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Miocardiopatia hipertrofica

La miocardiopatia hipertroéfica es una enfermedad cardiaca
monogénica y es causa importante de muerte subita de ori-
gen arritmico, falla cardiaca y fibrilacion auricular. Desde el
punto de vista epidemioldgico se considera una enfermedad
genética comln, pero se cree que aln sigue siendo una sub-
diagnosticada en gran parte del mundo. Se estima una preva-
lencia de al menos 1 en cada 500 personas (0,2%). El diagnos-
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tico clinico se basa en el hallazgo de hipertrofia ventricular
izquierda sin dilatacion de las cavidades ventriculares y sin la
presencia de enfermedades sistémicas o cardiacas asociadas
que puedan producir hipertrofia ventricular (hipertension sis-
témica, estenosis adrtica, entre otras)'.

Es causada por mutaciones en mas de once genes que codi-
fican los componentes proteicos de los miofilamentos de la
sarcomera; 70% de las mutaciones conocidas se encuentran
en dos genes, B-miosina (MYH7) y proteina C de la miosina
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(MYBPC3); los demas casos corresponden a alteraciones en la
troponina T (TNNT2) y otros genes. La enfermedad se trans-
mite de manera autondémica dominante, aunque se han ob-
servado casos a consecuencia de mutaciones de novo?>.

Es, asi mismo, la causa mas frecuente de muerte sibita
cardiaca en personas jovenes (< 30 anos) y puede ser la ma-
nifestacion clinica inicial de la enfermedad. Aunque los epi-
sodios de arritmias ventriculares y muerte subita tradicional-
mente se asocian con ejercicio fisico extremo (siendo la
primera causa de muerte sUbita en deportistas de alto rendi-
miento), la mayoria de los casos de muerte subita cardiaca se
presentan con minimo esfuerzo fisico o aun en reposo®®. Es-
tudios en los que se analizaron electrogramas de pacientes
portadores de cardiodesfibrilador implantado (CDI) demues-
tran que el mecanismo arritmogénico de la muerte subita
cardiaca en la miocardiopatia hipertrofica es la taquicardia
ventricular y/o fibrilacion ventricular primaria¢. Se cree que
la desorganizacion de la arquitectura de los miofilamentos
del musculo cardiaco anormal, junto con areas de fibrosis
miocardica, es responsable del sustrato arritmico. El diagnos-
tico clinico se basa en la sospecha clinica, un electrocardio-
grama con criterios de hipertrofia ventricular izquierda y el
aumento del grosor de las paredes del ventriculo izquierdo
mediante ecocardiografia bidimensional y/o resonancia nu-
clear magnética (RNM)*'".

Respecto a la incidencia de arritmias ventriculares en mio-
cardiopatia hipertrofica, la presentacion mas comdn suele
ser la muerte subita cardiaca asociada a fibrilacion ventricu-
lar, pero en algunos pacientes se puede presentar taquicar-
dia ventricular monomorfica sostenida, que lleva a terapias
apropiadas del CDI y recurrencias a pesar del manejo antia-
rritmico.

La presencia de taquicardia ventricular monomorfica se
explica en aquellos pacientes con fibrosis miocardica marca-
da. La mayoria de la evidencia sobre la utilidad de la abla-
cion de taquicardia ventricular monomorfica en miocardiopa-
tia hipertrofica se limitaba a casos esporadicos reportados.
Mas recientemente se han publicado dos estudios multicén-
tricos'" en los que se demuestra la utilidad de las técnicas
de mapeo tridimensional y del abordaje endoepicardico para
caracterizar el sustrato arritmico y facilitar la ablacion por
radiofrecuencia en taquicardia ventricular monomorfica en
pacientes con miocardiopatia hipertrofica, donde el 70 al 80%
presentan taquicardia ventricular con circuitos epicardicos.
En el seguimiento a largo plazo (18 a 36 meses), la recurren-
cia de taquicardia ventricular fue del 30%, similar a los ha-
llazgos reportados para la ablacién de taquicardia ventricular
en pacientes con cardiopatia isquémica y otras cardiopatias
no isquémicas™. Estos estudios demuestran que los circuitos
de taquicardia ventricular en pacientes con miocardiopatia
hipertrofica involucran tanto al epicardio como al endocar-
dio. Debido a la incidencia alta de cicatriz epicardica y al
grosor de la pared ventricular izquierda en pacientes con
miocardiopatia hipertroéfica, la ablacion endoepicardica ofre-
ce la mejor alternativa terapéutica para el manejo de la ta-
quicardia ventricular recurrente a pesar del tratamiento an-
tiarritmico en pacientes con miocardiopatia hipertrofica,
portadores de CDI. En la evaluacion electrofisioldgica de es-
tos circuitos, es fundamental el uso de sistemas de mapeo
con reconstruccion tridimensional. Sin embargo, no hay estu-
dios que comparen el mapeo tridimensional con la ablacion
convencional.

De otro lado, la ablacion de pacientes con miocardiopatia
hipertrofica y taquicardia ventricular monomorfica debe lle-
varse a cabo en centros con experiencia en mapeo tridimen-
sional, acceso endoepicardico percutaneo, disponibilidad
inmediata de cirugia cardiovascular y experticia en ablacion
quirdrgica por radiofrecuencia y/o crioablacion. Para pacien-
tes sometidos a un segundo procedimiento con acceso epicar-
dico percutaneo, con toracotomia previa o evidencia de ad-
herencias pericardicas por métodos no invasivos, se debe
considerar la posibilidad de ventana pericardica subxifoidea
o toracotomia para el acceso epicardico cuando el acceso
percutaneo fue fallido.

En la taquicardia ventricular en miocardiopatia hipertrofi-
ca se debe considerar el uso de imagenes diagnosticas pre-
procedimiento (TAC, RNM o estudios de medicina nuclear)
para evaluar el sustrato arritmico (grado de hipertrofia y fi-
brosis endo/epicardica). Aunque la RNM cardiaca es el méto-
do de eleccion para valorar el sustrato arritmico en miocar-
diopatia hipertrofica, la mayoria de los pacientes llevados a
ablacion de taquicardia ventricular con mapeo 3-D portan
CDI y esto contraindica su uso. Sin embargo, hay alguna evi-
dencia en centros especializados en los cuales la RNM cardia-
ca se ha empleado en forma rutinaria para valorar el sustrato
arritmico ventricular previo a ablacion con mapeo 3-D. Estos
centros emplean un protocolo especifico para la obtencion de
RNM cardiaca y guias para la programacion y seguimiento del
CDI antes y después de la RNM. En el seguimiento a largo
plazo no se han demostrado complicaciones relacionadas con
disfuncién o alteracién del CDI'>1¢,

En la actualidad se realizan avances tecnologicos para el
desarrollo de CDI compatibles con sistemas de RNM (denomi-
nados sistemas RNM condicionales). Hoy dia existe un modelo
de CDI comercialmente disponible, compatible con RNM ex-
tracardiaca y se espera que en el futuro proximo haya mode-
los de CDI compatibles con RNM cardiaca.

Taquicardia ventricular catecolaminérgica

La taquicardia ventricular polimorfica catecolaminérgica es
un sindrome arritmico hereditario poco frecuente, caracteri-
zado por taquicardia ventricular bidireccional y polimdrfica
inducidas por estimulacion adrenérgica. Se estima que la
prevalencia de esta enfermedad en Europa es de alrededor
de 1:10.000" y se desconocen cifras para Colombia y Latino-
américa en general. Su presentacion clinica corresponde a la
de taquicardia ventricular polimorfica, la cual es facil de in-
ducir durante pruebas de esfuerzo, infusion de isoproterenol
o adrenalina, estrés emocional o ejercicio.

Esta enfermedad puede ser transmitida de manera autoso-
mica dominante o recesiva. La mitad de los casos por transmi-
sion autosomica dominante son causados por mutaciones en
el gen que codifica el receptor de rianodina cardiaca (RyR2),
responsable de la liberacion de calcio por el reticulo sarco-
plasmatico. La forma recesiva es causada por mutaciones en
el gen que codifica la calsecuestrina (CASQ2), una proteina
que retiene calcio en el reticulo sarcoplasmatico’ ™.

La enfermedad se manifiesta en la infancia o adolescencia
y puede ocasionar sincope y muerte subita cardiaca a una
edad temprana, en ausencia de enfermedad cardiaca estruc-
tural. El electrocardiograma (ECG) basal en reposo, incluyen-
do el intervalo QTc, es normal. La mortalidad por taquicardia
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ventricular polimorfica catecolaminérgica es extremadamen-
te alta, llegando hasta el 31% a la edad de 30 anos, si no es
tratada. En una serie de pacientes con este diagnostico,
quienes no recibieron tratamiento alguno, se observaron
eventos cardiacos mayores (muerte subita cardiaca, sincope
y/o taquicardia ventricular polimorfica) en el 33 y 58% de los
pacientes a los 4 y 8 afos de seguimiento respectivamente.
Existe una correlacion estrecha entre la edad de presenta-
cion de los sintomas y la severidad de la enfermedad, con
peor pronostico para aquellos con presentacion temprana de
arritmias o sincope?.

La prueba de esfuerzo desempefia un papel diagndstico im-
portante. Una vez la frecuencia cardiaca llega a 120-130 la-
tidos por minuto (lpm), se comienzan a observar complejos
ventriculares prematuros aislados, los cuales progresan a
episodios de taquicardia ventricular no sostenida al aumentar
la carga de ejercicio, y finalmente al desarrollo de taquicar-
dia ventricular sostenida, la cual se caracteriza por una alter-
nancia en el eje del QRS de 180 grados (taquicardia ventricu-
lar bidireccional), aunque algunos pacientes pueden
presentar taquicardia ventricular polimdrfica o fibrilacion
ventricular en lugar de taquicardia ventricular bidireccio-
nal?'. El estudio electrofisiologico carece de utilidad diagnds-
tica o prondstica y puede ser completamente normal, sin
arritmias inducibles, en pacientes con taquicardia ventricular
polimorfica catecolaminérgica.

Los pacientes que la padecen tienen alto riesgo de presen-
tar arritmias ventriculares, cuyo desencadenante es el ejer-
cicio, el cual ocasiona una descarga simpatica que favorece
el desarrollo de arritmias ventriculares polimorficas. Como
no existe un sustrato arritmico anatémico para la iniciacion y
perpetuacion de dichas arritmias, el manejo se basa en la
supresion farmacoldgica o quirtrgica del influjo simpatico
cardiaco. El primero se fundamenta en el uso de betablo-
queadores, los cuales han demostrado un beneficio en la pre-
vencion de muerte subita cardiaca y sincope de origen arrit-
mico®. Adicionalmente, en los ultimos afios se ha demostrado
que la adicion de otros antiarritmicos como los bloqueadores
de los canales del calcio?*?*y flecainida?>?¢ pueden disminuir
el riesgo de arritmias en pacientes que no respondan al ma-
nejo convencional con betabloqueadores. Aquellos que so-
breviven a un paro cardiaco de origen arritmico o sincope
arritmico por taquicardia ventricular polimorfica catecolami-
nérgica son candidatos a CDI para prevencion secundaria de
muerte subita?. Finalmente, la denervacion simpatica car-
diaca izquierda?®* desempefia un papel emergente en el ma-
nejo de esta patologia.

En esta patologia no se ha reportado la ablacion, sin em-
bargo existe un reporte de caso recientemente publicado*
de ablacion de extrasistoles ventriculares bidireccionales
desencadenando fibrilacion ventricular en un paciente con
diagnostico de taquicardia ventricular polimdrfica catecola-
minérgica. Pese a ello, esta modalidad terapéutica no ha sido
aun investigada de manera sistematica o reproducible.

Sindrome de Brugada

Fue descrito por primera vez en 1992 por los hermanos espa-
fioles Pedro y Josep Brugada, en asociacion con un patron
electrocardiografico de bloqueo de rama derecha y elevacion
del ST cdncavo en individuos jovenes con corazon estructu-

ralmente sano y fibrilacion ventricular a partir de una serie
de ocho pacientes®.

Se propusieron los criterios para el diagnostico de sindrome
de Brugada en 2002, los cuales se actualizaron en 2005 en el
segundo documento de consenso. El diagndstico requiere la
presencia de elevacion del punto J de 2 mm o mas, con ele-
vacion del segmento ST, e inversion de la onda T, conocido
como el patron de tipo 1 electrocardiografico, en dos o mas
de las derivaciones precordiales derechas V1-33233,

Estos hallazgos pueden ser incidentales o inducidos por un
bloqueador de los canales de sodio en combinacién con al
menos uno de los siguientes criterios: fibrilacion ventricular/
taquicardia ventricular polimoérfica documentada, historia
familiar de muerte subita cardiaca en miembros menores de
45 anos de edad, un electrocardiograma tipo 1 en miembros
de la familia, inducibilidad en la estimulacion eléctrica pro-
gramada, sincope o respiracion agonica nocturna®23, El tipi-
co patrén de Brugada en el electrocardiograma cuando no es
manifiesto, puede ser revelado por antiarritmicos de la clase
IC que bloquean el componente rapido de las corrientes de
los canales de sodio. El sindrome también puede ser desen-
mascarado o precipitado por un estado febril, agentes vago-
tonicos, agonistas adrenérgicos, bloqueadores betaadrenér-
gicos, antidepresivos triciclicos o tetraciclicos, una
combinacion de glucosa e insulina e hipopotasemia, asi como
por alcohol y toxicidad por cocaina®. Una preocupacion po-
tencial es el papel de la inducibilidad en el estudio electrofi-
siologico como una herramienta de diagnostico, dado el ries-
go de falsos positivos en individuos normales3*34,

El mecanismo de aparicion del sindrome de Brugada tradi-
cionalmente se ha vinculado a alteraciones de la repolariza-
cion (fase 2 de reentrada), pero en los Ultimos anos se han
demostrado otros tipos de anormalidades en la despolariza-
cion®.

En los ultimos 15 afos, los estudios genéticos moleculares
permitieron describir trastornos hereditarios arritmogénicos
y mutaciones, principalmente en el gen SCN5A que codifica
para la a-subunidad del canal de sodio, orientando hacia la
etiologia en el sindrome?¢-38,

De igual forma, este ha sido subdiagnosticado dada su pre-
sentacion clinica variable. En los hombres del sudeste asiati-
o, ya se habia descrito la muerte subita durante el suefo,
conocida como el sindrome de muerte subita inesperada, y
en una serie, el 60% de los casos pudo atribuirse a esta pato-
logia**?¥7.

En la literatura médica se han publicado desde hace veinte
anos numerosos casos clinicos y series de casos que describen
la variabilidad de su presentacion, indican la importancia del
implante de un CDI para prevencion primaria de muerte subi-
ta cardiaca, el uso de antiarritmicos y la ablacion por radio-
frecuencia en casos refractarios a la terapia anterior’*#'.

Se ha encontrado que el sitio del sustrato arritmico en el
sindrome de Brugada es el tracto de salida del ventriculo
derecho, sea sobre el epicardio o endocardio, ya que se iden-
tificaron electrogramas anormales en esta ubicacion, lo cual
serviria como objetivo para la ablacion con catéter. El meca-
nismo electrofisiologico subyacente es por retraso en la des-
polarizacion sobre la cara anterior del epicardio en dicha lo-
calizacion. Es importante reconocer que la ablacion
epicardica para modificar el sustrato electrofisiologico puede
tener sus limitaciones ya que la prolongacion de electrogra-
mas es dinamica**.
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En los pacientes sintomaticos con sindrome de Brugada, el
CDI es la Unica opcion para prevenir la muerte sibita. En los
pacientes asintomaticos con un patréon de Brugada electro-
cardiografico, la estratificacion del riesgo es esencial para
evaluar quiénes realmente necesitan tratamiento definitivo.

La ablacion se ha usado en aquellos casos en los que la te-
rapia médica no ha logrado evitar las tormentas arritmicas
recurrentes. Se han publicado varios informes de casos exito-
sos en la supresion de las tormentas de fibrilacion ventricular
mediante ablacion endocardica cuando las extrasistoles ven-
triculares son disparadores a nivel de Purkinje o el tracto de
salida del ventriculo derecho®*3742,

Aun asi, debe tenerse presente que se han descrito casos
de muerte sUbita cardiaca diez semanas después de la abla-
cion, lo cual sugiere que la normalizacion a corto plazo de
repolarizacion ventricular puede ser de naturaleza transito-
riay no es un indicador fiable de proteccion contra la muerte
sUbita cardiaca y de ahi la necesidad del seguimiento estricto
de estos pacientes*.

Nademanee et al.* y Morita et al.* estudiaron la ablacion
por radiofrecuencia epicardica para el tratamiento de arrit-
mias ventriculares dada la heterogeneidad en la morfologia y
la duracién de potenciales de accion a este nivel, en contras-
te con electrogramas normales en el endocardio. Encontra-
ron que la ablacion de la zona epicardica de los potenciales
anormales resulté en la normalizacion del patron de Brugada
en siete de nueve pacientes. Sin embargo, pese al cambio a
largo plazo en el sustrato arritmico y la desaparicion del pa-
tron de Brugada electrocardiografico, son aparentemente
ineficaces en la eliminacion de extrasistoles ventriculares a
corto plazo®.

La ablacion en el tracto de salida del ventriculo derecho y
la red de Purkinje han demostrado eliminar el sustrato de la
taquicardia ventricular/fibrilacion (VT/VF) en sindrome de
Brugada para abortar tormentas eléctricas*. Las zonas de
activacion tardia, identificadas por cartografia pueden servir
como sustrato potencial de fibrilacion ventricular en dicho
sindrome y son los objetivos de la ablacion. El procedimiento
es seguro y puede prevenir la aparicion de la fibrilacion ven-
tricular. Cabe resaltar que no hay informacion del tratamien-
to en nifos*. Es necesario utilizar técnicas de mapeo tridi-
mensional para realizar una valoracion adecuada del sustrato
arritmico y definir los sitios de ablacion.

En la actualidad no se cuenta con datos con relacion a la
ablacion profilactica ni respecto a si esta es capaz de susti-
tuir a la terapia con CDI.

Recomendaciones
Miocardiopatia hipertrofica
Clase | (nivel de evidencia C)

« La ablacion con mapeo 3-D esta indicada como terapia adi-
cional en pacientes con miocardiopatia hipertrofica quie-
nes presenten tormenta arritmica, definida como taquicar-
dia ventricular recurrente tratada con descargas
apropiadas del CDI, ATP (terapia antitaquicardia) o taqui-
cardia ventricular recurrente lenta no tratada (debajo de
la zona de deteccion) a pesar de manejo adecuado de falla
cardiaca, tratamiento antiarritmico, cambios en la progra-

macion del dispositivo o que requieran la suspension de
betabloqueadores u otros medicamentos antiarritmicos
por desarrollar efectos adversos. La ablacion debe llevarse
a cabo con técnicas de mapeo tridimensional y acceso en-
doepicardico percutaneo para evaluar el sustrato tanto
epicardico como endocardico y garantizar el mayor grado
de éxito y control de la taquicardia ventricular (=70%).

Clase lla (nivel de evidencia C)

« La ablacion con mapeo 3-D esta indicada como terapia adi-
cional en pacientes con miocardiopatia hipertrofica quie-
nes presenten tormenta arritmica (definida como taquicar-
dia ventricular recurrente tratada con descargas
apropiadas del CDI, ATP o taquicardia ventricular recurren-
te lenta no tratada debajo de la zona de deteccion) a pesar
de manejo adecuado de falla cardiaca, tratamiento antia-
rritmico, cambios en la programacion del dispositivo o que
requieran la suspension de betabloqueadores u otros medi-
camentos antiarritmicos por desarrollar efectos adversos.
La ablacion debe llevarse a cabo con técnicas de mapeo
tridimensional y se acepta el mapeo y ablacion endocardi-
co exclusivo para pacientes criticos que no hayan respon-
dido a las medidas anteriores y no se encuentren en un
centro con experiencia en mapeo y ablacion epicardica y/o
sin experiencia en ablacion quirlrgica por radiofrecuencia
y/o crioablacién, aceptando una menor posibilidad de con-
trol agudo de taquicardia ventricular y un mayor porcenta-
je de recurrencias a largo plazo.

« Se acepta la ablacion endocardica guiada por mapeo 3-D
(para centros sin experiencia en ablacion epicardica) o
endo/epicardica guiada por mapeo 3-D (para centros con
experiencia en ablacion epicardica) para pacientes con
diagnostico de miocardiopatia hipertrofica quienes sufran
tormenta ventricular a pesar del manejo adecuado de la
falla cardiaca y tratamiento antiarritmico, con el fin de
controlar la carga arritmica como puente al implante de un
CDI para prevencion secundaria de muerte sibita.

Clase lIb (nivel de evidencia C)

« Se puede considerar la ablacion endocardica guiada por
mapeo 3-D (para centros sin experiencia en ablacion epi-
cardica) o endo/epicardica guiada por mapeo 3-D (para
centros con experiencia en ablacion epicardica) para pa-
cientes con diagnostico de miocardiopatia hipertrofica por-
tadores de CDI, quienes sufran tormenta ventricular que
no responda al manejo antiarritmico, a pesar de no recibir
manejo optimo para falla cardiaca (incluye pacientes con
presentacion de novo de falla cardiaca y aquellos con po-
bre adherencia al manejo ambulatorio de falla cardiaca).

Clase lll (nivel de evidencia C)

« La ablacion guiada por mapeo 3-D NO esta indicada en pa-
cientes con miocardiopatia hipertrofica y taquicardia ven-
tricular recurrente, quienes no estén recibiendo trata-
miento farmacoldgico optimo con betabloqueadores y
antiarritmicos (salvo en aquellos casos que tengan una
contraindicacion absoluta para recibir los mismos).

« La ablacion con acceso endocardico exclusivo guiada por
mapeo 3-D NO esta indicada en pacientes con miocardio-



82

A. Jiménez et al.

patia hipertrofica y taquicardia ventricular recurrente lue-
go de un primer procedimiento de ablacion fallido, poste-
rior a un procedimiento de ablacion exitosa con recurrencia
o cuando la sospecha clinica de taquicardia ventricular con
foco epicardico sea alta con base en el electrocardiograma
de superficie y/o en imagenes diagnosticas (ecocardiogra-
fia, RNM, TAC o estudios de medicina nuclear).

Taquicardia ventricular catecolaminérgica

Clase I, lla y IIb (nivel de evidencia C)

No hay.

Clase Il (nivel de evidencia C)

Las técnicas de mapeo tridimensional y la ablacion por ra-
diofrecuencia o crioablacion no estan indicadas para el
manejo de arritmias ventriculares relacionadas con la ta-
quicardia ventricular catecolaminérgica.

Sindrome de Brugada

Clase lla (nivel de evidencia C)

La ablacion guiada por mapeo 3-D esta indicada en pacientes
con diagnostico de Sindrome de Brugada, que tengan implan-
tado un CDI y que presenten tormenta arritmica que no me-

jore con tratamiento antiarritmico o uso de isoproterenol.

La realizacion de ablacion guiada por mapeo 3-D en sindro-
me de Brugada debe realizarse en centros con experiencia
en mapeo epicardico.
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