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Resumen

Introduccion: La falla cardiaca es un problema de salud publica, cuya prevalencia aumenta con
la edad. Hasta el 50% de los casos tiene fraccion de eyeccion preservada. Pocos estudios evallian
arritmias en este tipo de poblacion. Se conoce una asociacion con fibrilacion auricular, pero se
ignora qué otro tipo de arritmias pueden estar presentes.

Objetivo: Describir arritmias por medio de monitorizacion Holter de 24 horas en pacientes con
disfuncion diastolica.

Materiales y métodos: Se realizd un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo, en el
que se evaluaron y compararon los parametros de la monitorizacion Holter de 24 horas en
pacientes con disfuncion diastdlica, provenientes de un solo centro y residentes en Medellin,
durante el ano 2017.

Resultados: 67 pacientes tenian disfuncion diastélica; la mayoria correspondié a mujeres
(65.7%). El promedio de edad fue 71 anos, el indice de masa corporal fue de 26,8 y las comor-
bilidades mas frecuentes fueron hipertension arterial (68,7%), fibrilacion auricular (19,4%) y
enfermedad coronaria (19,4%). El promedio de fraccion de eyeccion fue de 58%; el 67,2% tenia
disfuncion diastélica tipo | y el promedio del volumen de la auricula izquierda fue de 33 ml/m?2.
Las arritmias mas frecuentes fueron taquicardia atrial no sostenida (40,3%), fibrilacion auricu-
lar (10,4%), taquicardia ventricular monomorfica (7,5%) y taquicardia por reentrada intranodal
(1.5%). Se presento6 bloqueo AV de primer grado (22,4%) y bloqueo sinoatrial (1,5%). El promedio
de variabilidad de la frecuencia cardiaca fue 126.23.

Conclusiones: En pacientes con disfuncion diastdlica tipo | y Il se documentaron varios tipos
de arritmias mas alla de la fibrilacion auricular. No hubo alteraciones en la variabilidad de la
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Introduccion

frecuencia cardiaca y tampoco en el tiempo de QTc. Dada la existencia de trasfondo fisiopa-
tologico comun, se debe evaluar en estudios futuros la relacion entre arritmias y disfuncion
diastolica, ademas de su potencial tratamiento y modificacion de su curso clinico.

© 2020 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Publicado por Else-
vier Espafa, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Diastolic dysfunction and its relationship with arrhythmias: more than just linked to
atrial fibrillation

Abstract

Introduction: Heart failure is a public health problem, with a prevalence that increases with
age. Up to 50% of cases have a preserve ejection fraction. Few studies have evaluated arrhyth-
mias in this population type. It is known that there is an association with atrial fibrillation, but
other types of arrhythmias that could be present are ignored.

Objective: To describe arrhythmias using 24 hour Holter monitoring in patients with diastolic
dysfunction.

Materials and methods: An observational, descriptive, and retrospective study was performed
in which the parameters from 24 hour Holter monitoring were evaluated and compared in
patients with diastolic dysfunction from a single centre and resident in Medellin, during the
year 2017.

Results: A total of 67 patients had diastolic dysfunction, in which the majority (65.7%) were
women. The mean age was 71 years, with a mean body mass index of 26.8. The most fre-
quent comorbidities were arterial hypertension (68.7%), atrial fibrillation (19.4%), and coronary
disease (19.4%). The mean ejection fraction was 58%; 67.2% had a type | diastolic dysfunction,
and the mean atrial volume was 33 ml/m?. The most common arrhythmias were discontinuous
atrial flutter (40.3%), atrial fibrillation (10.4%), monomorphic ventricular tachycardia (7.5%) and
nodal re-entrant tachycardia (1.5%). First degree AV block (22.4%) and sinoatrial block (1.5%)
were observed. The mean heart rate variability was 126.23.

Conclusions: Several types of arrhythmias other than atrial fibrillation were documented in
patients with type | and type Il diastolic dysfunction. There were no changes in the heart
rate variability or in the QTc time. Given the existence of a common pathophysiological back-
ground, further studies are needed in order to evaluate the relationship between arrhythmias
and diastolic dysfunction, as well as any potential treatment and modification of its clinical
course.

© 2020 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Published by Else-
vier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

arritmias diferentes a la fibrilacion auricular en este tipo
de poblacion y su relacion con desenlaces desfavorables

La falla cardiaca es un problema de salud publica cuya pre-
valencia se estima en 1 a 2% en la poblacion adulta y varia
de acuerdo con la edad, alcanzando a ser mayor al 10% en
pacientes mayores de 70 afos'. Se clasifica en fraccion de
eyeccion deprimida (<40%), rango intermedio (40-49%) y pre-
servada (>50%)”. Esta ultima puede explicar el 50% de los
casos'?, y su presentacion clinica no difiere de la de frac-
cién de eyeccién reducida®. La disfuncidn diastdlica es el
componente clave, cuya fisiopatologia es objeto de estu-
dio en la actualidad, y hace referencia a la alteracion de
la relajacion, la distensibilidad o el llenado ventricular?.
La probabilidad de presentar falla cardiaca con fracciéon de
eyeccion preservada se calcula entre el 22 al 73% para un
adulto sano; entre los factores de riesgo conocidos estan
la fibrilacion auricular, el sexo femenino, la edad, la hiper-
tension y la diabetes mellitus®. Hay pocos estudios sobre

cardiovasculares*>. Se ha estimado una mortalidad del 50%
para todos los tipos de falla cardiaca; para aquella con
fraccion de expulsion preservada se estima una tasa de mor-
talidad entre el 5y el 10% por aho, de la cual el 70% de las
muertes ocurre por causa cardiovascular, 20% por falla car-
diaca y 35% por muerte subita. Sin embargo, el ritmo de
muerte no se ha logrado determinar en todos los casos®;
algunos estudios reportan una alta prevalencia de muerte
con ritmo de paro, actividad eléctrica sin pulso y asisto-
lia, mas que arritmias ventriculares’’. Por otra parte, la
fibrilacion auricular es el ritmo mas estudiado y parece
tener un nexo estrecho con la disfuncion diastolica, incluso
puede ser el precipitante, mas que una consecuencia de la
enfermedad'®.

Debido a que hasta el 50% de los pacientes con falla car-
diaca tienen disfuncion diastélica y con frecuencia se han
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observado ritmos anormales supraventriculares (diferentes
a la fibrilacion auricular), se busca determinar la presencia
de arritmias y alteraciones de los parametros de la monito-
rizacion Holter de 24 horas.

Materiales y métodos

Se realizo un estudio observacional y descriptivo que eva-
luo los parametros de Holter en un grupo de pacientes con
distintos grados de disfuncion diastolica por ecocardiogra-
fia de acuerdo con las guias vigentes’. Los participantes se
reclutaron de forma consecutiva en los servicios ambulato-
rios de CES Cardiologia Sandiego. La muestra se analizo de
forma retrospectiva; el tamano de la muestra fue por con-
veniencia y se abarcé un periodo de un afo (desde el 1.° de
enero de 2017 hasta 31 de diciembre de 2017). Los criterios
de inclusion fueron: mayores de 50 anos, disfuncion dias-
tolica por ecocardiograma y fraccion de eyeccion medida
por Simpson biplano mayor o igual a 40%. La disfuncion
diastolica se definio si cumplia tres o mas de los siguien-
tes criterios: velocidad e’ anular septal <7cm/s, o lateral
<10cm/s; promedio de la relacion E/e’ > 14; indice volumé-
trico de la auricula izquierda > 34 ml/m? y velocidad pico de
regurgitacion tricuspidea > 2.8 m/s; la disfuncion diastélica
se cuantifico en tres grados (I, Il y lll) segun las recomen-
daciones de la Sociedad Americana de Ecocardiografia y
la Sociedad Europea de Imagen Cardiovascular, 2016’. Los
criterios de exclusion fueron: miocardiopatia restrictiva pre-
viamente conocida, enfermedad valvular moderada o severa
corregida o no corregida, y receptor de trasplante cardiaco.

El proyecto fue avalado y aprobado por el comité de ética
médica de la Universidad CES.

Luego de revisar los reportes escritos se tomaron datos
de variables demograficas y revision de antecedentes; se les
practico ecocardiograma transtoracico con ecocardiografo
marca Phillips referencia iE33; Posteriormente, se instalaba
una grabadora Holter marca DMS Service® - modelo 300-32
de cinco o tres electrodos (marca 3 M®, referencia Red Dot™
50 gel), por un periodo de 24 horas con instrucciones para
el reporte de sintomas.

Los datos registrados por el Holter fueron procesados por
una persona con amplia experiencia en el programa Car-
dioScan premier, version 12.4.00542 de la compaiia DMS
software. Con este programa se realizaron los filtros necesa-
rios y se eliminaron los artefactos o el ruido de los registros
con el fin de realizar una interpretacion adecuada. Los
resultados fueron leidos e interpretados por dos de los coin-
vestigadores entrenados (de forma cegada e independiente)
y en caso de existir discrepancias se incluia un tercer coin-
vestigador y en consenso de grupo se definia el caso.

El analisis de datos se realizd a través de una base
de datos en Excel y el programa estadistico SPSS version
21 (licencia Universidad CES). Las variables cualitativas se
expresaron como frecuencias y porcentajes, mientras que
las variables cuantitativas se expresaron como media con
desviacion estandar o mediana con rangos intercuartiles. El
analisis bivariado se realiz6 mediante la prueba de chi cua-
drado para la comparacion de variables categoricas y las
pruebas t de student o U de Mann-Withney para la compa-
racion de promedios, segun la distribucion de la variable.

Tabla 1 Caracteristicas de la poblacion estudiada
Variable Participantes n=67
Edad 71.13 (68.1-74.1, DE 12.14)
Sexo

Mujer 44 (65.7%)

Hombre 23 (34.3%)

Peso 65.6 (45-98, DE 12.00)

IMC 26.8 (25.7-27-9, DE 4.5)
Antecedentes

Hipertension arterial 68.7%

Enfermedad coronaria 19.4%

Fibrilacion auricular 19.4%

Taquiarritmia 13.4%

supraventricular

Taquicardia ventricular 4.5%

EPOC 3%

Apnea del sueno 3%

Diabetes mellitus 4.5%

Consumo betabloqueadores  79.1%

IECA 89.5%

Calcioantagonistas 74.6%

Diuréticos 67.1%

Edad (afios), peso (kg), IMC (indice de masa corporal), IECA (inhi-
bidores de la enzima convertidora de angiotensina). El nimero
absoluto representa el promedio; en paréntesis el intervalo de
confianza y la desviacion estandar (DE).

Resultados

Entre el 1.° de enero al 31 de diciembre de 2017 fueron
evaluados 213 pacientes, de los cuales se incluyeron 67; el
resto se excluyd por enfermedad valvular (n=103), disfun-
cion sistolica (n=30) y miocardiopatia restrictiva (n=13). En
promedio se contaba con 23 horas de registro por paciente.

Las caracteristicas basales de la poblacion se mencio-
nan en la tabla 1. El promedio de edad fue de 71 afos;
la mayoria eran mujeres (65.7%). El promedio de indice de
masa muscular permitia clasificarlos como sobrepeso, y las
comorbilidades mas frecuentes fueron hipertension arterial
(68.7%), enfermedad coronaria (19.4%) y fibrilacion auricu-
lar (19.4%).

Respecto a los parametros ecocardiograficos, el promedio
de fraccion de eyeccion fue de 58%, el 67,2% tenia disfuncion
diastolica grado |, el 32,8% grado Il y ningln paciente se
clasifico en grado Ill. El promedio del volumen de la auricula
izquierda fue de 33 ml/m? (31 - 35) y la presion sistélica de
la arteria pulmonar fue de 34,5mm Hg (32.8 - 36.1).

Los principales hallazgos del Holter se reportan en la
tabla 2; se resaltan la frecuencia de incompetencia cro-
notroépica, la normalidad de los parametros de variabilidad
de la frecuencia cardiaca, un predominio de taquiarritmias
sobre las bradiarritmias y la mayor carga de extrasistoles
ventriculares que supraventriculares. La taquicardia mas
frecuente fue la taquicardia atrial (40.5%), seguida por la
fibrilacion auricular (10,4%), el aumento del automatismo
ventricular y la taquicardia ventricular no sostenida (7.5%),
asi como un bajo porcentaje con taquicardia por reentrada
intranodal (1.5%). La repolarizacion medida con el QTc no
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Tabla 2 Hallazgos en la monitorizacion Holter

Parametro Valor

Promedio de FC 71.25 (69.3-73.1, DE 7.8)
FC minima 53.7 (51.4-56.1, DE 9.7)
FC maxima 114.7 (109.1-120.4, DE 23)
Ritmo sinusal 97%

Incompetencia cronotropica 49.3%

Variabilidad de frecuencia cardiaca - SDNN
Variabilidad pNN50%
Potencia total
Potencia LF
Potencia HF
Relacion LF/HF
Bloqueo AV primer grado
Bloqueo sino-atrial segundo grado
Isquemia silente
Pausas significativas
Taquicardia atrial
Taquicardia por reentrada nodal
Fibrilacion auricular
Taquicardia ventricular monomarfica no sostenida
Fenomeno de aberrancia
Carga arritmica atrial
Carga arritmica ventricular
Fenomenos repetitivos atriales
Bigeminismo
Trigeminismo
Fenomenos repetitivos ventriculares
Bigeminismo
Trigeminismo
Dupletas
QTc (duracion en ms)

126.23 (96.03- 156.43,DE 37.9)
8.8 (6.7-10.9, DE 11.65)

2680 (2240.3-3121.3, DE 1805)
578 (472.7-683.3, DE 431)
197.5 (153.1-241.8, DE 181,7)
3.41 (3.01-3.81, DE 1.6)
22.4%

1.5%

9%

3%

40.3%

1.5%

10.4%

7.5%

10.4%

0.68% (0.17-1.2, DE 2.1)

1.27% (0.26-2.28, DE 4.13)

1,5%
2.9%

2.9%
1.5%
4.5%
402.3 (397.7-407.0, DE 18.9)

AV (auriculo-ventricular). FC (frecuencia cardiaca, en latidos por minuto). Variabilidad de la frecuencia cardiaca SDNN (standard deviation
of all R-R intervals) y pNN50% (Percentage of successive differences between R-R interval greater than 50 ms). Potencia total, LF (low
frequency), HF (high frequency) y relacion LF/HF en Hz (Hertz). QTc (Intervalo QT corregido con formula de Bazzett) y ms (milisegundos).
El nimero absoluto representa el promedio; en paréntesis el intervalo de confianza y la desviacion estandar.

tuvo alteraciones con una duracion de 402,3ms (397.7 -
407).

En los analisis bivariados se encontraron asociaciones
estadisticamente significativas con el antecedente de hiper-
tension arterial y la presencia de disfuncién diastélica tipo |
(p 0.021); igualmente, se encontraron asociaciones entre el
antecedente de fibrilacion auricular y la presencia de mal-
tiples ritmos (p 0.020, chi-cuadrado) y bloqueo sinusal de
segundo grado (p 0.040 chi-cuadrado).

Discusion

La disfuncion diastélica es una entidad de alta prevalen-
cia, en la que la relacion con fibrilacion auricular esta
demostrada hace mucho tiempo: la relacion causal entre las
mismas esta fundamentada en una fisiopatologia muy bien
entendida, que involucra la remodelacion, la inflamacion y
la modificacion en las caracteristicas hemodinamicas y elec-
trofisiolégicas del miocardio enfermo''. Asi mismo, también
se acepta que la disfuncion diastélica es un predictor de des-
arrollo de fibrilacién auricular'?, es un marcador prondstico

para la recurrencia luego de la ablacidon' y se asocia con
desenlaces cardiovasculares desfavorables' ',

Con menos frecuencia la disfuncion diastélica se rela-
ciona con arritmias diferentes a la fibrilacion auricular, a
pesar del efecto facilitador (proarritmico) que genera un
escenario ideal para la aparicion de estas. Este articulo
muestra la presencia de varias arritmias supraventricula-
res y ventriculares en pacientes con disfuncion diastélica;
a pesar de ser una muestra pequefia, podria ser un punto
de partida para investigaciones que involucren una mayor
poblacion y pretendan responder la inquietud de un vin-
culo potencial ;Qué argumentos podrian avalar tal relacion?
La presencia de mecanismos fisiopatoldgicos comunes, la
existencia de comorbilidades que predisponen, como su apa-
ricion usual en personas de mayor edad, entre otros. Es asi
como en este estudio se encontré que las taquiarritmias
ocurren hasta en el 40% de los pacientes, y es la taquicardia
atrial no sostenida la mas frecuente, a diferencia de otros
estudios en los que la mencionan menos'®'’. La taquicar-
dia por reentrada nodal se presentd en tan solo el 1.5%,
mientras que en otros trabajos la mencionan con mayor
frecuencia'®. Se encontré fibrilacion auricular en el 10,4%
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(un paciente con diagndstico de novo, 2 pacientes con fibri-
lacion durante todo el registro y el resto con paroxismos
de la arritmia), un hallazgo que concuerda con los de otros
estudios'?; en nuestro grupo de pacientes se conocia la pre-
sencia de arritmia en 19% de los casos (3% tenia fibrilacion
auricular durante todo el trazado y el resto con episodios
de fibrilacion auricular paroxistica, algunos no documenta-
dos en el Holter evaluado). Las arritmias ventriculares se
encontraron en el 7.5%, dato que coicide con lo reportado en
estudios de pacientes con perfiles cardiovasculares similares
(9% en hombres y 8% en mujeres con hipertension arterial,
valvulopatia o miocardiopatia'®), pero algo mayores que los
hallados en poblaciones con bajo riesgo cardiovascular (4%
en adultos mayores sin enfermedad cardiovascular en el
estudio de Baltimore?® y 2% en adultos mayores sanos?').

Adicionalmente, esta la posibilidad de reversion de la
disfuncion diastélica al corregir la arritmia, que constituye
un objetivo mas que deseable: el efecto de medicamentos
con potencial antiarritmico por bloqueo de canales de sodio
como ranolazina, en estudios iniciales demostré mejoria en
ciertos parametros hemodinamicos en pacientes con dis-
funcion diastélica??. No obstante, también podria lograrse
un efecto en la modificacion de la disfuncion diastolica
con la ablacion. Akkaya et al.?* mostraron, en un intere-
sante estudio, que la ablacion de extrasistoles ventriculares
mejord los parametros de funcién diastolica y se asocio con
remodelacion atrial reversa. Surge, entonces, la pregunta
acerca del momento de la relacion entre las arritmias y la
disfuncion diastolica: jes previa la disfuncion diastélica y
predispone a las arritmias? o, por el contrario, ;las arritmias
no diagnosticadas previamente favorecen la aparicion de la
disfuncion diastdlica y luego ésta se convierte en un per-
petuador de las mismas? jLas intervenciones eficaces sobre
las arritmias cambiaran el panorama de la respuesta insu-
ficiente con un tratamiento independiente de la disfuncion
diastolica? El nexo entre arritmias y disfuncion diastolica
podria ser un nicho interesante para evaluar nuevas terapias
y la deteccidon temprana; asi mismo, el tratamiento opor-
tuno de las arritmias podria ser un factor que condicione
favorablemente el comportamiento de una enfermedad muy
frecuente y subvalorada, ya que se sabe que cargas arritmi-
cas altas con disfuncion diastolica, incluso pueden progresar
a disfuncion sistélica?*. El hallazgo de taquicardia ventricu-
lar no sostenida en 7.5% de los pacientes debe explorarse
en otro tipo de estudios para determinar el impacto pronos-
tico, pues existen otros reportes con un porcentaje elevado
de muerte subita®.

Por otro lado, nuestro estudio no encontré alteraciones
en la variabilidad de la frecuencia cardiaca, con una apa-
rente afectacion menor del tono autondémico comparado con
pacientes con fraccion de eyeccion deprimida?®>. Tampoco
se encontraron alteraciones en el QTc, lo cual contrasta
con estudios previos que establecieron una relacion entre
prolongacion del QTc y disfuncion diastélica®®.

Respecto a las bradiarritmias, los estudios no han
evaluado la correlacion entre disfuncion diastélica vy
bradiarritmias significativas o uso de dispositivos de estimu-
lacidn cardiaca'®; el hallazgo de incompetencia cronotropica
podria explicarse por el uso de medicacion cronotrdpica
negativa (79.1% de los casos) y la actividad fisica reducida
durante el registro Holter. No se hallaron alteraciones signi-
ficativas en la conduccién auriculo-ventricular.

Este estudio tiene varias limitantes, entre ellas, se
tratd de un estudio descriptivo, retrospectivo, de tamano
pequeno, cuyos datos pueden no ser aplicables a pacien-
tes menores de 50 anos; de igual forma, los datos fueron
recolectados por autorreporte (sesgo de memoria), no hubo
pacientes con disfuncion diastdlica de tipo Ill (sesgo de
seleccion), se excluyeron pacientes con miocardiopatia
restrictiva debido a la gran heterogeneidad de las enfer-
medades causantes, es una muestra por conveniencia con
un sesgo de seleccion por el tipo de pacientes que consultan
en un solo centro, hubo dificultad para precisar la causa de
la incompetencia cronotropica en estos pacientes e imposi-
bilidad de atribuir o explicar los hallazgos encontrados con
la presencia de isquemia silente.

Conclusiones

La arritmias diferentes a la fibrilacion auricular son frecuen-
tes en pacientes con disfuncion distélica. El impacto del
tratamiento de estas sobre la evolucion y el pronéstico de la
enfermedad estan por definirse. Se requieren estudios adi-
cionales para profundizar en el conocimiento de una entidad
comun y, en ocasiones, subvalorada.
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