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Resumen

Introduccion: Existe una creciente preocupacion por las complicaciones neurologicas asociadas
a las cardiopatias congénitas y a la cirugia cardiaca infantil.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de casos y controles de las cirugias
cardiacas infantiles y su postoperatorio en cuidados intensivos durante un periodo de 10 afios.
Se seleccionaron dos controles por cada caso, ajustados por el mismo grado de complejidad
quirdrgica.

Resultados: Se estudiaron 900 cirugias. Se detectaron 38 complicaciones neurologicas (4,2%),
de las cuales 21 (55,3%) implicaban al sistema nervioso periféricoy 17 (44,7%) al sistema nervioso
central. Las complicaciones del sistema nervioso central (1,9% del total) fueron 8 convulsiones,
4 accidentes cerebrovasculares, 4 encefalopatias hipoxico-isquémicas y un déficit neurologico
reversible. Un 35,3% mostré afectacion al alta y un 17,6% fallecid. Se encontré una diferencia
estadisticamente significativa en el tiempo de circulacion extracorpérea (p=0,009), el tiempo
de isquemia (p=0,12), los dias de estancia en cuidados intensivos (p =0,001), dias de ventilacion
mecanica (p =0,004) y dias de soporte inotropico (p=0,001).

Conclusiones: La incidencia de complicaciones neurologicas en nuestra serie es similar a la
descrita previamente. Las convulsiones son la manifestacion clinica mas comun. Las compli-
caciones del sistema nervioso central se asocian con un aumento de la morbilidad, una mayor
estancia hospitalaria y un mayor consumo de recursos. Es necesario establecer medidas en el
pre y post-operatorio, asi como durante la cirugia, encaminadas a su prevencion y diagnostico
precoz.
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Acute neurological complications after pediatric cardiac surgery: still a long way to go

Abstract

Introduction: There has been an increasing concern over the neurological complications asso-
ciated with congenital heart disease and cardiac surgery.

Material and methods: We performed a retrospective, case-control, observational review of
the postoperative period in the intensive care unit of patients undergoing cardiac surgery over
the past 10 years. We selected 2 control patients for each case, matched for surgical complexity.
Results: A total of 900 patients were reviewed. We found 38 neurological complications (4.2%),
of which 21 (55.3%) were in the peripheral nervous system and 17 (44.7%) in the central ner-
vous system. The complications involving the central nervous system (1.9% of total) consisted
of 8 seizures, 4 cerebrovascular accidents, 4 hypoxic-ischemic encephalopathy events, and 1
reversible neurological deficit. At the time of discharge, 35.3% were symptomatic and 17.6%
had died. Patients with neurological complications had a longer bypass time (P=.009), longer
aortic cross time (P=.012), longer hospitalization in intensive care (P=.001), longer duration
of mechanical ventilation (P=.004) and an increased number of days under inotropic support
(P=.001).

Conclusions: Our incidence of neurological complications after cardiac surgery is similar to that
previously described. Clinical seizures are the most common complication. Central nervous
system complications are associated with a higher morbidity and hospitalization time. Units
caring for patients with congenital heart disease must implement neurological monitoring during
and after cardiac surgery to prevent and to detect these complications earlier.

© 2011 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Los avances en el campo de la cardiologia infantil, la cirugia
cardiaca (CC) y los cuidados postoperatorios han provocado
una mayor supervivencia de los pacientes con malformacio-
nes congénitas del corazon. Al mismo tiempo, existe una
creciente preocupacion por la morbilidad asociada a las car-
diopatias o a las intervenciones que sobre ellas se realizan.
La correccion quirirgica de una cardiopatia y su periodo
post-operatorio constituyen un momento de especial riesgo
para el desarrollo de complicaciones en otros érganos vy sis-
temas. Entre ellas, las complicaciones neurolégicas son una
importante causa de morbimortalidad’-3.

La incidencia de complicaciones neuroldgicas en CC es
distinta en nifos y en adultos. También sus caracteristicas
clinicas, su etiopatogenia y sus factores de riesgo son dife-
rentes de las observadas en pacientes adultos, en los que los
accidentes isquémicos y la disfuncion cognitiva son las com-
plicaciones mas frecuentes, y la edad el factor de riesgo
mas importante*>. En edad pediatrica, los estudios son mas
escasos, siendo las convulsiones el evento neuroldgico mas
comun?3¢,

Multiples factores perioperatorios o intraoperatorios han
sido relacionados con un peor prondstico neuroldgico a corto
y a largo plazo. Su mejor conocimiento, su monitorizacion y
su modificacion son la base de las estrategias neuroprotec-
toras durante la CC.

Objetivo

Llevamos a cabo un estudio con el objetivo de describir la
incidencia y las caracteristicas clinicas en nuestro medio
de las complicaciones neuroldgicas en el postoperatorio

inmediato de CC y definir los factores de riesgo intraopera-
torios y su relacion con el consumo de recursos hospitalarios.

Pacientes y métodos

Realizamos un estudio observacional retrospectivo de las CC
en edad pediatrica (0-15 afos) y su post-operatorio en cui-
dados intensivos, en un hospital de tercer nivel durante un
periodo de 10 anos (2000-2010).

Hemos definido complicacion neuroldgica como aquella
que resulta de un dafo en el cerebro, la médula espinal o
los nervios periféricos. Para definir cada una de ellas hemos
utilizado la lista de complicaciones neuroldgicas asociadas a
cardiopatias congénitas, que ha sido consensuada entre dife-
rentes sociedades internacionales y que ha sido publicada
en el afio 20087. Hemos entendido como complicacion en el
post-operatorio inmediato, aquella que se produce durante
la estancia en cuidados intensivos tras la intervencion.

En nuestro hospital, todos los pacientes son examina-
dos neuroldgicamente antes a la cirugia por un pediatra
general y/o neonatélogo. En los que mantienen la fontanela
abierta (neonatos y lactantes pequeiios), se realiza ademas
una ultrasonografia cerebral.

Salvo algln caso aislado de cirugia de arco en nifos
mayores en el que se empled proteccion cerebral selec-
tiva anterdgrada, la cirugia neonatal que implica abordaje
de esta zona (Norwood, interrupcién arco aédrtico, coarta-
cion de aorta...) se ha realizado con hipotermia a 18-20°C
y parada circulatoria. La cirugia tipo switch arterial se ha
realizado con hipotermia moderada entre 20-26°C y flujo
adecuado a cada caso, sin parada circulatoria significa-
tiva. En todos los casos se asoci6 enfriamiento superficial
con mantas y hielo en la cabeza. Durante la circulacion
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Tabla 1

Complicaciones neurologicas aparecidas en los 900 pacientes estudiados

Sistema nervioso periférico
Paralisis/paresia diafragmatica

Sindrome de Horner

Paralisis/paresia cuerda vocal

Sistema nervioso central
Convulsiones
Accidente cerebro-vascular
Encefalopatia hipoxico-isquémica
Déficit neuroldgico reversible

10

- N N o

4 Glenn

2 Conductos VD-AP

4 otros

8 cirugia de arco aortico

1 cierre de CIA y DAP

1 Norwood

1 cierre de CIA (canalizacion yugular)

AP: arteria pulmonar; CIA: comunicacion interauricular; DAP: ductus arterioso persistente; VD: ventriculo derecho.

extracorporea (CEC) se utilizo la estrategia de manejo del
equilibro acido-base denominada alfa-stat, sin agregar CO,
y con una alcalosis respiratoria inducida por hipotermia“.

Todos los pacientes operados fueron trasladados a una
unidad de cuidados intensivos pediatrica o neonatal (UCI). El
alta de cuidados intensivos se decidié de forma consensuada
entre los intensivistas, los cardidlogos infantiles y los ciruja-
nos cardiacos una vez alcanzados los criterios generales de
estabilidad cardiorrespiratoria.

Para la realizacion del analisis descriptivo, se revisaron
las historias clinicas y los informes operatorios de todas las
CC. Se analizaron la incidencia, las caracteristicas clinicas,
tipo de intervencion quirurgica, tiempo de CEC y tiempo
de isquemia. En el periodo post-operatorio se analizaron
los dias de ventilacion mecanica, dias de soporte inotrépico,
dias de sedacion y dias de estancia en la UCI.

Para analizar los factores asociados a las complicaciones
del sistema nervioso central (SNC), se realizo un estudio de
casos y controles. Se seleccion6 a 2 controles por cada caso,
ajustados por el mismo grado de complejidad quirdrgica,
segun el Aristotle Score, que ha sido publicado en el ano 2004
y que esta basado en tres factores: el riesgo potencial de
mortalidad, el riesgo potencial de morbilidad y la dificultad
técnica a priori®. Se seleccioné la cirugia inmediatamente
anterior en el tiempo y la inmediatamente posterior, del
mismo grado de complejidad.

Para la comparacion de variables cuantitativas entre
casos y controles se utilizd la prueba de Mann-Whitney. Para
la comparacion de variables cualitativas se utilizaron las
pruebas de la chi al cuadrado y exacta de Fisher, ademas del
calculo de la odds ratio y su intervalo de confianza del 95%.
Se utilizd un modelo de regresion logistica, tomando como
variable dependiente el ser un caso o un control y como
variables independientes cada uno de los tiempos analiza-
dos.

Se utilizo el programa informatico SPSS 15.0 para Win-
dows.

Resultados

Se analizaron un total de 900 CC, correspondientes al
periodo 2000-2010, de las cuales 205 eran en pacientes

neonatos (menos de un mes de vida). Se observaron compli-
caciones neuroldgicas en 38 pacientes (4,2%), de las cuales
21 (55,3%) implicaban al sistema nervioso periférico (SNP) y
17 (44,7%) al SNC. En las complicaciones del SNP se eviden-
ciaron 10 paresias/paralisis diafragmaticas, 9 sindromes de
Horner y 2 paresias de cuerdas vocales. Estas complicaciones
aparecieron tras intervenciones quirurgicas que implica-
ban la zona anatémica afectada, como se refleja en la
tabla 1.

Diecisiete pacientes (1,9% del total de las CC, 17/900)
presentaron complicaciones a nivel del SNC, con un
predominio de las convulsiones sobre los accidentes
cerebrovasculares y la encefalopatia hipoxico-isquémica
(tabla 1). La incidencia en el subgrupo de pacientes de
menos de un mes de vida fue igual a la observada en la
muestra total (1,9%, 4/205). Solo 2 de las 17 cirugias se
realizaron sin CEC. Uno de los pacientes presentaba una
enfermedad neurologica previamente diagnosticada. Se tra-
taba de un canal auriculo-ventricular completo sobre el que
se realizo un cerclaje pulmonar y que presentaba afectacion
neuroldgica previa a la cirugia por una depresion perina-
tal que requirié maniobras de reanimacion. Ninguno de los
pacientes habia sido diagnosticado de un sindrome polimal-
formativo en el momento de la cirugia. Para el estudio de
estas complicaciones, ademas de la exploracion clinica, se
realizaron un electroencefalograma y una prueba de imagen
en 12 pacientes, 6 de ellos tomografia computerizada (TC) y
6 ecografia cerebral transfontanelar. En el resto (5 pacien-
tes), solo se realizo prueba de imagen: 3 TC y 2 ecografias.
Un 35,3% (6/17) mostro afectacion al alta de cuidados inten-
sivos y un 17,6% (3/17) fallecié.

Para el estudio de los factores asociados a las complica-
ciones del SNC se selecciond a 2 controles por cada caso,
ajustados por el mismo grado de complejidad quirdrgica. En
la tabla 2 se reflejan las caracteristicas basales de ambos
grupos y las diferencias encontradas. Se encontro una dife-
rencia estadisticamente significativa en el tiempo de CEC
(fig. 1), tiempo de isquemia, los dias de estancia en la
UCI (fig. 2), dias de ventilacion mecanica y dias de soporte
inotropico. Se realizo parada circulatoria en hipotermia pro-
funda en 3 pacientes del grupo de casos y en 3 pacientes
del grupo control, si bien el reducido nimero de pacien-
tes impide alcanzar la significacion estadistica se observa
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Tabla 2 Caracteristicas basales, tiempos quirlrgicos y tiempos postoperatorios de los pacientes con afectacion del SNC y del

grupo control

Casos Controles p

N.° 17 34

Edad (mediana, meses) 6.3 3.1 0,460
Sexo (ninos) 11 (64,7%) 16 (47,1%) 0,234
NEONATOS 5 (29,4%) 11 (32,4%) 0,831
CEC 15 (88,2%) 26 (76,5%) 0,912
Tiempo CEC (media, min) 147,8 96,1 0,009
Tiempo Isquemia (media, min) 84,8 451 0,012
Hipotermia <18°C y PC 3 (20%) 3 (9,4%) 0,367
Dias UCI (media, dias) 27.2 9,3 0,001
Dias VM (media, dias) 8,9 2,9 0,004
Dias inotropicos (media, dias) 10,7 4,0 0,001

CEC: circulacion extracorporea; min: minutos; PC: parada circulatoria; UCI: cuidados intensivos; VM: ventilacion mecanica.

una tendencia a asociarse con la presencia de complicacion
neuroldgica (20% frente a 9,4%).

Se utilizd un modelo de regresion logistica, tomando
como variable dependiente ser un caso o un control, y como
variables independientes cada uno de los tiempos quirdrgi-
cos. Se obtuvo una odds ratio para cada cambio de medida
(en este caso, cada minuto) de 1.008 (1.002-1.026) para el
tiempo de CEC y de 1.023 (1.005-1.041) para el tiempo de
isquemia. La figura 3 expresa graficamente esta relacion al
representar los tiempos quirirgicos tanto de casos como de
controles, y su tedrica probabilidad de padecer una compli-
cacion neurologica.

Discusion

La disminucion de la mortalidad perioperatoria de los
pacientes con cardiopatias congénitas ha ido acompainada
de una creciente preocupacion por la morbilidad asociada a
las mismas.

300

250 %

200

9
w
O 150
=
100
50
0
Controles Casos
Casoscontroles
Figura 1 Diagrama de cajas, en el que se representa la

mediana y el rango intercuartilico (Q1-Q3) del tiempo de CEC
expresado en minutos.

Dentro de las complicaciones neurologicas se establecen
dos grupos bien diferenciados, con una base etiopatogénica
y unas caracteristicas clinicas muy distintas: las complica-
ciones del SNP, mayoritariamente de origen traumatico, y
las complicaciones del SNC, cuya etiologia es mutifactorial
y muchas veces incierta.

La mayoria de los trabajos que estudian estas complica-
ciones son series de pacientes adultos. En este escenario,
el infarto y la disfuncion cognitiva son las complica-
ciones mas frecuentemente descritas’#3. La incidencia
publicada es muy variable, probablemente influida por
los diferentes criterios para definir una u otra compli-
cacion y por el caracter retrospectivo o prospectivo de
los estudios, oscilando entre un 6 y 16%*%'°. A pesar
de ello, los factores de riesgo preoperatorios estan bastante
bien definidos para los pacientes adultos', siendo comunes
para la enfermedad ateroesclerética: hipertension, diabe-
tes, edad avanzada, antecedente de evento isquémico,
etc.
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Figura 2 Diagrama de cajas, en el que se representa la

mediana y el rango intercuartilico (Q1-Q3) de la estancia en
UCI expresada en dias.
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Representacion grafica de la odds ratio para el tiempo de CEC y tiempo de isquemia. En el eje de abscisas figura el

tiempo en minutos y en el eje de ordenadas la probabilidad teérica de presentar una complicacion neuroldgica segln la odds ratio
obtenida en el modelo de regresion logistica. Para ejemplificarlo, se han representado los tiempos reales de los casos y controles.

En poblacion pediatrica, los estudios son mucho mas
escasos y con muchas diferencias entre ellos en cuanto
a definicion de las complicaciones, el tiempo de segui-
miento y la metodologia empleada. Aquellos estudios que se
limitan al periodo postoperatorio inmediato describen una
incidencia entre un 3 y un 20%>3'°, pero existen otros que
amplian el seguimiento durante mas anos, o que incluyen
otras evaluaciones, como las neuroconductuales o cog-
nitivas, que muestran una incidencia entre un 20 y un
80%>*+1112_ Algunos estudios excluyen las complicaciones del
SNP, que han sido estimadas en torno a un 10-15%"-2.

Nosotros hemos observado una incidencia global de 4,2%
(38/900) y una incidencia de complicaciones del SNC del
1,9% (17/900). Estos resultados son concordantes con los
publicados en el 2002 por Menache et al., en una serie de
706 pacientes en el Children’s Hospital de Boston?.

Por su importante valor prondstico, su interesante fisio-
patologia y la posibilidad de establecer medidas preventivas
o de diagndstico precoz, hemos estudiado mas profunda-
mente las complicaciones del SNC.

El vinculo entre el corazon y el cerebro va mucho mas alla
de laintervencion quirdrgicay los eventos agudos que en ella
se puedan producir. Se sabe que el neonato cardiopata pre-
senta mas frecuentemente malformaciones cerebrales, que
su cerebro es mas inmaduro y su perimetro craneal menor
y que frecuentemente presenta anomalias en la exploracion
neuroldgica y ecografica previa a la cirugia®'3'4. Ademas,
diversas cardiopatias congénitas pueden afectar a la hemo-
dinamica y al metabolismo cerebral, independientemente
de la correccion quirlrgica.

Aun asi, sabemos que la intervencion quirlrgica sobre
una cardiopatia congénita constituye un momento de espe-
cial riesgo de lesion neurolodgica, lo que nos ha llevado a
intentar buscar aspectos de la cirugia que puedan estar en
relacion con el desarrollo de complicaciones neuroldgicas.
Durante la cirugia, el insulto sobre el SNC se produce fun-
damentalmente por los fenomenos de isquemia-reperfusion
y los eventos embdlicos®.

En nuestra serie, el tiempo de CEC y el tiempo de
isquemia se asociaron de forma significativa con una mayor

probabilidad de complicaciones neuroldgicas a nivel del
SNC. Esto ya habia sido sugerido previamente en otros
estudios, tanto en nifios como en adultos*®'41>, Creemos
necesario destacar que el tiempo de CEC puede verse prolon-
gado por multiples razones que, a su vez, pueden contribuir
por si mismas al dafno cerebral. La primera es la complejidad
de la propia cirugia. Por esta razon, nosotros hemos seleccio-
nado los controles ajustados segln el grado de complejidad,
para lo cual utilizamos el Aristotle Score®. Ahora bien, si
la cirugia a priori no era mas compleja, ;qué puede haber
llevado a una mayor duracion de la CEC? Por supuesto, un
cirujano especialmente lento o «meticuloso» puede prolon-
gar el tiempo de CEC, pero en nuestra serie el mismo equipo
quirdrgico ha intervenido a casos y controles y los tiempos
medios de la muestra total no son mas largos que los obser-
vados en otras series. Las causas habituales de prolongacion
del tiempo de CEC y/o de isquemia son las complicacio-
nes intraoperatorias, los problemas técnicos y la dificultad
para el «destete» de la bomba. El disefio retrospectivo del
estudio no nos permite extraer datos de eventos intraope-
ratorios mas sutiles que no han sido reflejados en el informe
posquirdrgico.

En nuestro estudio, hemos observado una asociacion con
una mayor estancia hospitalaria y mas dias de soporte inotro-
pico y ventilacion mecanica, concordante con lo observado
por Fallon et al. en poblacidn pediatrica®. Parece légico
pensar que la presencia de una complicacion, como las del
SNC, que frecuentemente requiere la realizacion de nuevas
pruebas complementarias o la instauracion de nuevos tra-
tamientos, esté asociada con una mayor estancia en UCl y
un mayor consumo de recursos. Sin embargo, a la hora de
analizar los datos, resulta dificil discernir entre la influencia
del daio neuroldgico en si mismo y aquellos eventos intrao-
peratorios que pueden causar dafio neurologico y prolongar
la estancia en UCI de forma independiente.

A pesar de los indudables avances que se han conseguido
en este campo desde el inicio de la CC infantil, las complica-
ciones a nivel del SNC siguen siendo un importante problema
por resolver en el manejo de las cardiopatias congénitas.
En nuestra opinion, los equipos encargados de tratar estos
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pacientes debemos hacernos dos preguntas clave: ;podemos
prevenir el dafo cerebral?, ;podemos diagnosticarlo precoz-
mente?

:{Podemos prevenir el dafio cerebral?

Se sabe que los episodios de hipotension sistémica pueden
provocar caidas en el flujo cerebral. Ahora bien, durante
la CC la perfusion cerebral no depende solo de «presion y
flujo», sino que otros factores estan implicados y su ade-
cuado manejo puede mejorar la tolerancia de las células
cerebrales a la isquemia: estrategia de equilibrio acido-base
(ph-stat o alfa-stat), profundidad anestésica, hematocrito,
temperatura y oxigenacion.

En los Ultimos aios, el uso de la hipotermia moderada en
el tratamiento de la encefalopatia hipoxico-isquémica neo-
natal y en el manejo de la taquicardia ectdpica de la union
ha introducido sistemas de enfriamiento en las unidades de
intensivos pediatricos y neonatales'®'?, lo que facilitaria su
implantacion en otras circunstancias, como el postoperato-
rio de CC, si la evidencia lo ampara.

¢{Podemos diagnosticar precozmente el dafo
cerebral?

No existe una prueba de oro para el diagnostico de dano
neuroldgico. La exploracion clinica detallada y la neuroima-
gen son las herramientas diagnosticas fundamentales, pero
muchas veces fracasan en el intento de un diagnéstico pre-
coz en el postoperatorio, ya que la necesidad de administrar
medicacion sedante con frecuencia modifica o impide la
realizacion de una completa anamnesis a nivel del sistema
nervioso. La TC craneal es util para detectar hemorragias e
infartos isquémicos de grandes vasos, pero suele ser normal
en las primeras horas tras un evento isquémico menor. La
resonancia magnética proporciona una mayor sensibilidad
en esta situacion, si bien su aplicabilidad es limitada en el
postoperatorio inmediato'®.

Ademas de la exploracion clinica y las técnicas de
imagen, disponemos de otros sistemas de monitorizacion
neurologica que pueden ser aplicados durante la cirugia
y en el post-operatorio: la medicion de la actividad eléc-
trica cerebral con electroencefalograma convencional o
con los actuales sistemas de electroencefalograma inte-
grado por amplitud (aEEG), mas sencillos en su aplicacion
e interpretacion'®?; la estimacion del flujo sanguineo
cerebral mediante ecografia-Doppler?'; la medicién de la
saturacion regional de oxigeno y las estimaciones que de
ella podemos extraer mediante espectroscopia cercana al
infrarrojo (NIRS)>2"-23, y diversos marcadores bioquimicos,
desde la acidosis metabdlica y la elevacion del lactato, hasta
la enolasa neuronal especifica, la brain-specific creatine
phosphokinase (CK-BB) y la proteina S-1008 324,

Limitaciones

Hay diversas limitaciones en nuestro estudio. El disefo
retrospectivo hace que solo podamos detectar problemas lo
suficientemente obvios para ser documentados y registra-
dos. No podemos estimar la incidencia de complicaciones

mas sutiles como las neuroconductuales, que frecuente-
mente no son diagnosticadas en el postoperatorio inmediato
y que requeririan de un disefio prospectivo. En los informes
quirdrgicos y de alta de UCI no siempre queda registrado si
durante la cirugia hubo eventos de baja perfusion o hipo-
tension, ni los valores de saturacion regional cerebral de
oxigeno, por lo que esto no ha podido ser estudiado. Nuestro
estudio se limité a las complicaciones agudas en el posto-
peratorio inmediato, de manera que la relacion de estos
eventos agudos con el posterior desarrollo neurologico y
psicomotor no ha sido evaluada.

La incidencia de complicaciones neurolégicas ha mejo-
rado desde el inicio de la CC, pero alun necesitamos
profundizar en su conocimiento. Reconocer las complica-
ciones agudas es importante de cara a la identificacion de
pacientes de riesgo y a la aplicacion de medidas neuro-
protectoras. El mayor conocimiento de la fisiopatologia del
daio cerebral en la CC puede servir también como un modelo
para entender otros insultos cerebrales, como la encefalopa-
tia hipoxico-isquémica perinatal o el dafo cerebral asociado
a la prematuridad. Dada su baja incidencia, se necesitan
estudios con un amplio nimero de pacientes para evaluar
la eficacia de cualquier estrategia neuroprotectora, ideal-
mente multicéntricos, prospectivos y aleatorizados.
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