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RESUMEN

La eficacia y seguridad de propafenona por via
intravenosa para la cardioversion de fibrilacion
auricular a ritmo sinusal de reciente inicio y/o
cronica fueron evaluadas en 46 pacientes, 40 con
fibrilacion auricular con o sin cardiopatia estruc-
tural (edad media 63 + 14 avios) y 6 pacientes con
fibrilacion auricular relacionada a sindrome de
Wolff-Parkinson-White. (edad media 34.8 +13
anos). El tratamiento con propafenona intraveno-
sa fue administrado a razon de 2 mglkg en 15 mi-
nutos con monitoreo electrocardiogrdfico continuo.
En 28 de 32 (87.5%) pacientes con fibritacion au-
ricular paroxistica y/o de reciente inicio se restau-
¥0 un ritmo sinusal estable dentro de la primera
hova (media 17 + 11 minutos) y en sélo 3 de 8
(37.5%) de los casos con fibrilacion auricular cvo-
nica (p<0.05). La conversion a ritmo sinusal se
obtuvo en 5 de 6 (83.3%) pacientes con fibrilacion
auricular relacionada con preexcitacion ventricu-
lar, tiempo medio de 21 + 12 minutos. La propa-
fenona tuvo un efecto adicional al reducir la fre-
cuencia ventricular media 141 + 21 a 102 + 15
latidos por minuto (p < 0.05) y una prolongacion
del intervalo R-R preexcitado mds corto, media
231.6 + 27.8 a 355.8 + 37.2 milisegundos (p <
0.001) en los casos con preexcitacion ventricular.
Un paciente con valvulopatia mitral reumdtica y
FE 40% desarrollo trastornos transitorios de con-
duccion intraventricular, mareo e hipotension ar-
terial. La propafenona intravenosa es un agente
efectivo y seguro para la cardioversion a ritmo si-
nusal de la fibvilacion auricular paroxistica y/o de
reciente inicio y tiene una utilidad mds limitada
en la fibrilacion auricular permanente.

SUMMARY

INTRAVENOUS PROPAFENONE FOR THE CONVERSION OF ATRIAL
FIBRILLATION

The efficacy and safety of intravenous pro-
pafenone for conversion of recent-onset and chron-
ic atrial fibrillation was assessed in 46 patients.
40 with atrial fibrillation associated with or with-
out structural heart disease (mean age 63 + 14
years) and 6 patients with atrial fibrillation relat-
ed to the Wolff-Parkinson-White syndrome (mean
age 34.8 + 13 years). Propafenone treatment was
administered at 2 mg/kg over 15 minutes under
continuous electrocardiographic monitoring. In 28
of 32 (87.5%) patients with paroxysmal and/or re-
cent-onset atrial fibrillation a stable sinus rhythm
was restored within 1 hour after propafenone
(mean 17 + 11 minutes) and in only 3 of 8
(37.5%) with chronic atrial fibrillation (p < 0.05).
Conversion to sinus rhythm was obtained in 5 of 6
(83.3%) patients with atrial fibrillation related
ventricular preexcitation, mean time 21 + 12
minutes. Propafenone had an additional effect re-
ducing mean heart rate (141 + 21 to 102 + 15
beat per minute, p < 0.05) and the shortest preex-
cited R-R intervals was increased, mean 231.6 +
27.8 to 355 + 37.2 milliseconds (p< 0.001) in
cases associated with ventricular preexcitation.
Dizziness, hypotension and transient conduction
disturbances occurved in only one patient with
rheumatic valvular heart disease: EF 40%. Pro-
pafenone is an effective and safe antiarrhythmic
drug for converting paroxysmal and/or recent-on-
set atrial fibrillation of various origins with a
more limited efficacy in chronic atrial fibrillation.
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RESUME
CARDIOVERSION PHARMACOLOGIQUE AVEC PROPAFENONE ENDOVEINEUX AU COURS DE LA FIBRILLATION AURICULAIRE

On a évalué Uefficacité du propafénone endoveineux pour le rétablissement du rythme sinusal chez 40 sujets
présentant une fibrillation auriculaire, qui étaient porteurs ou non d’'une cardiopathie structurale (dge moyen:
63 + 14 ans), et chez 6 sujets avec fibrillation auriculaire lie au syndrome de W-P-W (dge moyen: 34.8 + 13
ans). On administra 2 mg/kg de propafénone en 15 minutes sous controle électrocardiographique continu.
Chez 28 de 32 sujets (87.5%) avec fibrillation auriculaire pavoxystique ou récente, se rétablit un rythme sinusal
stable pendant la premiere heure (moyenne: 17 + 11 minutes), alors qu’il se vétablit seulement dans 3 des 8 cas
(37.5%) de fibrillation auriculaire chronique (p < 0.05). Le rythme sinusal réapparut chez 5 des 6 sujets
(83.3%) ayant une fibrillation auriculaive lice a la préexcitation ventriculaire, temps moyen de 21 + 12
minutes. Le propafénone montra un effet supplémentaire en véduisant la fréquence ventriculaire moyenne: 141
+21a102 + 15 ala minute (b < 0.05) et la prolongation de I’ intervalle R-R plus court du W-P-W, moyenne
231.6 +27.8a 355.8 + 37.2 msec (b < 0.001) dans les cas avec préexcitation ventriculaive. Le propafénone
endoveineux est un médicament efficace et sity pour la cardioversion au rythme sinusal de la fibrillation
auriculaire paroxystique ou de début récent et montre une utilite plus réduite lors de la fibrillation auriculaire

permanente.
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versos estudios clinicos han enfatizado que

la fibrilacién auricular (FibA) no es una arrit-
mia benigna como se pens6 durante mucho tiem-
po, actualmente se le asocia con una considerable
morbi mortalidad.'”® Los pacientes con FibA re-
presentan un problema comtn y de dificil deci-
sién para el médico, quien tiene que elegir diver-
sas estrategias y terapéuticas particulares de
acuerdo con la frecuencia de éxito estimado para
cada una, de los beneficios potenciales y los ries-
gos asociados. Existe el pensamiento creciente
que apoya que el control de la frecuencia ventri-
cular durante FibA puede no ser suficiente, por lo
que para prevenir la morbimortalidad asociada,
debe ser necesario curar la FibA.

A menos que haya razones particulares para
pensar que los intentos para restaurar y mante-
ner el ritmo sinusal son initiles o peligrosos y en
un esfuerzo por lograr los beneficios potenciales
del ritmo sinusal, todos los pacientes con FibA
persistente deberian ser considerados para car-
dioversién. La cardioversién puede ocurrir es-
pontdneamente en la minoria de los casos por lo
que habitualmente se requiere el uso de cardio-
version eléctrica externa o drogas antiarritmicas.
La cardioversién eléctrica externa introducida

Atrial fibrillation. Cardioversion. Propafenone.

por Lown® desde 1962 ha sido el método estin-
dar, pero la cardioversién farmacolégica también
ha ocupado un lugar importante desde el uso am-
plio de la quinidina. Otras drogas como la digoxi-
na, verapamil y betabloqueadores disminuyen la
respuesta ventricular pero tienen muy baja efica-
cla para convertir a ritmo sinusal.®!! M4s recien-
temente, las drogas antiarritmicas intravenosas
de la clase IA, IC o III han sido usadas con resul-
tados mds consistentes.!>!® E] propésito de este
reporte es informar nuestra experiencia con rela-
cién a la eficacia y seguridad de la propafenona in-
travenosa para la conversién aguda de la FibA a
ritmo sinusal.

MATERIAL Y METODOS
Pacientes

El estudio incluyé un total de cuarenta y seis
pacientes. Cuarenta pacientes (30 hombres y
10 mujeres) edad media 63 +14 anos con fibri-
lacién auricular de reciente inicio o crénica en
presencia o ausencia de cardiopatia estructural
y un subgrupo de 6 pacientes (5 hombres y 1
mujer) edad media 34.8 + 13 anos con FibA re-
lacionada con sindrome de preexcitacién ven-
tricular tipo Wolff-Parkinson-White. La evalua-
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ci6n de la funcién tiroidea fue normal en todos
los casos.

Clasificacion de la fibrilacion auricular

La FibA esta sujeta a varios esquemas de clasifi-
cacién sobrepuestos en los que los subgrupos a
menudo estdn mal definidos.!%?°

Fibrilacion auricular de reciente inicio: La FibA
con evolucién dentro de las primeras 72 horas.

Fibrilacion auricular paroxistica: La FibA pa-
roxistica puede ser definida como las crisis de ta-
quiarritmia con una duracién < 7 dias separadas
por periodos variables de ritmo sinusal.

Fibrilacion auricular cronica: Es la FibA pre-
sente durante > 7 dias. En su forma permanente
implica resistencia a intentos de cardioversion.

Fibrilacion auricular idiopdtica: El término de
FibA idiopatica implica la ausencia de cualquier
etiologia demostrada incluyendo hipertiroidismo,
disfuncién sinusal evidente y preexcitacién mani-
fiesta u oculta. También se describe como FibA
“solitaria”.

Protocolo

Todos los pacientes que se presentaron con FibA
sintomética de reciente inicio o crénica con una
duracién estimada de menos de tres meses fue-
ron seleccionados. Después del consentimiento
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informado se obtuvo un ECG-12 derivaciones, ra-
diografia de térax, ecocardiograma y monitoreo
ECG continuo en Urgencias o Unidad de Cuida-
dos Intensivos Cardiol6gicos. Los criterios de ex-
clusion fueron: 1) insuficiencia cardiaca clase III 6
IV de la NYHA; fraccién de expulsion < 40%; 2)
bloqueo AV de alto grado, bloqueo bifascicular,
intervalo PR > 0.28", QRS > 0.14", sospecha o
documentacién de sindrome del nodo sinusal en-
fermo; 3) historia de infarto del miocardio recien-
te < 2 meses; 4) hipo o hiperkalemia no corregi-
da; 5) intoxicacién digitélica; 6) insuficiencia renal
o hepética y 7) hipotensién arteria] < 90 mmhg.
Se aceptaron pacientes con tratamiento previo
estable con digoxina, betabloqueadores o calcio-
antagonistas.

Régimen terapéutico

Se administré clorhidrato de propafenona por via
intravenosa a una dosis 2 mg/kg durante 15 minu-
tos. Los pacientes fueron monitorizados por lo
menos durante cuatro horas. El objetivo principal
fue la conversion a ritmo sinusal. Los pacientes
que no reanudaron ritmo sinusal al final del perio-
do de cuatro horas fueron considerados a otro
plan terapéutico que incluyé cardioversion eléc-
trica externa o control de la frecuencia ventricu-
lar dependiendo de la severidad de los sintomas y
del caso particular.

Tabla II
Caracteristicas de los pacientes
con Fibrilacién Auricular y
Wolff-Parkinson-White

Edad/Sexo Cardiopatia  Arritmia R-R Localizacién

Tabla I

Caracteristicas clinicas
Edad media (afios) 63 + 14
M/F 30/10
FC media (Ipm) 141 + 21
Diametro rpedio Al (mm) 39+9
ETIOLOGIA
Idiopatica 18
Cardiopatia hipertensiva 12

Cardiopatia isquémica
Valvulopatia mitral reumatica
Valvulopatia mitral degenerativa

— o Gl

Al= auricula izquierda, M/F= masculino/femenino; FC= fre-
cuencia cardiaca; lpm= latidos por minuto.
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62/M No TRAV/FibA 180 PLI
3/M No TRAV/FibA 200 ASD
28/F Ebstein ~ TRAV/FibA 270  PSD/LD
30/M No TRAV/FibA 240 ASD
32/M No TRAV/FibA 230 Ll
26/M No TRAV/FibA 200 PSD

M/F = masculino/femenino; TRAV = taquicardia reciproca AV
ortodrémica; FibA = fibrilacion auricular, R-R= intervalo RR
preexcitado mas corto; ASD = anteroseptal derecha; LI = late-
ral izquierda; LD = lateral derecha; PLI = posterolateral iz-
quierda; PSD = posteroseptal derecha.



PROPAFENONA EN FA.

Estadistica

El anilisis estadistico utilizé la prueba ¢ de Student.
Se considerd6 diferencia significativa una p < 0.05

RESULTADOS

Las caracteristicas clinicas se sefnalan en la Tabla
1. En el estudio, 32 pacientes (80%) tuvieron
FibA paroxistica, siendo de reciente inicio en 30
de los 32 (75%). En los 8 restantes la evolucién
fue mayor de 7 dias (Iimites 7 dias a 3 meses).

Cardioversion a ritmo sinusal

La conversién a ritmo sinusal se logr6 en 31 de
los 40 pacientes (77.5%) con FibA no relacionada
a preexcitaciéon ventricular. En pacientes con
FibA paroxistica y de reciente inicio la propafeno-
na fue exitosa en 28 de 32 pacientes (87.5%) y
sélo se logré revertir a 3 de 8 pacientes (37.5%)
con FibA croénica (p < 0.05).

Diecinueve pacientes (61.3%) revirtieron a rit-
mo sinusal dentro de la primera hora y 12 (38.7%)
entre la 1y 4 horas después de la administracién
de propafenona intravenosa. El tiempo medio de
conversién dentro de la primera hora después de la
administracion fue de 17 + 11 minutos.

En cuatro de los seis pacientes con sindrome de
Wolff-Parkinson-White (Tabla II), se document6
FibA con preexcitacién intermitente asi como his-
toria previa de taquicardia reciprocante AV orto-
drémica en todos. Durante FibA el intervalo R-R
preexcitado mas corto fue de 231.6 + 27.8 milise-
gundos. La administracién de propafenona por via
intravenosa logré la cardioversion a ritmo sinusal
en 5 de 6 pacientes (83.3%) en un tiempo medio de
21 + 12 minutos.

Frecuencia ventricular

En los ocho pacientes con FibA no relacionada
con preexcitacién y que no revirtieron, la fre-
cuencia ventricular media disminuy6 de 141 + 21
a 102 + 15 latidos por minuto (p < 0.05). En el
subgrupo con Wolff-Parkinson-White se demos-
tré una prolongacién del intervalo R-R més corto
antes de alcanzar el ritmo sinusal de 231.6 + 27.8
a 355.8 + 37.2 milisegundos (p < 0.001). El efec-

163

to terapéutico provocé bloqueo completo de la
conduccién anterégrada durante FibA en todos
con ausencia de preexcitacion ventricular en 2 al
reanudarse el ritmo sinusal. En FibA no asociada
a preexcitacién, el didmetro de la auricula izquier-
da fue menor (40 + 3 mm) en pacientes con car-
dioversion exitosa comparado con los fracasos (46
4+ 2mm) (p< 0.05).

Efectos adversos

Los efectos adversos fueron minimos y consistie-
ron en sintomas neurolégicos leves, predominan-
temente mareo en 4 de 46 pacientes (8.6%) y s6lo
un paciente con cardiopatia estructural (doble le-
si6n mitral reumaética, con FE 40%) con FibA cré-
nica que no revirtié a ritmo sinusal presenté efec-
tos adversos cardiacos consistentes en trastornos
de conduccién transitorios tipo bloqueo de rama
izquierda (QRS 0.12"), ritmo de escape de la
unién AV, e hipotension sistélica < 90 mmhg que
requirié de la infusién de cargas de soluciones
electroliticas.

DISCUSION

La FibA es la arritmia supraventricular sostenida
mads frecuentemente observada y si los sintomas
que condiciona son lo suficientemente severos
apoyan la decision de realizar cardioversion a rit-
mo sinusal. Diversos antiarritmicos han sido utili-
zados para esta indicacién, con una frecuencia de
éxito que varia entre menos del 10% para los cal-
cioantagonistas y betabloqueadores hasta mis del
80% para la amiodarona.!0-12:15182122

La digoxina no incrementa la posibilidad de car-
dioversién. Falk et al.® en un estudio al azar contro-
lado report6 una frecuencia similar de cardioversién
en el grupo tratado con placebo que en el grupo tra-
tado con digoxina. Los calcioantagonistas controlan
bien la frecuencia ventricular pero estin limitados
en la FibA preexcitada. Los antiarritmicos de la cla-
se IA pueden ser efectivos en la cardioversion far-
macoldgica de la FibA, pero debido a sus efectos va-
goliticos pueden aumentar la conduccién nodal AV y
por tanto incrementar la frecuencia ventricular.!>13
La Quinidina ha sido el antiarritmico mds utilizado
para la cardioversién farmacoldgica, pero es fre-
cuentemente mal tolerado y no existe en nuestro
medio para administracién intravenosa. Estudios
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mas recientes han sugerido que los agentes antia-
rritmicos clase III pueden ser efectivos para revertir
la FibA de reciente inicio.2?

La frecuencia de éxito del 77.5 % observada en
nuestro estudio es similar al reportado para otras
clases de antiarritmicos asi como con los resulta-
dos obtenidos en estudios no controlados, contro-
lados con placebo al azar y simple o doble ciego
con un mayor nimero de pacientes utilizando el
clorhidrato de propafenona por via intravenosa.?-3!

Un efecto adicional de la propafenona intrave-
nosa fue la disminucién significativa de la fre-
cuencia ventricular media, esta disminucién de la
frecuencia ventricular tiene un efecto hemodina-
mico favorable se logre o no la cardioversion a rit-
mo sinusal. Los efecto colaterales y la proarritmia
fueron infrecuentes, no obstante, la propafenona
no debe indicarse a pacientes con disfuncién ven-
tricular izquierda debido que puede deprimir mas
la funcién cardiaca y promover efectos proarrit-
micos. Es generalmente aceptado que la probabi-
lidad de cardioversién es alta en pacientes con
auricula izquierda normal o dilatacién leve y en
pacientes con FibA de corta duracién, observa-
cién documentada en nuestro estudio.

Para la FibA relacionada con sindrome de Wolff-
Parkinson-White la propafenona intravenosa ha
demostrado ser segura y eficaz. Su efecto terapéu-
tico se obtiene a través de una prolongacién signi-
ficativa de los intervalos R-R més cortos preexcita-
dos asi como de un incremento significativo del
periodo refractario tanto en direccién anterégrada
como retrégrada y que puede incluir el bloqueo
completo de conduccién de la via accesoria. La pro-
pafenona es un agente altamente eficaz para el tra-
tamiento urgente de la FibA tanto preexcitada
como ortodrémica y con un efecto comparable con
otros antiarritmicos intravenosos como la amioda-
rona, procainamida y flecainida.'”-3>37

Tratando de no negar al paciente el beneficio
potencial del ritmo sinusal, todos los pacientes con
fibrilacién auricular deben ser considerados para
cardioversion. Es claro, sin embargo, que aquellos
que tienen FibA de larga evolucién (6.7 + 7.3 me-
ses, p < 0.005 hasta 36 meses, p < 0.001), un mar-
cado crecimiento de la auricula izquierda (> 6
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cm)*®3 y en menor magnitud aquellos con valvulo-
patia mitral reumatica o los que han sido tratados
sin éxito con diversos antiarritmicos son en extre-
mo dificil de responder a intentos de cardioversién
farmacolégica o eléctrica asi como el mantenimien-
to del ritmo sinusal.

Con estas consideraciones, es cierto que la
mayoria de los pacientes con FibA persistente
deberian al menos recibir un intento de cardio-
version. Una situacién interesante es la FibA en
el postoperatorio temprano como complicacion de
cirugia cardiovascular mayor. Gentilli et al.*’ Re-
porta un éxito global de conversién a ritmo sin-
usal del 70% en un tiempo medio de 22 + 6 minu-
tos después de la infusién con un éxito del 88%
en cirugia de revascularizacién y del 39% en ciru-
gia valvular.

La FibA asociada con deterioro hemodinamico
se trata mejor con cardioversién eléctrica. Las dro-
gas antiarritmicas intravenosas como la propafeno-
na pueden ser de particular valor en los pacientes
con FibA paroxistica y de reciente inicio sin com-
promiso hemodindmico severo, también puede uti-
lizarse en los servicios de urgencias en los casos
infrecuentes en que la anestesia para la cardiover-
sion eléctrica externa esta contraindicada, no esté
disponible, o sea rechazada por el paciente. Su efi-
cacia y seguridad son comparables con otros antia-
rritmicos intravenosos disponibles y no disponi-
bles en nuestro medio.**?

CONCLUSION

La propafenona intravenosa es un agente antiarrit-
mico seguro que representa una opcion eficaz para
el tratamiento de la FibA de reciente inicio asocia-
da o no a cardiopatia estructural asi como en pre-
sencia de Wolff-Parkinson-White. El éxito de la
cardioversién es mds alto en pacientes con FibA de
corta duracién y en pacientes refractarios permite
de manera aguda un control adecuado de Ia fre-
cuencia ventricular. La FibA asociada a deterioro
hemodindmico debe tratarse con cardioversién
eléctrica y en situaciones de estabilidad hemodin4-
mica y de menor urgencia se justifica el intento de
cardioversion farmacoldgica.
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