ARTICULO DE REVISION

Rev Chil Anest 2015; 44: 131-146

El sindrome de QT largo en anestesia.
Una revision a partir de un caso clinico
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Se presenta el caso de una adolescente de 14
afios que se programa en el Hospital Carlos Van
Buren de Valparaiso para un retiro de material de
osteosintesis del brazo por una fractura antigua.
Su evaluacion preoperatoria no es particularmen-
te inquietante. Se observa como una joven con
una vida diaria normal. Su examen fisico es nor-
mal. Presenta una historia de alergia a la aspirina
y al metamizol. Como dato relevante evidencia
consultas previas por episodios de palpitaciones
autolimitadas y sin repercusiones. Fue referida
por esta razén a consulta cardioldgica, donde se
le realizd un ecocardiograma informado como
normal y un Test de Holter de arritmias.

El informe de éste ultimo destaca: Conduc-
cion AV 1:1 con PR de 0,16 a 0,19 segundos
(limite maximo para la edad). Conduccién in-
traventricular impresiona normal (QRS 0,07 a
0,08 segundos). QTc estimado variable, desde
0,42 a mas de 0,50 segundos. Conclusion: QTc
variable. Muy probable Sindrome de QT largo.
Extrasistoles ventriculares monomorfos aislados
muy escasos”. El cardidlogo inicia atenolol 25
mg cada 12 horas.

Basado en estos antecedentes, se planifica
una anestesia total intravenosa con TCI de pro-
pofol y remifentanil. La paciente llega a pabellon
premedicada con midazolam 7,5 mgr vo.

Se realiza preoxigenacion con FiO, 100% 10
It durante 3 minutos, monitorizacion con Presion
arterial no invasiva, Electrocardiograma 5 deri-

vadas, Oximetria de pulso y Capnografia.

Se procede a la induccion con TIVA (Remi-
fentanil TCI =4 (0,2 gamma / kg/ min) y Propo-
fol TCI 3,5), se inserta Mascara Laringea proseal
# 3 acorde al peso (no se utilizaron bloqueadores
neuromusculares para el procedimiento). Para
la profilaxis de nauseas y vomitos se administro
betametasona 8 mg (el hospital no contaba con
dexametasona en ese momento).

Se desarrolla procedimiento sin incidentes,
Electrocardiograma sin alteraciones del QT ni
alteraciones del Ritmo. Se decide despertar con
infusion remifentanil TCI = 1,5 para disminuir la
respuesta adrenérgica.

En las indicaciones postoperatorias:

* Manejo analgésico postoperatorio con Keto-
profeno 100 mgr cada 8 h ev + Paracetamol
500 mgr cada 6 h vo y Morfina 2 mgr ev de
rescate.

*  Quedo expresamente manifiesto no adminis-
trar droperidol (EI hospital tampoco contaba
con ondansetron u otro antagonista 5-HT),).

Los anestesidlogos con relativa frecuencia
nos vemos enfrentados al concepto “QT largo”.
Es conocimiento generalizado que ciertas drogas
utilizadas en la practica anestésica, sobretodo
en el area del manejo de las nduseas y vomitos
postoperatorios, tienen repercusion sobre el in-
tervalo QT del electrocardiograma. Otras condi-
ciones patologicas como la hipokalemia y la hi-
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pomagnesemia tienen un efecto similar. También
hay una reconocida asociacion entre el intervalo
QT largo y el riesgo de presentar arritmias que
pueden comprometer la hemodinamia e incluso
la vida de los pacientes. Sin embargo, en ocasio-
nes puede aparecer un caso como el descrito, un
paciente que de base tenga una prolongacion del
intervalo QT. La pregunta a plantearse entonces
es ;como enfocamos el manejo perioperatorio de
estos pacientes?. ;Qué sabemos del intervalo QT
y del sindrome de QT largo?. ;Son éstas y otras
drogas efectivamente peligrosas en esta condi-
cion?.

Esta revision pretende entregar luces respecto
a la fisiologia y fisiopatologia del intervalo QT,
como se clasifican y manejan los distintos tipos
de sindrome de QT largo y finalmente recomen-
daciones basadas en la evidencia disponible so-
bre el manejo perioperatorio de estos pacientes,
poniendo énfasis en el efecto sobre éste que tie-
nen distintas drogas anestésicas de uso habitual.

El Intervalo QT

En el electrocardiograma, el intervalo QT co-
rresponde al tiempo para la total depolarizacion
y repolarizacioén del ventriculo, es decir, desde
el inicio de la Fase 0 hasta el fin de la Fase 3.
Este se mide desde el inicio del complejo QRS
hasta el final de la onda T, habitualmente en las
derivaciones DII, V2, V3 y V4, medido como el
promedio entre 3 y 5 complejos consecutivos.
En general, més que la derivacion, es el intervalo
QT mas largo, o aquél donde se aprecia mejor el
final de la onda T en cualquiera de éstas , el que
se toma como referente!~.

En general se acepta que la duracion del in-
tervalo QT normal fluctia entre los 390 ms y
los 440 ms en adultos, existiendo debate sobre
estos limites, encontrandose valores de 380 ms
y 450 ms para cada extremo respectivamente’.
La duracidn del intervalo se ve afectada por va-
riables como la edad, sexo, peso corporal, tono
simpaticovagal e incluso ritmo circadiano. Hay
acuerdo en que el intervalo QT es unos 10 ms
mas largo en las mujeres en comparacion con los
hombres, debido a un acortamiento de este por
efecto de la testosterona en la adolescencia, en el
género masculino. Esta diferencia disminuye con
la edad, pero se acepta un valor normal limite de
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460 ms en mujeres adultas. La obesidad también
se ha asociado a mayor duracion del intervalo*®.

Existen menos estudios en la poblacién pe-
diatrica, aunque se acepta un intervalo QT hasta
440 ms como normal, y entre 440 ms y 460 ms
como borderline3,

La técnica empleada para su medicion tam-
bién influye de manera importante en la interpre-
tacion del intervalo QT, existiendo diferencias
en los valores entre las distintas derivaciones®,
velocidad de registro'®, experiencia del observa-
dor y sistema de interpretacion, ya sea manual o
automatizado''.

Sin embargo, quizas el factor mas importante
para la correcta interpretacion del intervalo QT
es su relacion inversamente proporcional con la
frecuencia cardiaca. Debido a esta variabilidad,
es necesario corregir el intervalo QT, normali-
zandolo para una frecuencia de 60 latidos por
minuto. El célculo del intervalo QT corregido
(QTc) se hace de manera tradicional utilizando la
formula de Bazett (QTc = QT/\RR), que data de
1920. Se ha visto que esta féormula sobrecorrige
el valor del QT, especialmente a altas frecuen-
cias, encontrando intervalos QT patolégicamente
largos hasta en un 30% de ECG normales si se
toma como corte un valor de 440 ms, compara-
do con otras férmulas menos utilizadas como la
de Fridericia (QTc = QT/AVRR), la de Hodges
(QTe= QT + 1,75 [FC-60]) y la de Framingham
(QTc = QT+0,154[1-RR])"%. Nuevas formulas
en desarrollo apuntan a estimar el intervalo QT
de una manera no dependiente de la frecuencia
cardiacal’.

Como puede verse, no hay un total consenso
en cuanto al rango de valores considerados como
normales para el intervalo QT. A pesar de esto, la
mayoria de la evidencia acepta:

* <440 ms como normal.

* 440 - 460 ms como limite.

*  >460 ms como prolongado o como probable-
mente patologico.

*  >500 ms como categdricamente patologico.

La Dispersion de la Repolarizacion
Transmural y la Arritmogénesis

Se han identificado tres capas histoldgicas en
el miocardio humano. El endocardio, el miocar-
dio medio y el epicardio. Cada una cuenta con
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Figura 1. Postpotenciales tempranos sobre la Fase 3 pueden gatillar extrasisto-
les y eventualmente una arritmia ventricular. Kallergis EM, Goudis CA, Siman-
tirakis EN, Kochiadakis GE, Vardas PE. Mechanisms, risk factors, and mana-
gement of acquired long QT syndrome: a comprehensive review. The Scientific
World Journal 2012; 2012:212178. Epub 2012/05/18.

células que difieren entre si en sus propiedades
electrofisioldgicas, destacando las células del
miocardio medio (Células M), las cuales poseen
una repolarizacion mas lenta en comparacion
con el resto de las capas. Este fendmeno se ex-
plicaria por una menor concentracion o actividad
de los canales I, especialmente. De este modo,
se produce una heterogeneidad espacial entre
las distintas velocidades de repolarizacion en el
miocardio, lo que se conoce como dispersion de
la repolarizacion transmural (DRT). En el elec-
trocardiograma, la repolarizacion ventricular se
manifiesta en forma de la onda T, y la forma de
ésta seria atribuible a la DRT. Esta situacion nor-
mal es la que, reuniéndose una serie de condicio-
nes, podria generar el sustrato para la aparicion
de arritmias ventriculares potencialmente leta-
les!.

La prolongacién del intervalo QT por dife-
rentes causas puede tedricamente aumentar la
DRT. Como resultado, el miocardio demora mas
en llegar a su estado de reposo eléctrico en todo
su espesor, debido a que mientras hay zonas en
la pared que ya estan listas para una nueva depo-
larizacion (Fase 4), otras ain se encuentran en
la fase de repolarizacion (Fase 3). Estas tltimas,
por estar en su periodo refractario relativo, se
encuentran vulnerables a la aparicion de post-
potenciales tempranos, los que pueden generar
episodios de R sobre T, depolarizando la célula
y gatillando una arritmia ventricular polimorfa
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como la Torsades de Pointes (TdP) (Figura 1).
Esta habitualmente es autolimitada, pero puede
perpetuarse por un mecanismo de reentrada y
degenerar en una fibrilacion ventricular. Natural-
mente, mientras mayor sea la DRT, mayor es la
probabilidad de que se produzca este fendmeno
en algun punto del miocardio.

Sin embargo, la prolongacion del intervalo
QT per se no necesariamente aumenta la DRT,
como se ha evidenciado en drogas como pen-
tobarbital y amiodarona, que reconocidamente
prolongan el intervalo'!®. Por esta razon, en-
contrar un QT largo en un ECG tampoco nece-
sariamente es sinonimo de riesgo arritmogénico.
Debido a esto se han propuesto distintas formas
de estimar la DRT. La mas sencilla es la medi-
cion de la dispersion del QT (QTd), que no es
mas que la diferencia entre el QT mas largo y el
QT mas corto medido en las distintas derivacio-
nes. La medicion del QTd no ha mostrado ser un
indicador efectivo de arritmogenicidad, excepto
en valores groseramente elevados (mas de 100
ms), por lo que su utilidad es discutible'”""°. Otro
indicador mas prometedor parece ser el intervalo
Tpeak-end (Tp-e), el cual se mide desde el punto
mas alto de la onda T hasta su final en la linea
isoeléctrica. El punto mas alto de T correspon-
deria a la repolarizaciéon mas temprana en el epi-
cardio, mientras que el fin de T corresponderia a
la repolarizacion final del miocardio medio. La
prolongacion del Tp-e parece relacionarse mejor
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con la DRT real?*?, El cociente Tp-¢/QT también
parece ser buen predictor de arritmogénesis®. Se
han propuesto otros indicadores de inestabilidad
eléctrica basados en la morfologia y variabilidad
de la onda T, sobretodo en casos de QT largos
congénitos?*,

El Sindrome de QT largo

Una vez planteada la sospecha electrocardio-
grafica de intervalo QT largo, debemos analizar
la causa subyacente. El sindrome de QT largo
(SQTL o LQTYS) esta constituido por una serie de
patologias distintas, con distintas etiologias, las
cuales comparten la alteracion en el ECG pero
plantean diferentes abordajes terapéuticos. En
general, los podemos clasificar a grandes rasgos
en LQTS congénito y LQTS adquirido.

Sindrome de QT largo congénito

El Sindrome de QT largo congénito (cLQTS)
obedece a una serie de anomalias en la repola-
rizacion ventricular transmitidas genéticamente.
Estos pacientes habitualmente tienen una histo-
ria de eventos sincopales, palpitaciones e inclu-
so paro cardiorrespiratorio recuperado, pero en
ocasiones pueden ser asintomaticos. Antes del
desarrollo de estudios genéticos para el diag-
noéstico de enfermedades se habian identificado
principalmente dos variantes de esta enferme-
dad. El sindrome de Romano-Ward consiste en
intervalo QT largo y alteraciones en la morfolo-
gia de la onda T asociadas a episodios sincopales
atribuibles a Torsade des pointes y muerte stbi-
ta en nifios. Se transmite de manera autosoémica
dominante y tiene una prevalencia estimada en
1:3.000 personas. Tipicamente, los episodios se
manifiestan en relacion a stress fisico, emociones
intensas e incluso ruidos fuertes, aunque algunos
enfermos presentan manifestaciones clinicas en
reposo e incluso durante el suefio. Se han descri-
to pacientes con intervalos QT en rangos limite o
incluso normales (cLQTS “oculto”), lo que sue-
le generar problemas en el diagnostico, confun-
diéndolo con otras enfermedades como epilepsia
o sincope vasovagal.

La otra variante menos comun de cLQTS es
el sindrome de Jervell Lange-Nielsen, el cual
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ademas de las alteraciones mencionadas, se
acompaia de sordera congénita. Se transmite
de manera autosomica recesiva. Su prevalencia
estimada es de 1:200.000 y es particularmente
alta en paises como Noruega. Estos pacientes ha-
bitualmente tienen intervalos QT marcadamen-
te prolongados (> 500 ms), presentan sintomas
a edades mas tempranas y su riesgo de padecer
arritmias y muerte subita es mayor?2,

Con el advenimiento del diagnostico genéti-
co, a mediados de los afios noventa se identifica-
ron distintas mutaciones en los canales idnicos
responsables del potencial de accion en el mio-
cardio. Estas “canalopatias™ finalmente explican
las diferencias en la presentacion del cLQTS de-
pendiendo de cudl sea la mutacion en particular.
Algunas personas presentan mas de una muta-
cion, lo que traduce en una mayor severidad de
la enfermedad. El efecto de estas mutaciones se
traduce en la prolongacion del potencial de ac-
cion del miocardiocito por distintos mecanismos,
como el bloqueo o enlentecimiento de los eflu-
jos de K+ o el aumento de funcion de canales de
Na+ y muy posiblemente de Ca2+.

Las primeras mutaciones identificadas fueron
denominadas convenientemente LQT1, LQT2 y
LQT3. Estas mutaciones comprenden hasta un
80% de los casos identificados, puesto que en la
actualidad se han descrito hasta doce variantes,
algunas en extremo raras (Tabla 1). LQT1 se pre-
senta como mutaciones en los canales rectifica-
dores I . Este grupo presenta manifestaciones
clinicas asociadas al ejercicio y stress emocional.
LQT2 comprende mutaciones de los I .. Estos
pacientes son susceptibles a estimulos auditivos
intensos. LQT3 se asocia a mutaciones en los ca-
nales de sodio voltaje dependientes I, otorgan-
doles una “ganancia en su funcién”, mantenien-
do el ingreso de sodio a la célula por mas tiempo,
prolongando el potencial de accion. Este grupo
en general puede manifestar episodios sincopales
y muerte sibita en reposo o durante el suefio®32,
Todas las variantes de cLQTS presentan aumen-
to de la DRT como factor fisiopatologico clave,
independiente de la duracion del intervalo QT.

Manejo de pacientes con cLQTS: consiste
principalmente de tres pilares. Como ya se men-
ciono, la mayoria de estos enfermos son sus-
ceptibles a la actividad adrenérgica y estimulos
intensos. Asi, una de las primeras medidas tera-
péuticas es precisamente evitar este tipo de situa-
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ciones en el quehacer diario. Evitar deportes de
alta exigencia o evitarlos del todo en casos mas
severos. Ambientes tranquilos, libres de ruidos
molestos, ansiolisis por diversas vias. En otros
casos debe evitarse la exaltacion brusca como
puede ser un despertar subito, ¢ incluso moni-
torizacion durante el descanso en enfermos con
episodios asociados al suefio. Este manejo debe
ser individualizado segun el tipo de cLQTS en
particular, siendo algunas intervenciones efecti-
vas para algunos tipos e inefectivas o innecesa-
rias para otros*’.

La terapia antiadrenérgica es otro pilar funda-
mental en el manejo de estos enfermos. El uso de
betabloqueadores esta ampliamente aceptado por
su efecto depresor de la velocidad de conduccion
y aumento del periodo refractario efectivo del
miocardiocito. Ambos mecanismos previenen la
aparicion de fenomenos de reentrada. Propanolol
es la eleccion mas comun. Sin embargo, el bene-
ficio mayor de la terapia con betabloqueadores
se observa en los enfermos afectados de LQT13
y en menor grado en LQT?2. El efecto es minimo
en pacientes con LQT3 por ser otro canal i6ni-

Tabla 1. Clasificacién por genotipo del sindrome de QT largo congénito. Kaufman ES. Mechanisms and clinical ma-
nagement of inherited channelopathies: long QT syndrome, Brugada syndrome, catecholaminergic polymorphic
ventricular tachycardia, and short QT syndrome. Heart rhythm : the official journal of the Heart Rhythm Society.
2009; 6(8 Suppl):S51-5. Epub 2009/08/06

Tipo Gen
LQTI KCNQI1
LQT2 KCNH2
LQT3 SCN5A
LQT4 ANK2
LQTS KCNEL1
LQT6 KCNE2
LQT7 KCNIJ2
LQT8 CACNAIC
LQT9 CAV3
LQT10 SCN4B
LQTI1 AKAP9
LQTI12 SNTAI

Funcién Frecuencia
| 30-35%
L.l 25-30%
I, 1 5-10%

Lo ! 1-2%
I | 1%
L. ! RARO
I, | RARO
It RARO
I, 1 RARO
T 0l RARO
Il RARO
I, 1 RARO

Tabla 2. Caracterizacién clinica de los cLQTS mas comunes. Owczuk R, Wujtewicz MA, Zienciuk-Krajka A, Lasinska-
Kowara M, Piankowski A, Wujtewicz M. The influence of anesthesia on cardiac repolarization. Minerva anestesiologica.
2012;78(4):483-95. Epub 2012/02/10

Caracteristicas de los sindromes LQT1, LQT2 y LQT3

LQT1
Corriente anomala 1

KS
ECG * Onda T prolongada
* Patron de T ancho

* Segmento ST corto

Gatillantes de TdP * Ejercicio
* Sorpresa
* Rabia
* Miedo

*Estimulacion adrenérgica

Eficacia del betabloqueo +++

LQT2 LQT3
IKR INa
* Onda T de baja amplitud » Segmento ST largo

* Onda T bifida inferolateral * Onda T angosta

* Estimulo auditivo * Principalmente en reposo o

* Periodo postparto suefio
* 50% en reposo o suefio
++ +
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co el afectado, pudiendo incluso ser deletéreo al
aumentar la DRT en este subgrupo®*3. Teorica-
mente, estos pacientes pudieran beneficiarse con
el uso de antiarritmicos de clase I como flecai-
nida y mexiletina, que bloquean los canales de
sodio, aunque la evidencia atn es limitada®’- 3%,

Por ultimo, en los pacientes de mayor riesgo,
que no responden bien al betabloqueo o que ya
han tenido un episodio de paro cardiocirculatorio
recuperado, se indican procedimientos mas in-
vasivos como la denervacion cardiaca izquierda
via toracotomia, que consiste en la extirpacion
de los primeros cuatro ganglios toracicos®, y/o la
implantacion de un cardiodesfibrilador**-*. Estos
procedimientos se realizan excepcionalmente en
pacientes muy seleccionados

Sindrome de QT largo adquirido

Se habla de Sindrome de QT largo adquiri-
do (aLQTS) en cualquier condicion no congéni-
ta que se manifieste en forma de prolongacion
del Intervalo QT. A diferencia de los pacientes

congénitos, la principal causa del aLQTS es la
induccion por drogas. Se han identificado nume-
rosas drogas con una reconocida capacidad de
prolongar el QT, y con el tiempo van apareciendo
nuevas asociaciones. El mecanismo principal de
la prolongacién es via el bloqueo de la expresion
de los canales Ikr, que son codificados por el gen
hERG. Este bloqueo se manifiesta como prolon-
gacion de la Fase 3 del potencial de accion. Para
un seguimiento mas detallado de las drogas con-
sideradas de riesgo, el lector puede referirse al
sitio www.torsades.org

Ademads, existen otras situaciones que son
consideradas factor de riesgo para padecer TdP
en el contexto de un aLQTS por drogas, como lo
son algunas cardiopatias estructurales o la inhi-
bicion del citocromo CYP3A4 por otra droga en
uso, por lo que se considera que en estos pacien-
tes el mayor riesgo arritmogénico estaria dado
por la suma de factores presentes mas que la sola
presencia de la droga implicada en cada caso
(Tablas 3 y 4). Por ultimo, en contadas ocasio-
nes, puede darse que un paciente tenga un sustra-
to genético, el cual se vea exacerbado por el uso

Tabla 3. Factores de riesgo identificados para la aparicién de TdP asociado al uso de drogas que prolongan el intervalo
QT. Kaye AD, Volpi-Abadie J, Bensler JM, Kaye AM, Diaz JH. QT interval abnormalities: risk factors and perioperative
management in long QT syndromes and Torsades de Pointes. Journal of anesthesia. 2013;27(4):575-87. Epub 2013/02/16

Sexo femenino

Edad avanzada

Bradicardia

Bloqueo AV completo

Intervalo QT basal > 450 ms

Onda T variable

Cardioversion reciente por fibrilacion auricular

Sindrome QT Largo Congénito subclinico

Altas dosis o concentraciones de drogas que prolongan el QT
Metabolizadores lentos

Falla hepatica o renal

Obesidad (asociacion poco clara)

Factores de riesgo para LQTS inducido por drogas y Torsades de Pointes

Alteraciones electroliticas: Hipokalemia, hipomagnesemia, hipocalcemia

Cardiopatia estructural: Infarto, Falla cardiaca, Miocardiopatia, Valvulopatia

Complejos ventriculares prematuros con secuencia corto-largo-corto

Polimorfismos genéticos de genes que codifican canales ionicos

Uso concomitante de droga que prolonga QT y otra que inhiba su metabolismo
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Tabla 4. Drogas inhibidoras del CYP3A4. Kaiiergis EM,
Goudis CA, Simantirakis EN, Kochiadakis GE, Var-
das PE. Mechanisms, risk factors, and management of
acquired long QT syndrome: a comprehensive review.
The Scientific WorldJournal. 2012:2012:212178. Epub

2012/05/18
Inhibidores de CYP3A4
Antihipertensivos
* Dihidralazina
« Diltiazem

* Verapamilo

Antidepresivos / Ansioliticos
* Fluoxetina
* Midazolam

Antimicrobianos / Antivirales
* Macrolidos
* [soniazida
* Terapia VIH

Endocrinologicos
* Anticonceptivos
« Etinilestradiol
* Antiprogestagenos
* Tamoxifeno

Constituyentes alimenticios
* Bergamotina (jugo de uva)
* Glabridina (regaliz)

de alguna droga potencialmente arritmogénica.
Estos pacientes son considerados como cLQTS
“frustros”, donde una baja penetrancia impidio la
manifestacion completa del sindrome congénito,
pero al parecer presentan algun grado de desor-
den electrofisioldgico subyacente, el cual no se
manifiesta hasta que se reunen las condiciones
necesarias® 44,

El manejo del aLQTS se basa en la disconti-
nuacion de la droga involucrada o bajar la dosis
siempre y cuando sea posible, asi como también
otras drogas que interfieran con el metabolismo
de la droga considerada responsable. A diferencia
del cLQTS, los pacientes con aLQTS presentan
especial riesgo en relacion a alteraciones electro-
liticas y aumento del tono vagal con bradicardia.
Por esto, es especialmente importante corregir
estas anomalias tan pronto como sea posible. La
bradicardia predispone la aparicion de extrasis-
toles que son seguidos de una pausa compensa-
toria. La aparicion de un nuevo extrasistole en
este contexto puede gatillar una TdP (secuencia
corto-largo-corto). El uso de magnesio también
se ha reconocido como util en el manejo de estos
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pacientes debido a sus propiedades estabilizado-
ras de la membrana, posiblemente por bloqueo
de corrientes de sodio y calcio, aunque éste per
se no acorta el Intervalo QT. La utilizacion con
éxito de antiarritmicos como lidocaina y fenitoi-
na se resume a algunos casos esporadicos. Por
ultimo, el uso de marcapasos transitorio o defini-
tivo en frecuencias altas (overdrive pacing) logra
acortar el QT en pacientes de alto riesgo®. El uso
de isoproterenol permite el mismo efecto y se
utiliza como terapia puente previo a una solucion
mas definitiva*46-4,

El Intervalo QT largo en anestesia

Como se ha mencionado, no es del todo in-
usual encontrar una prolongacién del interva-
lo QT en el paciente programado para cirugia.
Numerosas variables fisiologicas y patologicas
pueden contribuir a la prolongacion de la repola-
rizacion ventricular. El anestesidlogo debe estar
preparado para entender y enfrentar esta situa-
cion con el minimo riesgo posible para el pa-
ciente. Una minuciosa evaluacion preoperatoria
debe alertarnos sobre la presencia de un LQTS.
Antecedentes de palpitaciones, sincopes y paro
cardiorespiratorio con explicacion poco clara, en
relacién a estimulos puntuales como el ejercicio,
emociones fuertes o sonidos estridentes, sobre-
todo en la poblacion pediatrica, nos orientan a
sospechar un cLQTS, recordando adicionalmen-
te que estos pacientes pueden tener de base un
intervalo QT normal, manifestando la anomalia
en el perioperatorio®. El antecedente de sordera
congénita o una historia familiar de eventos simi-
lares fortalecen atin mas un posible diagnostico.
Por otro lado, el uso concomitante de drogas, al-
teraciones electroliticas y cardiopatias organicas
entre otros factores son mas orientadores hacia
un aLQTS. Puesto que el estudio y diagndstico
genético en los posibles sospechosos no corres-
ponde a la realidad nacional (como tampoco lo
es de rutina en paises mas desarrollados), la acu-
ciosidad del clinico puede marcar la diferencia
en estos casos y ademas solicitar una oportuna
evaluacion cardioldgica previa para optimizar el
manejo de estos enfermos. Examenes preopera-
torios y un ECG deben estar al dia . Una adecua-
da comunicacién entre los participantes del caso
es clave.
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En la preparacion de estos pacientes, debe-
mos tener en consideracion entonces la posible
causa del LQTS. El manejo de los pacientes con
cLQTS comprende la minimizacién de cualquier
estimulo que pueda ser considerado peligroso.
Un ambiente tranquilo y libre de ruidos estri-
dentes es necesario. En el caso de los nifios mas
pequefios, la compafiia de los padres o alguna
persona de su confianza ayuda a minimizar la
angustia, pudiendo estar presentes hasta el inicio
de la anestesia. La premedicacion ha mostrado
ser de utilidad en estos casos con el mismo fin.
Midazolam es la droga de eleccion en estos casos
al no tener mayor efecto sobre el QTc"'. No hay
mayor evidencia respecto a otras benzodiacepi-
nas en este contexto. El uso de ketamina no es
recomendable por su efecto simpéticoestimu-
lante**>253, Para la instalacion de vias venosas se
recomienda usar anestesia topica sobre el area,
como la crema EMLA u otro preparado, o bien,
realizar la puncion una vez dormido el paciente.
La temperatura del pabellon debe ser adecuada
y se deben tomar activas medidas para evitar el
enfriamiento del paciente, puesto que se ha visto
que la hipotermia también causa prolongacion
del QT**%, asi como puede alterar el metabo-
lismo de las drogas potencialmente peligrosas,
manteniendo niveles plasmaticos mayores y por
mas tiempo. La correccion de cualquier anoma-
lia electrolitica debe realizarse oportunamente,
especialmente alteraciones del potasio, magnesio
y calcio. Se ha mencionado también el uso de
magnesio preoperatorio a dosis de 30 mg/kg para
prevenir la aparicion de TdP incluso con valores
de magnesio normales. En caso de arritmias pre-
vias, casos confirmados, o elevada sospecha, es
recomendable tener a mano un cardiodesfibrila-
dor con funcion de marcapasos externo e incluso
poner los parches en el paciente previo al inicio
de la anestesia. Esto Ultimo es especialmente
valido en los pacientes con tendencia a la bradi-
cardia o han presentado arritmias pausa-depen-
dientes. Como se menciono anteriormente, el uso
de isoproterenol puede ser Util mientras se define
un manejo mas definitivo, aunque debe recordar-
se que éste al tener un efecto adrenérgico esta
contraindicado en pacientes con cLQTS*. En
caso de presentarse un paciente portador de un
dispositivo tipo marcapasos o cardiodesfibrila-
dor implantado, deben tomarse las precauciones
para evitar descargas accidentales, pidiendo al
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cardidlogo previamente que suprima la funcién
de desfibrilacion. El uso de electrocauterio puede
interferir también con el sensado del dispositivo,
siendo recomendable también dejarlo en modo
asincronico previamente o bien teniendo a mano
un iman en caso de necesidad. La instalacion de
la placa (electrodo de retorno) del electrocaute-
rio, debe ser lo mas lejos posible del marcapasos,
con el fin de evitar que la corriente pase cerca o
a través de ¢él, pudiendo dafiarlo. Por ultimo, los
pacientes utilizando betabloqueadores no deben
suspender su tratamiento. Cualquier tratamiento
médico de otra indole con drogas que pudieran
tener efecto de prolongacion del QT debe ser
suspendida con tiempo o bajar su dosis al mini-
mo terapéutico de ser posible®>’.

Debe realizarse monitoreo continuo del in-
tervalo QT, idealmente en II o precordiales V2-
V4, donde parece haber mejor correlacion con el
intervalo real. La morfologia de la onda T pro-
porciona informacion adicional. Algunos autores
recomiendan monitorizacioén invasiva con linea
arterial y acceso venoso central, pensando en la
posibilidad de instalar un marcapasos transve-
noso. La decision habitualmente descansa en el
criterio y el analisis de cada caso en forma indi-
vidual“®8,

Para la induccidn, es necesario procurar tan-
to una droga segura, como también asegurar una
adecuada profundidad y simpaticolisis para el
momento de la laringoscopia, uno de los ma-
yores estimulos adrenérgicos a contrarrestar. Se
ha reportado la utilidad de la lidocaina en este
escenario®”. Se mencion6 anteriormente que el
pentobarbital tiene un efecto prolongador del
intervalo QT, sin embargo, su efecto sobre la
DRT es despreciable, por lo que su uso no estaria
contraindicado®. Propofol, por otro lado, no ha
mostrado tener un efecto significativo sobre la
repolarizacion ventricular, incluso corrigiendo la
prolongacion del QT inducida por sevoflurano,
constituyéndose en la droga de eleccion para la
induccién de la hipnosis®®. Ketamina, por las
razones expuestas anteriormente, no es recomen-
dable. En relacion al etomidato, existen reportes
que lo catalogan como seguro, aunque no seria
superior al propofol®>-66,

El uso de opioides para la abolicion del es-
timulo adrenérgico es fundamental. Distintos
opioides han sido estudiados y en general se
acepta que son seguros. Fentanyl, remifentanil
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y alfentanil no tienen mayor efecto sobre la re-
polarizacion®”%®. Sufentanil por el contrario, si
prolonga el QT, aunque esto se basa en un re-
porte antiguo y en dosis altas®®. Existe menos
evidencia en cuanto a los alfa-2 agonistas como
dexmedetomidina. Por su mecanismo de accion,
es factible que la autosupresion en la liberacion
de noradrenalina presinaptica tenga un efecto
inhibidor contra arritmias supraventriculares y
ventriculares, como se ha visto en modelos ani-
males™. Sin embargo, hay reportes de marcada
prolongacion del intervalo QT asociado a su uso,
atribuido a su efecto hipotensor y bradicardizan-
te’!. En la actualidad no hay recomendaciones
sobre su perfil de seguridad en este escenario.

En cuanto a los relajantes neuromusculares,
debemos elegir aquél que retna el mejor perfil.
No debe tener efecto autonomico marcado, del
tipo bradicardia o taquicardia, ni producir alte-
raciones en el potasio. Es deseable que no libere
histamina y que su accion sea breve y predecible
para evitar el uso de agentes anticolinesterasicos
en su reversion. El uso de succinilcolina no se
recomienda en estos pacientes®*’2. Atracurio y
vecuronio no han mostrado tener efecto sobre
el intervalo QT®.. Por su efecto bradicardizan-
te, tedricamente no es deseable utilizar agentes
anticolinesterasicos, ademas su asociacion con
anticolinérgicos como la atropina se asocia a la
aparicion de taquicardia, la cual puede ser atin
mas deletérea™””. Sugammadex, la mas reciente
droga utilizada en la reversion del bloqueo neu-
romuscular por rocuronio y vecuronio, ha mos-
trado no tener mayor efecto sobre el intervalo
QT y ha sido utilizada con éxito en pacientes de
riesgo’8!,

Todos los agentes halogenados causan pro-
longacién de la repolarizacion cardiaca en dis-
tintos grados, aunque su efecto arritmogénico es
materia de mucha discusion®?-#, encontrando fre-
cuentemente resultados dispares. La DRT no pa-
rece verse afectada mayormente con estos agen-
tes. Isoflurano parece ser la eleccion, habiendo
varios reportes de su utilizacion sin resultados
adversos. Sevoflurano prolonga el QT sin afectar
mayormente la DRT®*#36 aunque se han repor-
tados arritmias ventriculares en relacion a su uso
en pacientes con factores de riesgo®’. Desflurano
prolonga el QT®*, y en mayor grado que sevo-
flurano®!%, Halotano no es recomendable por su
efecto sensibilizador del miocardio a las cateco-
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laminas, aunque ha mostrado tanto prolongacién
como acortamiento del QT*°. Su uso actual es
muy limitado. En virtud de toda la informacion
disponible y la falta de consenso, parece ser re-
comendable evitar el uso de halogenados si es
factible, en favor de alternativas como TIVA o
anestesia regional46-5253:5891,

La anestesia regional se basa en los mismos
principios de manejo de este tipo de pacientes.
Se ha visto que la anestesia espinal también pro-
longa el QTc, aunque el bloqueo adrenérgico
y la analgesia que provee son deseables. Exis-
ten reportes de su uso exitoso en pacientes con
LQTS en el campo de la obstetricia®>-*°. Algunos
autores reportan la anestesia epidural como alter-
nativa mas segura, aludiendo al hecho de una ins-
tauracion mds gradual, con menor hipotension, y
por tanto, menos probabilidad de uso de drogas
simpaticomiméticas®’. Existe poca evidencia dis-
ponible sobre el efecto de los anestésicos locales
en el LQTS, aunque se ha reportado el uso de
lidocaina, bupivacaina y levobupivacaina neu-
roaxial sin presentar inconvenientes®*>*%%, En
general, hay consenso en no utilizar epinefrina
como complemento a la dosis neuroaxial. Es-
pecificamente en el area de la obstetricia, se ha
visto que el uso de la oxitocina y andlogos como
carbetocina pueden prolongar el QTc!®12) aun-
que un estudio posterior propone como causa
un mecanismo indirecto por cambios en el tono
vasovagal atribuido a la hipotension causada por
estas drogas'®,

Para el manejo de la hipotension se reco-
mienda utilizar agonistas alfa puros como fenile-
frina, teniendo en consideracion su efecto sobre
la frecuencia cardiaca'™. Durante la ventilacion
con presion positiva, es necesario evitar las ma-
niobras que imiten una Valsalva, como recluta-
miento alveolar o PEEP alto, puesto que también
contribuyen a la prolongacion del QTc!%1%, El
uso de neumoperitoneo en cirugia laparoscopica
tendria el mismo efecto!®’.

La emergencia de la anestesia general debe
ser igual de cuidadosa, puesto que constituye
otro momento de stress adrenérgico importante,
especialmente en nifios. Puede ser de utilidad
realizar una extubacion profunda siempre que
sea posible®!.

El manejo postoperatorio de estos pacientes
es igual de importante. Debe proporcionarse un
ambiente tranquilo y temperado. El dolor posto-
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peratorio debe ser tratado en forma agresiva para
evitar descargas adrenérgicas. Opioides de uso
relativamente comun en el postoperatorio como
metadona y petidina son considerados no segu-
ros, existiendo reportes de arritmias asociados a
su uso en dosis elevadas o en casos de alteracio-
nes genéticas no detectadas previamente!!!,

El manejo de las nduseas y vomitos postopera-
torios puede ser problematico. Desde la aparicion
de la black box warning de la FDA en relacion al
uso de droperidol en 2001, su uso disminuy6 sus-
tancialmente. Sin embargo, esta recomendacion
ha sido continuamente cuestionada por muchos
investigadores. Se ha visto que la prolongacioén
del intervalo QT, asi como el riesgo de arritmias
por droperidol es dosis dependiente, muy por en-
cima de las dosis comunmente utilizadas para el
manejo de la emesis postoperatoria. Mas aun, la
advertencia de la FDA se hizo en base a diez ca-
sos reportados de TdP, no logrando establecer el
uso de droperidol como causa directa en ninguno
de ellos!'2, por lo que muchos autores consideran
la advertencia de la FDA exagerada o innecesa-
ria, aludiendo también a la seguridad avalada por
décadas de uso'®. Se ha propuesto también la de-
finicion de un umbral terapéutico para su uso''“.
Ademas, hay varios estudios que comparan dro-
peridol con los antagonistas 5-HT3, resultando
tan efectivo como estos ultimos, los cuales tam-
bién han mostrado prolongar el QTc. Pese a que
no son considerados como mas seguros en este
aspecto, comparados con droperidol, los antago-

nistas 5-HT3 no presentan reparos por parte de
la FDA"5') y constituyen la primera linea de
tratamiento para el manejo de la emesis postope-
ratoria segun el ultimo consenso'?. La discusion
se mantiene, aunque la recomendaciéon general
en el manejo de las nduseas y vomitos postopera-
torios en presencia de un LQTS es evitar ambos
tipos de drogas a menos que sea estrictamente
necesario®>33121,

Como puede apreciarse, el manejo periope-
ratorio de los pacientes con LQTS esta lejos de
ser consensuado, si bien existe acuerdo en lineas
generales. La literatura es rica en revisiones y
reportes de casos llevados a buen término, ge-
nerando recomendaciones basadas en la expe-
riencia en muchas oportunidades, y en otras, a la
luz de datos obtenidos en estudios aislados. Atn
no existe una forma veraz de objetivar el riesgo
arritmogénico de una determinada droga, consi-
derando el estado actual del conocimiento de la
fisiopatologia del LQTS, puesto que ni siquiera
hay consenso en la forma correcta de evaluar la
DRT. La mayoria de los estudios se ha limitado
a evaluar su efecto sobre el QTc, lo cual, como
se ha expuesto, no es sinéonimo de arritmogenici-
dad, por lo que futuros estudios podrian refutar
lo que hoy dia es considerado como seguro o vi-
ceversa. Sin embargo, en virtud de la seguridad
del paciente como primera motivacion, y en el
marco médico-legal que se vive en la actualidad,
es la evidencia recopilada hasta ahora la que dic-
tara la pauta por el momento.
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