfusion, is effective in preventing
the postischemic dysfunction.
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