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Profilaxia farmacologica

Practic, toate medicamentele din fiecare clasa a clasificarii Vaughan-Williams a antiaritmicelor
au fost studiate ca mijloace de prevenire a fibrilatiei atriale (FA) dupa chirurgia cardiaca. Majoritatea
trialurilor care au studiat preparatele din clasa I (de ex., procainamida, flecainida etc.) au avut limitatii
care impiedica formularea unor concluzii ferme despre eficacitatea si siguranta utilizarii lor. Luand in
considerare faptul ca majoritatea acestor preparate poseda efecte proaritmice la pacientii cu afectiuni
cardiace organice, eficacitatea lor in profilaxia FA nu a fost recent investigatd. Mai multa atentie a fost
acordata studierii medicamentelor ce poseda proprietati -blocante.

B-blocantele conventionale

Tinand cont de rolul tonusului simpatic crescut in dezvoltarea FA postoperatorie, un interes
major prezintd folosirea profilactica a B-blocantelor la pacientii dupa chirurgia cardiacd. Mai multe
studii au demonstrat cert ca B-blocantele reduc eficient incidenta de FA in perioada postoperatorie in
comparatie cu placebo [2, 3]. Intr-o metaanaliza recenti s-a aritat ca B-blocantele au redus frecventa
FA de 1a 33% la 19%, dar cu devieri considerabile intre trialuri [4]. Rezultatele date sunt folosite pen-
tru toate formele de administrare a acestor preparate, sugerand efectul pozitiv al acestei clase. Chiar
daca nu sunt eficiente pentru prevenirea FA, administrarea B-blocantelor permite a controla mai bine
frecventa cardiaca in cazurile aparitiei FA. Astfel, datele disponibile sugereaza cd p-blocantele sunt
eficiente in tratamentul dereglarilor de ritm supraventriculare dupa chirurgia cardiaca.

In pofida prevalarii datelor pozitive despre eficacitatea B-blocantelor, un sir de trialuri, referitor
la profilaxia FA 1n perioada postoperatorie cu folosirea lor, poseda si anumite restrictii. De exemplu,
pacientii cu FA forma normo- sau bradisistolica (cei care primesc 3-blocante) pot raméne asimptoma-
tici si deci deseori nediagnosticati, iar cei cu FA forma tahisistolicd prezinta semne clinice de diferita
intensitate, din care considerente FA este mai des depistata.

Ali s.a. [5] au demonstrat la un grup de pacienti care primeau f-blocante preoperator ca FA pos-
toperatorie s-a dezvoltat in 38% cazuri atunci cand s-au suspendat B-blocantii in comparatie cu numai
17% din cazuri la care B-blocantele au fost continuate dupa operatie. Este important ca in pofida aces-
tor date aparitia FA nu poate fi total prevenita prin administrarea de -blocante. De fapt, trialul ARCH
(the Amiodarone Reduction in Coronary Heart) a ardtat ca FA a aparut totusi la 25-33% din pacientii
care primeau -blocante [10]. Nu a fost posibil de explicat aceste date, s-ar cere de luat in considerare
etiologia multifactoriala a FA. La momentul actual se discuta tot mai des despre rolul sindromului in-
flamator sistemic 1n aparitia dereglarilor de ritm 1n perioada postoperatorie. Este clar cd f-blocantele
nu sunt efective in cazurile in care FA survine datoritd mecanismului sus-numit.

Totusi B-blocantele sunt, in general, bine tolerate, fiind o clasd de medicamente bine cunos-
cute pentru majoritatea medicilor. Luand 1n considerare multiplele afirmatii despre eficacitatea lor,
administrarea B-blocantelor poate fi recomandata ca metoda de profilaxie a incidentei FA in perioada
postoperatorie, daca nu sunt contraindicatii [6]. Exista diverse concluzii referitor la utilizarea acestei
clase de medicamente la pacientii cu disfunctie ventriculara stanga.

Un studiu recent asupra pacientilor ce primeau carvedilol dupa by-pass coronarian a demon-
strat eficienta considerabila a acestui preparat comparativ cu B-blocantele conventionale in reducerea
incidentei FA postoperatorii (8% vs 32%) [7]. Proprietatile mixte ale carvedilolului de a bloca a- si
B-adrenoreceptorii impune administrarea lui, mai ales, la pacientii cu functie ventriculara stanga re-
dusa.
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Sotalolul

In ultimul timp, sotalolul prezinta interes considerabil in profilaxia FA postoperatorie, posedand
proprietati de B-blocant si antiaritmic din clasa III [8]. O metaanaliza a trialurilor recente a aratat ca
sotalolul poate reduce incidenta FA de la 37% la 17% (P<0.0001) [4]. Sunt prezentate pareri diferite
referitor la eficacitatea utilizarii sotalolului in FA postoperatorie.

Din pacate, trialurile atribuite utilizarii sotalolului in profilaxia FA nu sunt suficient de profun-
de pentru a stabili riscul si beneficiul real ale tratamentului cu acest medicament. in baza dovezilor
existente la moment, sotalolul nu poate fi recomandat pentru utilizarea de rutind in prevenirea FA
postoperatorie.

Amiodarona

Amiodarona poseda proprietati antiaritmice din toate clasele Vaughan-Williams, inclusiv clasa
IIT s1 B-blocante. Datorita acestor mecanisme de actiune si rezultatelor pozitive prezentate din cateva
trialuri, s-a impus studierea eficacitdtii amiodaronei in profilaxia FA postoperatorii.

Daoud s.a. au stabilit ca administrarea amiodaronei cu 7 zile Tnainte de operatie si continuata
pana la externare se soldeaza cu reducerea semnificativa a FA postoperatorii (25% vs 53%, P<0,003)
[9]. In trialul ARCH, frecventa FA a fost redusa de la 47% la 35% prin folosirea unui regim de trata-
ment i/v, incepand cu 2 zile preoperator (P=0,01). In total 9 trialuri randomizate au demonstrat cert
eficacitatea amiodaronei in profilaxia FA postoperatorie [9,10,11,12].

Este important de mentionat ca exista putine date despre eficacitatea administrarii amiodaronei
in comparatie cu administrarea unui -blocant pur, iar problema suspendarii -blocantelor postopera-
tor nu este abordata in majoritatea trialurilor. De exemplu, in studiul lui Daoud s.a. pacientii care au
primit -blocante preoperator au fost randomizati in grupul placebo al trialului, unde incidenta FA a
fost de doud ori mai mare, decat la pacientii similari, care au primit amiodarona postoperator (61% vs
27%) [9]. Faptul dat sugereaza ideea ca unele rezultate pozitive sunt atribuite efectului amiodaronei,
dar, de fapt, este vorba despre marirea incidentei FA in grupul de control in urma suspendarii -blo-
cantului postoperator.

Giri s.a. [11] au comparat amiodarona vs placebo la pacienti cu varsta de peste 60 de ani, care
au suportat by-pass coronarian sau chirurgie valvulara ori ambele. Majoritatea pacientilor in ambele
grupe au primit concomitent i B-blocante atat preoperator (aproximativ 90%), cat si postoperator
(cca 70%). Ei au mentionat ca frecventa FA a fost redusa in grupul cu amiodarona, comparativ cu
grupul placebo (22,5% vs 38%, P=0,01). Totusi efectul amiodaronei a fost cel mai pronuntat in sub-
grupa mica de pacienti, la care s-a Intrerupt administrarea 3-blocantelor postoperator. Amiodarona, in
doze uzuale si pe perioada de timp, in care se foloseste pentru profilaxia FA postoperatorie, este, in
general, bine tolerata.

Efectele adverse mentionate, ca urmare a utilizarii indelungate a amiodaronei, sunt putin proba-
bile prin administrarea ei pe termen scurt. Lipsa datelor certe despre siguranta amiodaronei si eficien-
ta ei net superioara unui -blocant pur nu este n favoarea utilizarii de rutind a ei in profilaxia FA dupa
chirurgia cardiaca. Eficacitatea in grupurile selective de pacienti trebuie analizatd in mod individual,
cantarind bine toate beneficiile si riscurile efectelor adverse.

Magneziu (Mg™)

By-passul cardiopulmonar reduce concentratia totald si ionizanta a Mg seric, ceea ce mareste
susceptibilitatea pentru FA in timpul interventiei si dupa. Mg este al doilea cation cu cea mai mare
concentratie intracelulard dupa K, fiind un cofactor pentru enzime Na*-K*-ATPaze, care regleaza
potentialul transmembranar. Mg™, de asemenea, poate proteja de supraactivarea simpatica prin in-
hibarea cresterii automatismului de catre nivelurile Tnalte de catecolamine, prezenta in chirurgia car-
diaca.

Multe studii au demonstrat faptul ca dupa administrarea de Mg*™* s-ar putea reduce incidenta de
FA postoperatorie, dar rezultatele sunt controversate [13,14]. Eficacitatea lui poate depinde de doza
si durata tratamentului.

Toraman s.a. [13] au studiat efectul administrarii Mg inainte de interventie si dupa 4 zile pos-
toperator si au mentionat o reducere semnificativa a FA de la 21% la 2%, cu toate ca pacientii care
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primeau B-blocanti au fost exclusi din lotul de studiu. Forlani s.a. [14], de asemenea, au demonstrat
o reducere a incidentei FA postoperatorie de la 38% la 14,8%, dupa terapie cu Mg™, iar la asocierea
sotalolului, o reducere si mai pronuntata, pana la 1,9%.

Tratamentul cu Mg"" este sigur. Hipomagneziemia trebuie evitata postoperator.

Ameliorarea pronosticului pacientilor dupa profilaxia medicamentoasa cu antiaritmice

Daoud s.a. [9] au prezentat o micsorare considerabild a costurilor spitalicesti, practic, Indoit,
prin utilizarea amiodaronei cu scop de profilaxie a FA.

Nici un studiu n-a demonstrat o reducere semnificativa a incidentei ictusului prin profilaxia FA
postoperatorii. Exista putine date care demonstreaza faptul ca tratamentul profilactic al FA amelio-
reaza pronosticul pacientilor postoperator. O explicatie ar fi cd FA este deseori un marker pentru alte
patologii (de ex., insuficienta cardiacd congestiva, afectiuni pulmonare cronice obstructive), care pot
fi cauza etiologica in dezvoltarea FA si majoreaza durata de spitalizare.

Anestezia/analgezia epidurala toracica (AAET)

Legatura presupusd intre stimularea simpatica a cordului si FA postoperatorie demonstreaza
eficienta simpatolizei obtinute prin AAET. Scott s.a. au randomizat prospectiv 420 de pacienti, care
au suportat by-pass coronarian cu CEC, unde s-a folosit un anestetic general standardizat combinat
fie cu AAET (timp de 72 de ore), fie cu analgetice opioide (timp de 96 de ore). Incidenta tahicardiei
supraventriculare postoperatorii a fost redusa in grupul cu AAET comparativ cu grupul cu analgetice
opioide /v (10,2% vs 22,3%, P=0,001) [16].

Aceste date au sugerat si faptul ca efectele benefice ale B-blocantelor in prevenirea FA post-
operatorii s-au datorat mecanismului de blocare a receptorilor spinali sau altui efect direct asupra
miocardului.

Profilaxia nonfarmacologica

»Pacing”. Substratul pentru FA postoperatorie include intarzierea conducerii interatriale si re-
fracteritate heterogena (diferitd). Prin intermediul pacing-ului atrial se poate depdsi aceste conditii
electrofiziologice, indeosebi stimularea simultand a ambelor atrii (pacing biatrial).

Cateva trialuri au examinat efectele pacing-ului atrial stang, drept si biatrial asupra frecventei
FA postoperatorii, folosind diverse modalititi, frecvente de stimulare si diferita durati [17,18]. in
ultimul timp, au fost obtinute mai multe date despre eficienta pacing-ului biatrial. Daoud s.a. [17] au
randomizat 118 pacienti, operati cu by-pass coronarian, chirurgie valvulara sau ambele, la pacing-ul
biatrial sau atrial drept. Frecventa FA postoperatorie a fost redusa in grupul cu pacing biatrial, com-
parativ cu grupul de control (10% vs 32%, P=0,02).

Metaanalizele acestor trialuri arata un beneficiu esential al pacing-ului biatrial utilizat postope-
rator n reducerea incidentei FA, precum si o micsorare a duratei de spitalizare cu 1,5 zile [4, 20].

In tabelul 1 sunt prezentate recomandatii pentru prevenirea FA dupa chirurgia cardiaci, in func-
tie de eficacitatea individuald a metodei si profilul ei de siguranta.

Tabelul 1
Recomandatii pentru prevenirea FA dupa chirurgia cardiaca, in functie de
eficacitatea individuala a metodei si de profilul ei de siguranta
Metoda Eficacitatea Siguranta
B-blocante Multe trialuri arata eficacitatea lor De obicei, bine tolerate, dar cu risc inalt de
FA la suspendarea lor, in special dupa utilizare
cronicd
Amiodarona Cateva trialuri arata eficacitatea ei, dar  |Risc mic de proaritmii ventriculare si
nu este superioara B-blocantelor. Nu sunt |prelungirea intervalului QT. Efecte adverse
date convingatoare despre siguranta considerabile, inclusiv risc de fibroza
pulmonara
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Sotalol Eficacitate controversata, in deosebi, Risc de aritmii ventriculare si prelungirea
comparativ cu B-blocantele pure intervalului QT. Studii insuficient de profunde
pentru a evalua riscul utilizarii pe scara larga
Mg+ Eficacitate controversata in multe trialuri | De obicei, bine tolerat, necesita monitorizarea
nivelului plasmatic daca se administreaza
repetat
AAET Reducere variabila a FA postoperatorii; |Riscuri asociate cu tehnica procedurii si
nu prezintd incredere sistemul de coagulare
Pacing atrial Beneficii mai clare la pacing-ul biatrial; |Risc suplimentar de hemoragie la inlaturarea
neconcludent pentru pacing-ul atrial firelor. Nu este clard modalitatea si durata de
drept sau stang pacing
Concluzii

FA raméane o complicatie frecventd a chirurgiei cardiace si este asociatd cu o morbiditate si
mortalitate sporita, inclusiv prelungirea duratei de spitalizare si cresterea costului tratamentului. O
revedere a datelor existente sugereaza ca P-blocantele sunt eficiente in reducerea frecventei FA, dar
nu exclud deplin aparitia ei. Respectiv, amiodarona nu trebuie utilizatd de rutina in profilaxia FA, ci
este necesar sa fie administratd individual dupa analiza prudenta a riscului si beneficiilor.

Rolul Mg*™ 1n profilaxia FA nu este clarificat, dar in majoritatea cazurilor este bine tolerat si
prezinta efecte benefice. Pacing-ul biatrial poate reduce incidenta FA postoperatorie, dar strategia de
pacing ideal si fiabilitatea trebuie clarificate.

In general, in pofida numeroaselor optiuni de a reduce FA postoperatorie, nu exista date convin-
gdtoare despre o anumita strategie pentru a reduce durata si costul tratamentului.
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Rezumat

Fibrilatia Atriala (FA) postoperatorie apare la 25-40% din pacienti dupa chirurgia cardiacad cu
circulatie extracorporeald (CEC). Aceasta aritmie este asociatd cu o evolutie postoperatorie mai com-
plicata, cu risc crescut de ictus, cresterea duratei de aflare in stationar si, respectiv, cresterea costului
spitalizarii. Datele mai recente aratd ca FA este ulterior asociata cu mortalitate Tnalta, pentru termen
de lunga durata.

Au fost efectuate numeroase studii pentru a evalua capacitatea diferitor agenti farmacologici si
a ,,pacing”’-ului cu scop de prevenire a FA in perioada postoperatorie. Majoritatea trialurilor recente
au evaluat -blocantii conventionali, sotalolul, amiodarona si ,,pacing”-ul atrial.

Acest articol se focuseaza, In primul rand, asupra diferitor optiuni disponibile pentru prevenirea
FA dupa chirurgia cardiaca. Siguranta este foarte mare, deoarece numai o parte din pacienti vor dez-
volta FA, iar majoritatea din ei vor fi expusi unor efecte adverse potentiale ale tratamentului, avand
un risc minor de a dezvolta FA.

Summary
Postoperative atrial fibrillation (AF) occurs in 25% to 40% of patients after cardiac surgery with
CPB.This arrhythmia has been associated with a more complicated postoperative course, increased
risk of stroke, increased length of hospital stay, and increased hospital costs. More recent data show
that AF is further associated with long-term mortality. Many studies have been conducted to evaluate
the ability of different pharmacologic and pacing interventions to attenuate the burden of postoperative
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AF. Most of the recent trials have evaluated conventional B-blockers, sotalol, amiodarone, and
atrial pacing. This article focuses primarily on the various options available for the prevention of
AF postcardiac surgery. The latter critique is important, given that only a minority of patients will
develop AF. Thus, many patients will be exposed to potential side effects of a treatment when they
are at low risk of developing AF.

PARTICULARITATILE ANESTEZIEI CU PROPOFOL LA PACIENTII CU
VICII CARDIACE DOBANDITE

Mariana Zastavnitchi, Sergiu Manolachi, Serghei Kalamaghin, Anatol Ciubotaru,
dr. h. in medicina, IMSP Centrul de Chirurgie a Inimii

In ultimii ani propofolul este tot mai des utilizat in timpul anesteziei in diferite domenii ale
chirurgiei, insd doza optimald a preparatului administrat in infuzie prelungita la momentul actual
este discutabild. Conform literaturii de specialitate [1, 4], doza preparatului administrat in perfuzie
continud variaza de la 1 la 7 mg/kg/h. Mai multe publicatii mentioneaza avantajele anesteziei cu pro-
pofol, si anume: inductie lenta prin doze reduse de preparat, dirijarea sigurd a profunzimii anesteziei,
restabilirea rapida a cunostintei pacientului postoperator in cazul interventiilor cu circulatie extracor-
poreald (CEC) [2, 4].

Scopul prezentului studiu a fost determinarea dozei optimale de propofol administrat in perfu-
zie continua in timpul interventiilor pe cord cu CEC, efectelor anesteziei cu propofol asupra hemodi-
namicii §i duratei de ventilare artificiala.

Materiale si metode. Pentru solutionarea acestei probleme au fost studiate retrospectiv fisele
ale 100 de pacienti, care au beneficiat de anestezie cu propofol in perfuzie continud si fentanil in
Centrul de Chirurgie a Inimii n perioada 2005-2006. Caracteristica lotului de studiu: B — 53 (53 %)),
F —47 (47 %), varsta medie — 50 = 05 (de la 20 pana la 93 de ani), masa corporald medie 71 + 0,8 kg.
Au fost efectuate urmatoarele operatii (tab.1):

Tabelul 1
Tipuri de interventii chirurgicale efectuate cu anestezie cu propofol
Denumirea interventiei Numdrul
Protezare de valva mitrala (VM) si plastie de valva tricuspida (VT) 35
Protezare de valva aortald (VAo) cu protezare de VM si plastie de VT 18
Protezare de VM 8
Plastie de VM 5
Protezare de VAo si plastie de VT 2
Suntare aortocoronariana (SAo-C) 16
SAo-C cu protezare de VAo 2
SAo-C si plastia anevrismului de ventricul stang 4
Excizia mixomului atriului stang 3
Protezare VAo 3
In total 100

Durata medie a interventiei chirurgicale a constituit 328,67 min. (5h 47 min.). Durata medie a
CEC a fost de 176,2 min. (2h 56 min.).

Anestezia a fost efectuata conform urmatorului algoritm:

1. Premedicare: fentanil — 100 pg si dimedrol — 20 mg, administrarea atropinei a depins de frec-
venta contractiilor cardiace (FCC).

2. Inductia: propofol 0,7 — 1 mg/kg.
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