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CARDIODESFIBRILADOR IMPLANTABLE SUBCUTANEO

Victoria Galiza Brito, Maria Del Carmen Expésito Pineda, Carlos Grande Morales

El cardiodesfibrilador implantable (CDI) es efectivo en el tratamiento de arrit-
mias ventriculares potencialmente fatales y reduce la mortalidad, tanto en pre-
vencion primaria como secundaria. El CDI subcutdneo (CDI-S) es una alterna-
tiva al CDI transvenoso (CDI-TV) de uso convencional, y ha revolucionado la
terapia ya que a través de un electrodo enteramente subcutédneo ofrece una
opcion de tratamiento en pacientes seleccionados. Los estudios clinicos de-
mostraron su seguridad y efectividad en la deteccion y el tratamiento de fibri-
lacion ventricular y taquicardia ventricular. La principal ventaja del CDI-S frente
al CDI-TV se encuentra en el hecho de no necesitar acceso venoso ni implan-
te de un cable intravascular, con el riesgo que esto conlleva, complicaciones
tanto periprocedimiento como a largo plazo: neumotérax, perforacién, tapo-
namiento cardiaco, desplazamiento, rotura, infecciones, entre otros. Estas com-
plicaciones son particularmente relevantes en pacientes jovenes por tener es-
tos una mayor expectativa de vida y un riesgo bajo de muerte por causas no
arritmicas. Su potencial desventaja es el hecho de no tener capacidad de es-
timulacion cardiaca ante la bradicardia por periodos prolongados o estimula-
cion antitaquicardia para abortar un episodio de fibrilacién ventricular y taqui-
cardia ventricular.

Desde su comercializacion, el uso del CDI-S ha crecido de manera exponencial
tanto en Estados Unidos como en Europa, solo en Espafa se han implantado
mas de 800 dispositivos.

Este articulo realizard una revision bibliogréfica de la evidencia que respalda el
uso del CDI-S, las ventajas y desventajas de esta tecnologia pudiendo asi identi-
ficar su rol en la préctica clinica y la seleccién de candidatos que se verian bene-
ficiados con la terapia.
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BIOMARCADORES EN EL TROMBOEMBOLISMO PULMONAR

Juan P. Costabel

La tromboembolia pulmonar (TEP) est4 asociada con alta morbimortalidad
producto del impacto pulmonar y cardiaco de la trombosis, asi como por
las consecuencias de su tratamiento. Las imagenes de térax tienen alto va-
lor predictivo negativo y positivo para el diagnéstico de embolia pulmonar,
y a menudo identifican diagndsticos alternativos. Tienen la desventaja de la
exposicion a la radiacion, la necesidad de utilizacion de contraste, alto cos-
to, baja disponibilidad y el hecho de que puede llevar mucho tiempo com-
pletarlas. Es en este contexto en que los biomarcadores han ocupado un lu-
gar, tanto en la fase de diagnéstico como en la de estratificacion de riesgo y
pronostico a largo plazo.

La troponina es altamente sensible y especifica como marcador de lesién de
células miocardicas y es el test de eleccién para el diagnostico de infarto de
miocardio. El dimero D es un biomarcador de la formacién y la degradacion
de fibrina que se puede medir en sangre entera o en plasma. El péptido na-
triurético de tipo cerebral es una hormona que se libera en respuesta al esti-
ramiento mecdanico de los miocitos. Mientras que el dcido lactico es un mar-
cador bien conocido de hipoxia tisular. La bioquimica de los biomarcadores
ha evolucionado en los ultimos 20 afios, logrando una mayor disponibilidad
de tests con una mejor precision. Hoy contamos con varios de ellos que dan
informacion sobre el diagndstico, prondstico y respuesta al tratamiento de
los pacientes con TEP.

El desaffo para los proximos afos serd aprender a combinar la informacién de
estos biomarcadores con los datos de las imdgenes y la clinica, para propor-
cionar una mejor estratificacion tanto de la probabilidad de padecer un TEP,
como del pronéstico a corto y mediano plazo.
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SINDROME DE BRUGADA. ENFOQUE CLINICO Y TERAPEUTICO

Florencia D. Quaino, Marcelo A. Abud

El sindrome de Brugada es una anomalia cardiaca eléctrica primaria que ocurre en aus-
encia de cardiopatia estructural con una base genética, asociada a mutaciones de los ca-
nales iénicos del miocardio, predisponiendo a la presencia de taquiarritmias ventriculares
malignas e incremento significativo del riesgo de muerte subita. El electrocardiograma
caracteristico expresa una imagen simil bloqueo de rama derecha con supradesnivel del
segmento ST en las derivaciones precordiales derechas. Se han descrito tres patrones
electrocardiograficos, aunque en el presente solamente el patrén tipo 1 tiene valor diag-
nostico; el mismo puede ser permanente o intermitente, esto Ultimo debido a variaciones
dindmicas del electrocardiograma asociadas a cambios del tono autondmico, de la tem-
peratura corporal o con el uso de diversos formacos con propiedades bloqueantes de los
canales de sodio cardiacos. Si bien existen diversas variables clinicas y electrocardiogréfi-
cas que identifican un subgrupo de individuos con mayor riesgo de muerte subita, adin
continda la controversia en relacién con el rol del estudio electrofisioldgico en la estratifi-
cacion de riesgo en esta poblacion. Se ha demostrado ampliamente el beneficio del car-
diodesfibrilador automético implantable en la prevencion secundaria de la muerte stbita,
pero en la actualidad la estrategia de estudio y tratamiento de los pacientes asintomaticos
contintia siendo un dilema no resuelto. El objetivo de esta monografia es realizar una
revision que abarca los aspectos clinicos, fisiopatoldgicos y terapéuticos relacionados con
este sindrome.
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IMPACTO DE UNA CAMPANA EDUCATIVA SOBRE FACTORES DE
RIESGO CORONARIOS EN POBLACIONES RURALES

Victoria Creta, Omar D. Tupayachi Villagémez, M. Eugenia Amrein, Guadalupe N. Federik,
Nadia E. Puebla, Tomés Bertolino, Marcelo A. Abud, Agustin A. Vecchia, Agustina Ginesi,
Claudio C. Higa

Las enfermedades cardiovasculares representan la principal causa de muerte en
nuestro pais asi como en el mundo Occidental. Una de las poblaciones mas vul-
nerables a estas patologias son las rurales por sus limitaciones al acceso de la
atencion sanitaria. Los agentes de salud son para estos pobladores el contacto
sanitario primario mas cercano y continuo. La informacion es fundamental para
mejorar el conocimiento de la poblacién sobre los factores de riesgo cardiovas-
culares (FRQ), por eso llevamos a cabo un estudio para evaluar el impacto de la
educacién en pobladores rurales en el nivel de conocimiento de FRC a través de
una campana educativa de agentes de salud.
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ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LA POBLACION DE PACIENTES
CON INSUFICIENCIA CARDIACA ATENDIDOS EN LA UNIDAD
DE INSUFICIENCIA CARDIACA AVANZADA DE UN HOSPITAL
DE LA PROVINCIA DE BUENOS AIRES

Loaby M. Quiroga, Denise Godoy, Maribel Cérdova, Fernanda Petrucci, Ana L. Tufare

Introduccién. La insuficiencia cardiaca cronica (ICC) constituye un problema de
salud a nivel mundial, con una prevalencia en ascenso en los Ultimos afos. Si bien
en Argentina existen estudios descriptivos de esta enfermedad, muchas regiones
del pais no se encuentran representadas por la escasa participacion de hospita-
les fuera del area metropolitana de la ciudad de Buenos Aires. Por lo tanto, es de
suma importancia conocer las caracteristicas de nuestra poblacion con ICC.

Objetivos. Describir la poblacion de pacientes con ICC, evaluar los cambios de los
parametros funcionales y ecocardiograficos al ingreso y en el seguimiento.

Materiales y métodos. Se analizaron datos de las historias clinicas obtenidos en
forma retrospectiva, al ingreso y en el primer seguimiento de los pacientes. Los
resultados se expresaron como mediatdesvio estandar o porcentaje segun el
tipo de variable analizada. El anélisis comparativo de las variables cuantitativas al
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ingreso y en el seguimiento fue realizado con el test-T apareado y el test de com-
paracién de proporciones. Se consideré una p<0,05 como significativa.
Resultados. Fueron analizados 20 pacientes, 78,9% de sexo masculino, edad de
59,848,7 afos. Tiempo a la primera reevaluacion 9,7+2,7 meses, objetivdndose
adherencia al tratamiento instaurado del 100%. Las etiologias mas frecuentes
fueron cardiopatia isquémica (31,6%), cardiopatia hipertensiva (15,8%), enfer-
medad de Chagas (10,5%); miocardiopatia no compactada (10,5%) y miocar-
diopatfa no filiada (15,8%). La mayoria de los pacientes se encontraban en clase
funcional (CF) I al ingreso (70%), y en CF Ill el 15%. El porcentaje de pacien-
tes en CF Il no vari¢ significativamente durante el seguimiento (50%, p=NS)
mientras que si aumenté el nimero de individuos en CF | (45%) y disminu-
yo la poblacion en CF 1l (5%). En los metros recorridos en el test de camina-
ta de 6 minutos se observé (ingreso: 351,62496,1 m, seguimiento: 412,62+83
m; p=0,032). Se vio mejoria en la fraccion de eyeccion (basal: 33,26+4,8%, se-
guimiento: 38,42+8,7%, p=0,01), el indice de masa del ventriculo izquierdo (ba-
sal: 144+50,7 g, seguimiento: 129,45+39,82; p=0,015) y el volumen de la au-
ricula izquierda (basal: 53,0+21,53 ml/m2, seguimiento: 45,40+19,49 ml/m2;
p=0,007).

Conclusiones. Los resultados de este estudio muestran similitudes con otros re-
gistros, evidenciando gran adherencia al programa de ICC avanzada de nuestro
hospital con mejoria en el seguimiento de variables clinicas y ecocardiogréficas.
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PREVALENCIA DE ACCIDENTES CEREBROVASCULARES EN UN
HOSPITAL DE TUCUMAN ENTRE ENERO DE 2015 Y JULIO DE 2017

Maximiliano Barraza, Diego Gonzalez Servian

Introduccion. El accidente cerebrovascular (ACV) es un sindrome neuroldgico fo-
cal, repentino, causado por trastornos de los vasos cerebrales. Es la quinta causa
de mortalidad y primera de discapacidad en la poblacién general.

Objetivos. Determinar la prevalencia de ACV en pacientes internados en el servi-
cio de neurologia.

Materiales y método. Estudio observacional y descriptivo de corte transversal.
Poblacion integrada por pacientes con diagndstico previo de ACV internados en
un servicio de neurologia.

Resultados. Se revisaron 727 historias clinicas, 34% (249) correspondieron a pa-
cientes con diagnostico de ACV, de los cuales 86% (213) eran de tipo isquémico.
El 62% (154) tenian entre 45 y 65 afnos, 55% (137) de sexo masculino, 76% (189)
hipertensos, 4% (8) presentaban fibrilacién auricular, 9% (22) posefan hipercoles-
terolemiay 15% (37) eran tabaquistas.

Conclusién. Los datos de la investigacion han permitido conocer la frecuencia de
factores de riesgo registrados que existen en esta poblacion especifica y, a partir
de ellos, establecer medidas dirigidas a perfeccionar su registro.
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FISTULAS CORONARIAS, LAS ETERNAS OLVIDADAS

Paulina A. Cortés Olivares, Santiago T. Boccacci, Marcos Larrea, Diego Larrea,
Ariel F. Leeds, Daniel Zivano

De los pacientes que ingresan a unidad coronaria por sindrome coronario agu-
do, existe un alto porcentaje que no presenta lesiones significativas en la corona-
riograffa. Nuestra paciente es una mujer de 69 anos, hipertensa, diabética tipo |,
con antecedentes de angina cronica estable de 20 afios de evolucion con multi-
ples internaciones por angor, que presentaba una Ultima cinecoronariografia sin
evidencia de lesiones angiograficamente significativas. Consulta por angina pro-
gresiva de una semana de evolucién con electrocardiograma con injuria suben-
docérdica lateral y biomarcadores negativos, se reevalud la cinecoronariografia
previa en la que se observé microfistulas coronario-ventriculares.
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PERICARDITIS EFUSIVO-CONSTRICTIVA

Silvina Esther Gdmez, Vanina Gabriela Singh, Maria Eugenia Retamoso, Lucas German
Amarillas, Hugo Azula, Matias Gay Papp, Mariana Candia, Paola Naput

La pericarditis efusivo-constrictiva es una infrecuente forma de sindrome pericar-
dico, donde la constriccion cardfaca ocurre en presencia de derrame pericardi-
co significativo. Representa una situacién intermedia entre los dos sindromes de
compresién cardiaca, que son el taponamiento y la constriccion. Se presenta el
caso de un paciente de 65 anos con antecedentes de artritis seronegativa y aso-
ciado a derrame pericardico tuberculoso.
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AMILOIDOSIS CARDIACA, ENFOQUE TERAPEUTICO

Martin M. Giordano, Fanny F. Fritz, Natali G. Lara Gonzalez, Melvy Plaza lllanes,
Ezequiel D. Lerech, Macarena Cousirat Liendro, Edgardo Rubio

La amiloidosis es una entidad que engloba a un conjunto de patologias en las cua-
les la caracteristica principal es el deposito de proteinas erréneamente plegadas.
Segun los érganos afectados, las amiloidosis se pueden clasificar en formas sisté-
micas o localizadas. La disponibilidad de nuevas tecnologias y el desarrollo de nue-
vas estrategias terapéuticas han mejorado el diagnéstico y el prondstico de estos
pacientes. Sin embargo, el prondstico en estadios avanzados es muy desfavorable.
Se presenta el caso de un paciente masculino de 67 afios con antecedentes de
hipertension arterial, tabaquismo y angina atipica de 2 afos de evolucion, que
consulta por disnea progresiva clase funcional Il a clase funcional IV de un mes
de evolucion asociado a edemas en miembros inferiores.
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FISTULAS CORONARIAS, LAS ETERNAS OLVIDADAS

AT LAST BUT NOT AT LEAST, CORONARY FISTULA
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Las fistulas coronarias (FC) consisten en una conexion anormal entre las arterias coronarias y las cavidades cardiacas o la vasculatura
pulmonar. Pueden ser congénitas o adquiridas; las primeras son las més frecuentes y representan el 4% de las cardiopatias congéni-
tas'2. Su relevancia aparece como diagndstico diferencial de un paciente que se presenta con dolor precordial, por lo cual debe surgir
como causa del mismo, sin desatender el origen aterotrombdtico més frecuente u otras menos estudiadas como las anomalias congé-
nitas del origen y/o trayecto de las coronarias®.

Como bien se encuentra descrito en el trabajo publicado en esta revista, las FC drenan més frecuentemente al ventriculo derecho,
pero también con alta frecuencia a auricula derecha y vasculatura pulmonar ya que son camaras de bajas presiones’. Las fistulas de la
coronaria izquierda han sido descritas esporadicamente como una complicacion de una miomectomia septal extendida debido a una
lesion quirdrgica a los vasos intramiocardicos, con una prevalencia del 19% en estudios retrospectivos y de un 23% en estudios pros-
pectivos. El caso presentado no presentaba cirugia previa descrita’.

Segun el articulo publicado, la prevalencia de las FC es de aproximadamente 0,2%. Esto concuerda con lo referido por Nagumo et al,,
quienes definen tal porcentaje en los pacientes que ingresan a angiografia y relatan que otras anormalidades cardiacas estan asocia-
das en un 20% de los casos. Dichos autores explican también que la coexistencia de multiples FC al ventriculo izquierdo y miocardio-
patfa hipertrofica ha sido reportada en escasas ocasiones’. Las FC bilaterales que drenan en el ventriculo izquierdo son atin mas raras*®.
Més de la mitad de los pacientes con fistulas coronarias han sido reportados como completamente asintométicos, pese a lo cual no
se debe olvidar que, como bien ocurrié en el caso que se comunica, se puede presentar con angor siendo este su sintoma principal y
como mecanismo se sostiene el “robo coronario”; Durdn et al. lo demostraron al estudiar a cuatro pacientes portadoras de angina de
pecho y tests funcionales positivos, en las que se realizé cineangiocoronariografia y se observaron fistulas coronarioventriculares mal-
tiples, descartandose lesiones obstructivas®. Especialmente en pacientes con fistulas con hipertrofia ventricular se agrava el balance de
la demanda/oferta de oxigeno en el miocardio, lo cual lleva al paciente a padecer precordalgia e isquemia miocardica*. Con respecto
al tratamiento, la literatura revisada define que en pacientes sintométicos el tratamiento corresponde a betabloqueantes y calcioanta-
gonistas en caso de no definirse tratamiento invasivo; la paciente del caso clinico presentado fue medicada con betabloqueantes y an-
tihipertensivos sin aclarar a qué grupo correspondian®.

Wearn et al. categorizaron a las fistulas en 3 tipos anatémicos: tipo 1 es el arterio-luminal donde la fistula drena directamente de la ar-
teria coronaria al lumen de la cavidad cardiaca. El tipo 2 es el arterio-sinusal donde la fistula drena de la arteria coronaria mediante los
sinusoides del miocardio al lumen de la cavidad; y el tipo 3 es el arteriocapilar donde la fistula drena hacia los capilares y mediante el
sistema de Tebesio a la cavidad cardfaca.

Al pensar sobre patologfas varias en un mismo paciente siempre surge la duda sobre cual de ellas es la independiente y cuél la depen-
diente, o si existe algun tipo de causa-efecto entre ellas. La relacién entre la miocardiopatia hipertréfica v las fistulas coronarias no ha
sido esclarecida, como bien resaltan los autores del articulo en més de una ocasién y explican, al igual que Mizuguchi et al,, que la hi-
pertrofia apical podria ser resultado de la sobrecarga de volumen de la cavidad debido a las fistulas o podria ser la causa de las multi-
ples fistulas debido a un desarreglo de las células del miocardio. Un estudio retrospectivo reporté 20 casos de pacientes con microfis-
tulas, de las cuales 90% tenian hipertrofia concéntrica, no hipertrofia apical; ellos sugirieron que la sobrecarga de volumen por un pe-
riodo prolongado de tiempo podria haberlo provocado’.

Por ultimo, y no menos importante, el diagndstico surge de la visualizacién de los trayectos fistulosos mediante cinecoronariografia,
en la que se observa la rapida opacificacion de la luz del VF; en el caso presentado, ademas se realizd resonancia magnética por sospe-
cha de miocardiopatia hipertréfica, pero nos gustaria resaltar que, con la evolucién de la tomografia coronaria, los métodos no invasi-
vos para diagndstico de inclusive micro FC se encuentran cada vez més disponibles. Esto permitira en un futuro el diagndstico de esta
patologfa sin necesidad de medidas invasivas®’.

MAYRA F.VALDEZ', ANDREA C. ROMERA ELIAS? MIGUEL A. TIBALDI3
1. Residente de Cardiologfa Clinica. 2. Jefa de Residentes de Cardiologia. 3. Servicio de Cardiologia
Sanatorio Allende. Cérdoba, provincia de Cdrdoba, Republica Argentina
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CARDIODESFIBRILADOR IMPLANTABLE SUBCUTANEO

SUBCUTANEOUS IMPLANTABLE CARDIOVERTER DEFIBRILLATOR

VICTORIA GALIZA BRITO', MARIA DEL CARMEN EXPOSITO PINEDA? CARLOS GRANDE MORALES?

RESUMEN

El cardiodesfibrilador implantable (CDI) es efectivo en el tratamiento de arritmias
ventriculares potencialmente fatales y reduce la mortalidad, tanto en prevencion
primaria como secundaria. El CDI subcutédneo (CDI-S) es una alternativa al CDI
transvenoso (CDI-TV) de uso convencional, y ha revolucionado la terapia ya que
a través de un electrodo enteramente subcutdneo ofrece una opcién de trata-
miento en pacientes seleccionados. Los estudios clinicos demostraron su segu-
ridad y efectividad en la deteccion y el tratamiento de fibrilacion ventricular y ta-
quicardia ventricular. La principal ventaja del CDI-S frente al CDI-TV se encuentra
en el hecho de no necesitar acceso venoso niimplante de un cable intravascular,
con el riesgo que esto conlleva, complicaciones tanto periprocedimiento como
a largo plazo: neumotorax, perforacion, taponamiento cardiaco, desplazamiento,
rotura, infecciones, entre otros. Estas complicaciones son particularmente rele-
vantes en pacientes jovenes por tener estos una mayor expectativa de vida y un
riesgo bajo de muerte por causas no arritmicas. Su potencial desventaja es el he-
cho de no tener capacidad de estimulacion cardiaca ante la bradicardia por pe-
riodos prolongados o estimulacion antitaquicardia para abortar un episodio de
fibrilacién ventricular y taquicardia ventricular.

Desde su comercializacion, el uso del CDI-S ha crecido de manera exponencial
tanto en Estados Unidos como en Europa, solo en Espana se han implantado
mas de 800 dispositivos.

Este articulo realizard una revisién bibliogréfica de la evidencia que respalda el
uso del CDI-S, las ventajas y desventajas de esta tecnologia pudiendo asi identi-
ficar su rol en la préctica clinica y la seleccién de candidatos que se verfan bene-
ficiados con la terapia.

Palabras clave: estimuladores cardiacos implantables subcutdneos, marcapaso
endovenoso, muerte subita cardiaca.

ABSTRACT

The implantable cardioverter defibrillator (ICD) is effective in the treatment of
potentially fatal ventricular arrhythmias and reduces mortality, both in primary
and secondary prevention. Subcutaneous ICD (S-ICD) is an alternative to trans-
venous ICD (TV-ICD) used conventionally, and has revolutionized therapy be-
cause it offers a treatment option in selected patients through an entirely sub-
cutaneous electrode. Clinical studies demonstrated its safety and effectiveness
in the detection and treatment of ventricular fibrillation (VF) and ventricular ta-
chycardia (VT). The main advantage of S-ICD over TV-ICD is that it does not re-
quire venous access or implantation of an intravascular cable, with the risk that
this entails; i.e. both periprocedural and long-term complications: pneumotho-
rax, perforation, cardiac tamponade, displacement, rupture, infections, among
others. These complications are particularly relevant in young patients because
they have a higher life expectancy and a low risk of death from non-arrhythmic
causes. Its potential disadvantage is the fact that it has no capacity for cardiac sti-
mulation in the presence of bradycardia for prolonged periods or antitachycardia
pacing (ATP) to abort a VT episode.

Since its commercialization, the use of S-ICD has grown exponentially in both
the United States and Europe; in Spain alone more than 800 devices have been
implanted.

This article will carry out a bibliographic review of the evidence that supports the
use of S-ICD, the advantages and disadvantages of this technology, thus being
able to identify its role in clinical practice and the selection of candidates who
would benefit from the therapy.

Keywords: subcutaneous implantable cardiac stimulators, intravenous pace-
maker, sudden cardiac death.
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INTRODUCCION

Se estima que la incidencia anual de muerte subita cardiaca (MSC) en
el mundo ronda entre 4 y 5 millones de casos. Actualmente, la inci-
dencia anual de MSC en los Estados Unidos probablemente oscile en-
tre 180.000 y 250.000 casos'.

El cardiodesfibrilador implantable (CDI) ha demostrado ser una estra-
tegia segura y efectiva para prevenir la MSC en pacientes selecciona-
dos, tanto en prevencién primaria®* como secundaria®.

Los sistemas de CDI transvenosos (CDI-TV) convencionales consisten
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tipicamente de un generador de impulsos implantado en la region
pectoral y uno o mas cables que por via transvenosa avanzan hasta
el endocardio. A pesar del innegable beneficio del implante del CDI-
TV en pacientes con indicacion, este tiene algunas desventajas, parti-
cularmente aquellas inherentes al acceso venoso y al implante de los
cables en el ventriculo derecho: riesgo que puede presentarse al mo-
mento del implante (perforacion cardiaca, derrame pericardico, tapo-
namiento, hemotdrax, neumotorax) o a mediano y largo plazo (infec-
cién del cable endovascular, endocarditis, falla del cable por numero-
s0s motivos, oclusion venosa, etc.)®.

Estas complicaciones se observan cada vez mas frecuentemente en
el seguimiento a largo plazo de los pacientes con CDI-TV. Se ha repor-
tado que hasta 40% de los electrodos transvenosos fallaron a ocho
afios del implante, en mayor porcentaje debido a defectos del aislan-
te, sequido por fractura, falla de captura y alteraciones de la impedan-
cia’. Se ha observado en un estudio que hasta el 70% de las compli-
caciones que llevaron a revision quirtrgica del sistema en pacientes
jovenes portadores de CDI-TV estuvieron relacionadas al cable® y que
la edad de 65 0 menos fue predictor independiente de complicacio-
nes mecanicas del cable de desfibrilacion®. En la gran mayorfa de los
casos tanto de infeccién como de falla del cable se debe reintervenir
al paciente y extraer el dispositivo; este es un procedimiento comple-
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Figura 1. Sistema de demostracién EMBLEM® MRI modelo A219.

jo que conlleva un aumento de morbilidad y mortalidad™. Es de notar
también que hoy en dia los pacientes tienen una expectativa de vida
cada vez mayor y por ende se realizard mayor nimero de recambios
de generador a lo largo su vida. Se sabe que las reintervenciones para
recambio de generador y/o reposicionamiento de cable desplazado
aumentan el riesgo de infeccién y esto determina no solo un aumen-
to de morbimortalidad para el paciente sino también un costo eleva-
do para el sistema de salud'.

El CDI subcutdneo (CDI-S) fue desarrollado como una respuesta a es-
tas limitaciones del CDI-TV al evitar por completo el acceso vascu-
lar’?. Este dispositivo, que actualmente se implanta sistemdticamente
en numerosos paises del mundo, fue aprobado en 2009 en la Union
Europea y en 2012 por la Food and Drug Administration (FDA) en
Estados Unidos, donde en los primeros 3 afos la indicacion del CDI-S
ha aumentado exponencialmente',

DISCUSION

SISTEMA CDI-S: COMPONENTES E IMPLANTE

El CDI-S (Modelo SQ-RX 1010) fue desarrollado inicialmente por
Cameron Health, empresa fundada en el aflo 2000 con base en
California (EE.UU.) y luego adquirida por la empresa Boston Scientific
en 2012. Actualmente, el sistema CDI-S (EMBLEM® MRI S-ICD mode-
lo A219 - Boston Scientific) se compone de un generador cubierto de
una carcasa de titanio (con un tamafio de 83x69,1x12,7 mm y un
peso de 130 g) y un Unico cable (de 45 cm de longitud y 4 mm de
didmetro maximo) para implante enteramente subcutaneo que con-
tiene dos anillos de deteccién, uno distal (anillo A) y otro proximal
(anillo B) adyacentes a cada extremo de una bobina de desfibrilacién
de 8 cm (Figura 1)

El generador debe ser implantado mediante una primera incision
en un bolsillo adyacente a la linea medio axilar izquierda a la altu-
ra del quinto espacio intercostal entre los musculos serrato y dor-
sal’. Luego se debe tunelizar de manera subcutanea desde el bol-
sillo del generador hasta una segunda incision a la altura de la ap¢-
fisis xifoidea (localizacion del anillo proximal) y luego tunelizar para-
lelamente a la linea paraesternal (en la mayoria de los casos izquier-
da) en direccién al manguito esternal (posicion del anillo distal) don-

Anillo A

Figura 2. Radiografia de térax de paciente con sistema implantado. Vectores de deteccion.

de se podra realizar o no una tercera incisién. Si bien la técnica de dos
incisiones ha demostrado ser la de menor tiempo quirdrgico y con la
que se obtiene mejores resultados estéticos y de confort, atin se reco-
mienda utilizar la técnica de tres incisiones en el caso de operadores
poco experimentados o de depender del anillo distal para la detec-
cion ya que le otorgaria mayor estabilidad al cable". Se ha comuni-
cado incluso la realizacién del procedimiento por medio de una uni-
ca incision, pero se trata de una serie pequefa y con resultados su-
boptimos'®. Al realizarse el procedimiento quirdrgico exclusivamente
mediante reparos anatémicos se evita la utilizacién de sustancias de
contraste endovenoso asi como la exposicién prolongada a radiosco-
pia'®. Cabe destacar que el implante del generador en el plano inter-
muscular debe ser realizado con sumo cuidado ya que, aunque infre-
cuente, se puede producir lesién del nervio serrato mayor o toracico
largo (dependiente de las raices C5-C6) que al inervar el musculo se-
rrato anterior otorga estabilidad a la escapula. En caso de lesién de di-
cho nervio se puede observar escapula alada y dificultad para elevar
el miembro superior”.

Inmediatamente luego del implante se recomienda realizar una prue-
ba de induccion de arritmia ventricular y test de desfibrilacién (TDF)?,
en el cual el dispositivo realiza una descarga de 65 julios y proporcio-
na la impedancia de desfibrilacién y el tiempo a la terapia, ofrecien-
do asi confirmacién de un margen de seguridad del umbral de des-
fibrilacion con respecto a la descarga maxima del dispositivo (80 ju-
lios). La evidencia para la realizacion del TDF en el implante es contro-
vertida, ya que estudios no randomizados han sugerido que no serfa
necesario y que en la actualidad hasta en un 309% de los implantes no
se realiza®#. En un esfuerzo por identificar predictores de un margen
de sequridad insuficiente de desfibrilacion (MSI), se ha propuesto una
nueva herramienta: el PRAETORIAN score. Este sistema de puntuacién
se basa en que la posicion subdptima del dispositivo predice un MSly
por ende la probabilidad de una falla en el tratamiento (independien-
temente de la impedancia de descarga observada en el TDF), siendo
los determinantes: la presencia de tejido graso por debajo de la bo-
bina, tejido graso por debajo del generador y la posicién del genera-
dor respecto a la linea medioaxilar. Estos puntos pueden ser evalua-
dos por radioscopia luego del implante*. Recientemente se ha dado
comienzo al estudio PRAETORIAN-DFT, un estudio prospectivo y ran-
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Tabla 1. Ventajas y desventajas del implante de cardiodesfibrilador implanta-

ble subcutdneo (CDI-S).

« Sin complicaciones propias del acceso venoso (trom-
bosis, neumotérax, hemotdrax, etc.).

= Sin complicaciones de la instrumentacion intracavita-
ria (perforacion cardfaca, taponamiento, etc.).

« Sin complicaciones mayores en los recambios.

« Sin posibilidad de infecciones endocérdicas ni com-
plicaciones asociadas a cable intracavitario (fractura,
desplazamiento, etc.).

« Procedimiento sin exposicidn prolongada a radiosco-
pia, ni a contraste endovenoso.

» Menos costos y morbimortalidad en caso de compli-
caciones.

« Compatible con resonancia magnética.

« Opcién de control por telemetria.

Ventajas

+ No cuenta con terapia antitaquicardia para suprimir TV
por sobreestimulacion sin necesidad de descarga.

« No es util en pacientes con necesidad de estimulaciéon
0 resincronizacion.

« Puede presentar terapias inapropiadas en pacientes
obesos o fallas en el screening en miocardiopatfa
hipertréfica.

Desventajas

domizado que realizard una comparacién entre las estrategias del im-
plante del CDI-S con TDF de rutina o sin €1, Se evaluard en la rama
sin TDF el posicionamiento del sistema del CDI-S por radioscopia cal-
culando el puntaje de score PRAETORIAN.

Si bien el procedimiento quirdrgico se puede realizar con anestesia
local (con sedoanalgesia endovenosa para el TDF), actualmente casi
la mitad de los CDI-S se implantan con anestesia general. Sin embar-
go, en muchos centros la disponibilidad de anestesia general es es-
casa, puede asociarse a costos elevados y llevar a complicaciones
en pacientes fragiles y con comorbilidades, por lo que recientemen-
te Miller et al. y Draghonetti et al. demostraron que el uso de blo-
queo neuromuscular puede ser utilizado logrando adecuado control
del dolor??’.

FUNCIONAMIENTO

El ritmo cardiaco es detectado mediante uno de tres vectores posibles:
el vector primario constituido por el anillo de deteccién proximal y el
generador, un vector secundario entre el anillo distal y el generador o
un tercer vector denominado alternativo entre el anillo distal y el proxi-
mal*® (Figura 2). El CDI-S adquiere una sefal similar a un electrocardio-
grama de superficie modificado a través de los vectores mencionados
y de esta manera detecta los cambios en la frecuencia y morfologia del
complejo QRS. El dispositivo puede usar un algoritmo para seleccionar
de manera automatica el vector éptimo de deteccion basado en la rela-
cion onda R /onda T para evitar la deteccion de laonda T (y asf evitar un
doble conteo de onda R por sobredeteccion de onda T) o bien se pue-
de seleccionar un vector de manera manual.

Para la deteccion, el CDI-S utiliza criterios de frecuencia cardiaca ade-
més de algoritmos de discriminacion de ritmo basados en criterios
morfoldgicos y de estabilidad: entre ellos, la comparacién morfol6-
gica con el complejo QRS adquirido en reposo, el polimorfismo de la
taquicardia y la anchura del complejo. Una vez realizado el diagnds-
tico de la arritmia ventricular, el dispositivo puede entregar una des-
carga eléctrica maxima que en todos los casos es de 80 julios (excep-
tuando la de 65 julios durante una descarga manual y en la induccion

para el TDF). De no revertir la arritmia ventricular, el dispositivo inver-
tird la polaridad y entregard choques subsiguientes”. El CDI-S puede
programarse para entregar una estimulacién de seguridad a una fre-
cuencia de 50 latidos por minuto durante 30 segundos posterior a la
descarga si detectara una asistolia de mas de 3,5 sequndos?. El dispo-
sitivo utiliza algoritmos para discriminar arritmias supraventriculares
de episodios de taquicardia ventricular / fibrilacién ventricular (TV/
FV) que son altamente efectivos; y en un estudio, el CDI-S ha inclu-
so demostrado ser superior a algunos tipos de CDI-TV en la especifi-
cidad para discriminacion de arritmia supraventricular®®. Ademas, tie-
ne la capacidad de diagnosticar episodios de fibrilacion auricular a
través de la variabilidad del intervalo R-R, con un valor predictivo po-
sitivo superior al 90%'. La funcién SMARTPASS (agregada al sistema
en los Ultimos modelos de CDI-S) activa un filtro de paso alto adicio-
nal que ha demostrado reducir el nimero de pacientes con chogues
inapropiados por sobredeteccién de onda T hasta en un 68%, llegan-
do a tasas similares que en pacientes con CDI-TV en un seguimien-
to a un afo, sin reducir la sensibilidad para la deteccién de TV/FV?'. El
CDI-S es compatible con el sistema de monitor para control remoto
por lo que posee la capacidad de reducir la necesidad del seguimien-
to de manera presencial. El fabricante estima la duracién de la bate-
ria en 7,3 afios para el dltimo modelo disponible'* y ademds cuenta
con tecnologia compatible con resonancia magnética condicional®.

INDICACIONES Y SELECCION DE PACIENTES

En la gufa de préctica clinica de la ESC publicada en 2015 para el
manejo de pacientes con arritmias ventriculares y la prevencién de
muerte subita cardiaca se postula (recomendacién clase Ila) que el
CDI-S debe ser considerado como alternativa al CDI-TV en pacientes
con indicacién de CDI cuando estos no necesitaran estimulacion, re-
sincronizacion o no sean pacientes que se espera sean beneficiados
por la entrega de estimulacién antitaquicardia (EAT); y que puede ser
considerado (recomendacion clase lIb) en pacientes en los que el ac-
ceso venoso es dificultoso, luego de una infeccion de un CDI-TV o en
pacientes jovenes en los que se espera una necesidad a largo plazo
del CDI®%. En el caso de las guias de préctica clinica de la AHA/ACC/
HRS, el CDI-S se indica (recomendacién clase |) en pacientes con alto
riesgo de infeccién o sin acceso venoso adecuado y sin indicacion de
EAT*.

El CDI-S ha demostrado ser seguro vy Util en aquellos pacientes con
anatomia compleja, accesos vasculares limitados y enfermedades
congénitas®. El riesgo de infeccion del CDI-S es muy bajo, incluso po-
sextraccion de CDI-TV infectado, por lo que es una alternativa atrac-
tiva en estos pacientes®, también lo es en la poblacién pedidtrica y
en adolescentes si bien la evidencia es aun limitada*. Es interesan-
te destacar que se puede esperar un adecuado funcionamiento del
CDI-S aun en casos de presencia de marcapaso definitivo en modo
de estimulacién bipolar; un estudio reporté el implante y funciona-
miento adecuados en pacientes con dispositivos de estimulacion im-
plantados previamente®. Con respecto a los pacientes obesos, si bien
se ha visto una similar tasa de complicaciones y de implantes en po-
sicion adecuada, se podrian esperar terapias fallidas con descargas de
65 julios en aquellos pacientes en los que no se logre evitar la inter-
posicién de tejido graso por debajo de la bobina®.
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Una vez definida la indicacion, se debera realizar un screening con la
adquisicién de un electrocardiograma (ECG) de superficie en los tres
sitios de deteccion para evaluarlos ya sea a través de una herramien-
ta manual o automética. El screening fue desarrollado para identificar
pacientes con una sefal de ECG compatible con el sistema y asi mini-
mizar el riesgo de errores en el sensado. De esta manera permite re-
conocer y excluir de la terapia aquellos pacientes susceptibles de so-
bredeteccién de onda T con un 95% de sensibilidad*'. Est4 indicado
realizar previo al implante, el screening de cada uno de los tres vecto-
res de deteccidn tanto en posicidén supina como de pie para identifi-
car aquellos que posean una relacién onda R / onda T satisfactoria. Se
considera que al menos uno de los tres vectores de deteccion debe
pasar la prueba en ambas posiciones para que el paciente sea candi-
dato para la terapia®.

Es importante destacar que en pacientes con miocardiopatia hiper-
tréfica se debe realizar una pesquisa meticulosa, ya que si bien en
esta poblacion los resultados fueron éptimos en cuanto a detec-
cién y tratamiento de arritmias ventriculares con resultados compa-
rables a los pacientes sin miocardiopatia hipertréfica®, en un estu-
dio se encontré una alta tasa de falla en pasar el screening principal-
mente por los altos voltajes de onda T, siendo factores predictores in-
dependientes la onda T invertida en 2 derivaciones o mas y la miec-
tomia previa*.

EVIDENCIA EN CUANTO A EFECTIVIDAD Y SEGURIDAD

Los resultados de las experiencias iniciales fueron publicados por
Bardy et al. en un estudio pivotal en el que se demostré factibilidad
en cuanto a seguridad y eficacia a corto plazo del CDI-S demostrando
la capacidad de detectar y tratar adecuadamente arritmias ventricula-
res inducidas y esponténeas (exitoso en el 98% de los casos), también
se identific la configuracién adecuada para el CDI-S con un genera-
dor en la region lateral tordcica y el electrodo en la region paraester-
nal. Ademés. en el mismo trabajo se reportaron los resultados de un
estudio en el que el CDI-S demostrd ser tan efectivo como el CDI-TV
aunque requirié mds energia para la desfibrilacién?. El estudio pros-
pectivo no randomizado multicéntrico de pacientes con indicacién
de CDI pero sin necesidad de estimulacién publicado en 2013 por
Weiss et al.,, en un seguimiento a 11 meses se cumplieron los puntos
finales de seguridad en un 92% (libertad de eventos adversos a 180
dias) y eficacia en un 100% (conversion de arritmia ventricular induci-
da en el TDF)*. Posteriormente se han publicado numerosos trabajos,
entre ellos un analisis combinado de dos estudios (el estudio pros-
pectivo no randomizado multicéntrico internacional IDE y el registro
mundial EFFORTLESS) que demostré un 98,2% de eficacia en conver-
sién (111 episodios en 59 pacientes de un total de 882 en 651 dias de
seguimiento) y que el 95,5% de los pacientes se encontraron libres de
terapia inapropiada con programacion de dos zonas®. Datos simila-
res a estudios previos se reportaron en el S-ICD Post-Approval Study,
un estudio prospectivo que incluyé 86 centros en Estados Unidos en
el que 99% de un total 1637 pacientes en quienes se implanté un
CDI-S tuvieron terminacion exitosa de arritmias ventriculares induci-
das en el TDF, con una tasa de libertad de complicaciones a 30 dias
del 96%". Ademds, una revision sistemética de 16 estudios que inclu-
yo6 un total de 5380 pacientes, publicada en 2017 por Chue et al., de-

mostrd que la eficacia del CDI-S en la terminacion de arritmias ventri-
culares fue del 96%*.

Si bien no se cuenta atin con datos de estudios randomizados y con-
trolados que comparen el CDI-S contra el CDI-TV, un metaanélisis pu-
blicado recientemente compard resultados de estudios no randomi-
zados que incluyeron pacientes en quienes se implantaron sistemas
de CDI-S y CDI-TV; se demostrd que el implante del CDI-S se asoci6
con una menor tasa de complicaciones relacionadas a los cables y
con una tasa de complicaciones no relacionadas a los cables similar
en ambos grupos (incluida la tasa de terapias inapropiadas), lo cual
apoya la idea de que el CDI-S es una alternativa segura y efectiva
en pacientes seleccionados®. Un analisis reciente de 7 estudios que
compararon CDI-S con CDI-TV demostré que no habia diferencias sig-
nificativas en complicaciones por todas las causas, infecciones, ni en
terapias tanto apropiadas como inapropiadas, y que, como en estu-
dios previos, la tasa de complicaciones de los cables en el grupo de
CDI-S fue menor®®. Un subestudio del registro EFFORTLESS compa-
r6 los indices de calidad de vida de pacientes portadores de CDI-S vs.
CDI-TV en 6 meses de seguimiento: no hubo diferencias entre pacien-
tes de los dos grupos, que experimentaron mejoria de la calidad de
vida con ambos sistemas®'.

COMPLICACIONES

Existen potenciales complicaciones que pueden presentarse, como
descargas inapropiadas, infecciones y desplazamiento del cable. De
todas formas, el cable del CDI-S tiene menos probabilidad de tener
complicaciones ya que su disefio es sélido y no se encuentra someti-
do al estrés mecénico de la contraccion cardiaca®.

En el registro EFFORTLESS la tasa de complicaciones que requirieron
reintervencion dentro de los primeros 360 dias del implante fue cer-
cana al 6%, pero cabe destacar que esta tasa de complicacién a un
afio fue disminuyendo de manera significativa de los primeros im-
plantes comparados con los subsiguientes (11,3% en el primer cuar-
til, 7,8% en el segundo, 6,6% en el tercero y 7,4 en el cuarto)®. Las te-
rapias inapropiadas son la complicacion més frecuente y las que més
preocupacion generan, con una tasa de 4,3%. La causa mas frecuen-
te de terapias inapropiadas en los CDI-S es la sobredeteccion de onda
T, Se han identificado factores asociados a sobredeteccion de onda
T, tales como menor edad, mayor fraccién de eyeccién y complejos
QRS de baja amplitud en el electrocardiograma®*. Sin embargo, en un
estudio se ha observado elevacion solo transitoria de enzimas cardia-
cas con normalizacién dentro de las primeras 6 horas en los choques
por CDI-S; ello sugiere que no tendrian implicancia en cuanto a pro-
ndstico a largo plazo®.

Se ha visto que en pacientes que experimentaron complicaciones
relacionadas con el dispositivo, en ningun caso hubo necesidad de
implante de cables transvenosos, sino que se pudo continuar con la
misma terapia subcutdnea®®. La Tabla 1 enumera las ventajas y des-
ventajas del implante de CDI-SC.

CONCLUSION

Es seguro decir que el CDI-S ha llegado para quedarse, pasando en
los dltimos afos de ser una terapia emergente con indicaciones limi-
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tadas para pacientes seleccionados, a convertirse en una alternativa
atractiva y real para los receptores de CDI.

Actualmente se encuentra en marcha el estudio PRAETORIAN
(Prospective, ~ Randomized ~ Comparison
Transvenous Implantable Cardioverter Defibrillator Therapy Trial), que
serd el primer estudio randomizado y controlado que compara el
CDI-S vs. el CDI-TV. El estudio se encuentra disefiado para incluir 850
pacientes y buscaré probar la no inferioridad del CDI-S frente al CDI-
TV, con un punto final primario compuesto de descargas inapropia-
das y complicaciones relacionadas al dispositivo®’. Ademas, el estu-
dio randomizado ATLAS S-ICD (Avoid Transvenous Leads in Appropriate
Subjects), que ha comenzado a incluir pacientes hace més de un afio,
también compararé el CDI-S vs. el CDI-TV monocameral en cuanto a

of Subcutaneous and
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BIOMARCADORES EN EL TROMBOEMBOLISMO PULMONAR

BIOMARKERS IN PULMONARY THROMBOEMBOLISM

JUAN P. COSTABEL'

RESUMEN

La tromboembolia pulmonar (TEP) esté asociada con alta morbimortalidad pro-
ducto del impacto pulmonar y cardfaco de la trombosis, asi como por las conse-
cuencias de su tratamiento. Las imagenes de térax tienen alto valor predictivo
negativo y positivo para el diagnéstico de embolia pulmonar, y a menudo iden-
tifican diagndsticos alternativos. Tienen la desventaja de la exposicion a la radia-
cion, la necesidad de utilizacion de contraste, alto costo, baja disponibilidad y el
hecho de que puede llevar mucho tiempo completarlas. Es en este contexto en
que los biomarcadores han ocupado un lugar, tanto en la fase de diagnostico
como en la de estratificacion de riesgo y pronéstico a largo plazo.

La troponina es altamente sensible y especifica como marcador de lesién de cé-
lulas miocardicas y es el test de eleccion para el diagndstico de infarto de mio-
cardio. El dimero D es un biomarcador de la formacién y la degradacién de fibri-
na que se puede medir en sangre entera o en plasma. El péptido natriurético de
tipo cerebral es una hormona que se libera en respuesta al estiramiento mecéni-
co de los miocitos. Mientras que el &cido lactico es un marcador bien conocido
de hipoxia tisular. La bioquimica de los biomarcadores ha evolucionado en los ul-
timos 20 afos, logrando una mayor disponibilidad de tests con una mejor preci-
sion. Hoy contamos con varios de ellos que dan informacion sobre el diagnosti-
co, pronodstico y respuesta al tratamiento de los pacientes con TEP.

El desafio para los proximos afos seré aprender a combinar la informacion de es-
tos biomarcadores con los datos de las imagenes y la clinica, para proporcionar
una mejor estratificacion tanto de la probabilidad de padecer un TEP, como del
pronostico a corto y mediano plazo.

Palabras clave: embolismo pulmonar, troponinas, péptido cerebral natriurético,
lactato, biomarcadores.

ABSTRACT

Pulmonary thromboembolism (PTE) is associated with high morbidity and mor-
tality due to the pulmonary and cardiac impact of thrombosis, as well as the
consequences of its treatment. Chest images have a high negative and positi-
ve predictive value for the diagnosis of pulmonary embolism, and often identi-
fy alternative diagnoses. They have the disadvantage of radiation exposure, the
need to use contrast, high cost, low availability and the fact that it can take a
long time to complete them. It is within this context that biomarkers have found
their place, both in the diagnostic phase and in risk stratification and long-term
prognosis.

Troponin (cTn) is highly sensitive and specific as a marker of myocardial cell in-
jury and is the test of choice for the diagnosis of myocardial infarction. D-dimer is
a biomarker of fibrin formation and degradation that can be measured in whole
blood or in plasma. Brain natriuretic peptide (BNP) is a hormone that is released
in response to the mechanical stretching of myocytes; while lactic acid is a we-
lI-known marker of tissue hypoxia. The biochemistry of biomarkers has evolved
in the last 20 years, achieving greater availability of tests with better accuracy. To-
day we have several of them that give information about the diagnosis, progno-
sis and response to the treatment of patients with PTE.

The challenge for the next few years will be to learn to combine the information
of these biomarkers with the data of imaging tests and clinical symptoms, to pro-
vide a better stratification of both the probability of suffering a PTE, as well as the
short- and medium-term prognosis.

Keywords: pulmonary embolism, troponins, brain natriuretic peptide, lactate,
biomarkers.
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INTRODUCCION

La tromboembolia pulmonar (TEP) esta asociada con alta morbimor-
talidad, producto del impacto pulmonar y cardiaco de la trombosis,
asi como por las consecuencias de su tratamiento. El desafio inicial de
los médicos es identificar los pacientes que la estan sufriendo, para
luego poder realizar un diagnéstico de certeza. A partir de alli la cla-
ve estd en evaluar correctamente el riesgo del evento, para de esta
forma seleccionar la intensidad del tratamiento durante la fase agu-
day definir a posteriori las indicaciones en la fase subaguda y crénica’.
Las imagenes de torax tienen alto valor predictivo negativo y posi-
tivo para el diagnostico de embolia pulmonary a menudo identifi-
can diagndsticos alternativos. Tienen la desventaja de la exposicion
a la radiacion, la necesidad de utilizacién de contraste, alto costo,
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baja disponibilidad y el hecho de que puede llevar mucho tiempo
completarlas.

Es en este contexto que los biomarcadores han ocupado un lugar,
tanto en la fase de diagndstico como en la de estratificacion de riesgo
y prondstico a largo plazo.

A continuacion se describen aquellos que han demostrado utilidad
en este escenario.

TROPONINA

La troponina (cTn) es altamente sensible y especifica como marcador
de lesién de células miocérdicas y es el test de eleccién para el diag-
néstico de infarto de miocardio?. Sin embargo, aumentos de tropo-
nina T (cTnT) e | (cTnl) se han observado en pacientes con TEP confir-
mado, independientemente de la presencia o ausencia de enferme-
dad coronaria.

En relacion con el mecanismo de su liberacién, se especula que es
resultado de la interaccion de varios procesos: 1) sobrecarga agu-
da de presion del ventriculo derecho, 2) alteracion del flujo sangui-
neo coronario por aumento de la tension parietal, 3) hipoxemia se-
vera causada por el TEP y 4) alteracién del doble producto por ta-
quicardia y cambios hemodindmicos como hipertensién o hipoten-
sion’ (Figura 1).
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Figura 1. Mecanismos de la elevacién de la troponina. Modificado de Lippi et al.®

Los primeros datos de la asociacion del marcador con el TEP los tuvi-
mos con la troponina de cuarta generacion, con la que contdbamos
hasta el afio 2011. Becattini et al. publicaron una revisién sistemati-
ca que incluyé 20 trabajos (1985 pacientes), y revel6 que el aumento
de la concentracién de cTn fue un predictor independiente de mor-
talidad a corto plazo (odds ratio [OR]=5,24; intervalo de confianza del
95% [1C95%]: 3,28-8,38); incluso en los pacientes en condiciones de
estabilidad hemodindmica (OR=5.90; 1C95%: 2,68-12,95)*.

A partir del afo 2011, con la disponibilidad de la troponina de alta
sensibilidad (hs-cTn) comenzaron a surgir estudios en relacién con
este nuevo marcador. Lankeit et al.,, en un estudio que incluy6 156
pacientes con TEP normotensos, hallé que la concentracion de hs-
cTnT mostré un buen rendimiento diagndstico para predecir mor-
talidad a 30 dias (4rea bajo la curva [ABC]=0,73; 1C95%: 0,60-0,87),
que era mas alto que el del ensayo contempordneo de 4ta genera-
cién (ABC=0,65; 1C95%: 0,46-0,83). El punto de corte del limite de
referencia (es decir, 14 ng/I para la hs-cTnT) se asocié con un alto
valor predictivo negativo y un valor predictivo positivo bajo para la
mortalidad a 30 dias. Es importante destacar que el riesgo de mor-
talidad estuvo significativamente asociado con las concentracio-
nes de hs-cTnT como valor continuo (OR=2.02; 1C95%: 1.04-3.92;
p=0,037), con mejor comportamiento que al tomarlo como valor
dicotémico®.

La relacion de riesgo también es evidente cuando se usa hs-cTnl.
Apfaltrer et al. revisaron los datos clinicos de 65 pacientes con TEP
agudo, demostrando que los eventos adversos en el seguimiento
(tratamiento de cuidados intensivos y muerte) estuvieron significa-
tivamente asociados con los valores de hs-cTnl (ABC=0,71; OR=543;
1C95%: 1,45-21)°.

Spirk et al. realizaron un estudio multicéntrico que incluyé a 369 pa-
cientes con TEP agudo sequidos durante 30 dias después del even-
to trombdtico. Aqui, el valor diagndstico de hs-cTnT presenté un ABC
de 0,70 (1C95%: 0,52-0,89) que fue mejor que el puntaje de riesgo
PESI simplificado (ABC=0,63; 1C95%: 0,57-0,68). La combinacién de
hs-cTnT con PESI tuvo un mejor comportamiento para predecir re-
sultados adversos a 30 dias que cualquiera de las variables solas
(ABC=0,76; 1C95%: 0,62-0,90)

En cuanto a la posible correlacién de los valores de cTn con resulta-
dos clinicos a mediano plazo, Kriechbaum et al. estudiaron 51 pacien-
tes consecutivos sometidos a angioplastia pulmonar con balén para
enfermedad tromboemboélica crénica, que fueron seguidos por 6 me-
ses. Las concentraciones de hs-cTnT significativamente disminuyeron
después de la angioplastia (p<0,001; media disminucién de 55%), y
esta reduccion fue mas pronunciada en pacientes con niveles basa-
les por encima del percentilo 99. También se encontré que el valor de
hs-cTnT estaba correlacionado con la resistencia vascular pulmonar
(r=0,42; p=0,005) y la presién media de la arteria pulmonar (r=0,32;
p=0,029)%. Resultados similares fueron publicados por Filusch, que
encontrd una correlacion altamente significativa entre hs-cTnT vy la
tension sistdlica del ventriculo derecho (r=0,95; p=0,002) y la tasa de
deformacién medida por speckle tracking (r=0,82; p=0,002)°.

En un trabajo realizado en nuestro centro, evaluamos 40 pacientes
con puntaje PESI comprendidos entre 67 y 100, 30 de los cuales pre-
sentaban disfuncién del ventriculo derecho. Se encontré que la con-
centracion de hs-cTnT era mayor en pacientes con disfuncién ventri-
cular derecha que en aquellos sin (33,5 vs. 16.0 ng/I; p=0,030), produ-
ciendo un ABC global de 0,77 (IC95%: 0,63-0,92)'° (Figura 2).

En conclusién, podriamos resumir con relacion a la troponina y el TEP
los siguientes enunciados:

« Esun predictor independiente de mortalidad a corto plazo

-« Es predictor de descompensacion hemodindmica

-« Esun predictor de evolucién clinica a mediano plazo.

+ Tiene relacion con la funcion ventricular derecha.

- Tiene relacién con las resistencias pulmonares.

+ Esmejor analizarlo como variable continua que como dicotémica.

DIMERO D

El dimero D es un biomarcador de la formacién y la degradacion de
fibrina que se puede medir en sangre entera o en plasma. Las perso-
nas sanas tienen niveles bajos de dimero D circulante, mientras que ni-
veles elevados se encuentran en condiciones asociadas con trombosis.
Los fragmentos de dimero D circulan en plasma con una vida media de
aproximadamente 8 horas hasta que se eliminan por via renal y meta-
bolismo del sistema reticuloendotelial. Por lo tanto, el dimero D propor-
ciona un marcador global de activacion de los sistemas de coagulacion
y fibrindlisis, siendo un marcador indirecto de actividad trombdtica'.

El dimero D en sangre se detecta con anticuerpos monoclonales que
reconocen un epitope que esta ausente en el dominio D de fibriné-
geno y monémeros de fibrina no reticulados. Aunque hay numero-
s0s ensayos comerciales para su medicién, son de tres los tipos ge-
nerales de métodos: 1) ensayos de aglutinacion en sangre comple-
ta, 2) enzimoinmunoensayos o ensayos inmunofluorescentes (ELISAy
ELFA, respectivamente), y 3) ensayos de aglutinacion de latex (Figura
3). Los ensayos de aglutinacién en sangre completa utilizan un méto-
do de un anticuerpo con sitios de union para dimero D'y un antigeno
de membrana de glébulos rojos generando la aglutinacion cuando
los niveles son elevados. ELISA'y ELFA confian en el uso de 2 anticuer-
pos monoclonales, uno que captura el dimero D en la muestra, y un
segundo anticuerpo marcado que se usa para etiquetar y cuantificar
el dimero D capturado. Aglutinacién de l4tex usa técnicas inmunotur-
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Figura 2. Troponina y funcion ventricular derecha. Con permiso de Daquarti et al."® TAPSE: tricuspid annular plane systolic excursion (desplazamiento sistdlico del plano del anillo tricuspideo).

bidométricas para detectar dimero D conjugado con latex recubierto
de anticuerpo. Estas dos ultimas técnicas son cuantitativas, aunque es
importante resaltar que los resultados no son comparables, aun entre
fabricantes que usan métodos similares.

En cuanto a la utilidad para el diagnéstico de TEP, es importante recal-
car que el dimero D puede elevarse en situaciones distintas de la trom-
bosis, como la edad avanzada, el posoperatorio, el embarazo y el puer-
perio, el cdncer y afecciones inflamatorias crénicas, entre otras. Por lo
tanto, el dimero D es un marcador sensible para la deteccion de trom-
bosis, pero carece de especificidad. Explotando estas caracteristicas, un
nivel normal de dimero D de alta sensibilidad ayuda a excluir el diag-
ndstico de TEP, asi como de trombosis venosa. Sin embargo, algunos
pacientes con trombosis pueden tener resultados negativos, y es aqui
donde el grado de sospecha y el valor de corte puedan colaborar para
que el marcador siga siendo til. La prueba del dimero D tiene un valor
limitado en pacientes con un alto pretest, donde, el valor predictivo ne-
gativo de la prueba se reduce por la alta prevalencia de TEP™.

El ajuste del punto de corte utilizado para definir una prueba negati-
va de dimero D, que tradicionalmente ha sido un nivel inferior a 500
mg/l, puede hacerse por edad (se estima un aumento de 100 mg/|
por cada década por encima de los 50 afos) o por probabilidad pre-
test. En este sentido, un reciente trabajo de Kearon et al. incluy6 2017
pacientes, de los cuales el 7,4% tenfa TEP en pruebas diagndsticas ini-
ciales. Se evalu¢ la capacidad diagnostica de la combinacién de pro-
babilidad pretest (valorada mediante score de Wells) con el valor de
dimero D al ingreso. Se definié como grupo de bajo riesgo a aque-
llos pacientes con probabilidad baja y dimero D <1000 mg/I o pro-
babilidad intermedia con dimero D <500 mg/I. De los 1325 pacien-
tes que tenian una probabilidad baja (1285 pacientes) o intermedia
(40 pacientes) y una prueba negativa de dimero D (es decir, <1000 o
<500 mg/l, respectivamente), ninguno tenia tromboembolismo ve-
noso durante el seguimiento (intervalo de confianza del 95%, 0,00 a
0,29%). Con esta estrategia, el uso de imadgenes de térax se harfa en el
34,3% de los pacientes, mientras que una estrategia en la que se con-

sidera que la embolia pulmonar se descarta con un pretest bajo y un

nivel de dimero D inferior a 500 mg/I solamente, daria como resulta-

do el uso de imégenes en el 51,9%".

En relacion con el valor prondstico, un dimero D medido con tera-

pia anticoagulante o 1 mes después de suspenderla puede ayudar

a estratificar a los pacientes segun su riesgo de evento trombatico

recurrente. Los pacientes con una prueba positiva de dimero D tie-

nen aproximadamente dos veces el riesgo de recurrencia que aque-

llos con una prueba negativa, y el riesgo de recurrencia en los hom-

bres es aproximadamente 2 veces mds alto que en las mujeres. Para

los hombres, el riesgo de recurrencia con una prueba positiva 1 mes

después de suspender la terapia anticoagulante esta en el rango de

15-18% a un afio, mientras que el riesgo de recurrencia es de aproxi-

madamente 8-10% en un afio si la prueba es negativa™.

En conclusion, podriamos resumir con relacion al dimero D y el TEP

los siguientes enunciados:

. Existen 3 formas distintas de medirlo; los resultados no son
comparables.

+Alto valor predictivo negativo en pacientes con sospecha baja o
intermedia.

«  El punto de corte se puede ajustar a la edad y al grado de
sospecha.

+ Tiene relacion con la funcion ventricular derecha.

- Tiene relacién con la recurrencia trombdtica en el seguimiento.

PEPTIDOS NATRIURETICOS

El péptido natriurético de tipo cerebral (BNP) es una hormona que
se libera en respuesta al estiramiento mecanico de los miocitos. Se
sintetiza de forma inactiva, como prohormona (proBNP) que se divi-
de en la hormona activa BNP y el fragmento inactivo N-terminal (NT-
proBNP), ambos mensurables'™.

Varios estudios prospectivos y metaandlisis han demostrado una aso-
ciacion entre las altas concentraciones de BNP o NT-proBNP y dete-
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Figura 3. Distintas formas de medir el dimero D

rioro del estado clinico en pacientes con TEP agudo''®. Varios pun-
tos de corte para NT-proBNP (500, 600 o 1000 ng/l) se han propues-
to como predictores de buena evolucién clinica. Del mismo modo, 2
valores de corte de BNP, 50 0 90 ng/I, se han sugerido para identificar
pacientes de bajo riesgo.

Aumentos persistentes de NT-proBNP (valores mayores a 7500 ng/I
después de 24 hs) o descensos menores a 50% indican disfuncion del
ventriculo derecho y mal pronéstico'. Sin embargo, el valor predicti-
vo positivo del aumento de las concentraciones de péptidos natriu-
réticos es bajo, porque estos ocurren en una multitud de otras con-
diciones, que incluyen disfuncién ventricular izquierda preexistente,
mayor edad, insuficiencia renal y enfermedad pulmonar crénica entre
otras (Tabla 1). Por el contrario, pacientes con concentraciones nor-
males de BNP o NT-proBNP tienen bajo riesgo de muerte y de des-
compensacion hemodindmica“.

En relacion con la funcion del ventriculo derecho, el metaanalisis de
Klok et al. encontré que la incidencia de disfuncion ventricular de-
recha fue del 85% y 12% en pacientes con y sin niveles elevados de
BNP, respectivamente (p=0,0001). Se encontrd una asociacion positi-
va entre el aumento de la concentracion de BNP y la presencia de dis-
funcion ventricular (OR=81; 1C95%: 27-238). En los estudios con NT-
proBNP, la incidencia de disfuncion ventricular derecha fue del 45%
en pacientes con niveles elevados en comparacion con el 4,5% en
pacientes con niveles normales. Esta asociacion se mantiene cuan-
do se analizan por separados pacientes normotensos e hipotensos.
En conclusién, podriamos resumir con relacion al BNP o NT-proBNP y
el TEP los siguientes enunciados:

« Esun predictor de evolucién a corto plazo.

-« Es predictor de descompensacion hemodindmica

« Esun predictor de evolucién clinica a mediano plazo.

+ Tiene relacion con la funcion ventricular derecha.

PROTEINA DE UNION A LOS ACIDOS GRASOS
CARDIACOS

La proteina de union a 4cidos grasos de tipo cardiaco (h-FABP) es una
proteina pequena, soluble, no enzimatica compuesta de 132 aminoa-
cidos y es una de las proteinas mas abundantes en el corazon. Se libe-
ra en respuesta a una lesién miocardica y ha demostrado ser sensible
y especifica en la deteccién de lesion miocardica®®. En Argentina, su
disponibilidad es muy limitada, lo que explica su poco uso.

Varios estudios y metaandlisis han proporcionado evidencia de la uti-
lidad de h-FABP para la prediccién del pronéstico adverso en pacien-
tes con TEP agudo. Las gufas de la Sociedad Europea de Cardiologfa
sugieren que en pacientes normotensos los niveles de h-FABP>6 ng/
ml tuvieron un valor predictivo positivo para la descompensacion del
28% y un valor predictivo negativo del 99%.

El metaanalisis de Bajaj et al. analizd la relacién entre el marcador y
la evolucién clinica, la mortalidad y la funcion del ventriculo dere-
cho'. Nueve estudios prospectivos, que incluyen 1628 pacientes, in-
formaron sobre un curso clinico complicado de 30 dias. El 26,2% de
los pacientes con h-FABP elevado tuvieron un curso clinico complica-
do a 30 dias en comparacion con el 4,7% en h-FABP normal. Los nive-
les elevados de h-FABP se asociaron significativamente con el mayor
riesgo de un curso clinico complicado de 30 dias (OR=17,67; 1C95%:
6,02-51,89). Los niveles elevados de h-FABP se asociaron significati-
vamente con el mayor riesgo de mortalidad a los 30 dias (OR=25,97;
1C95%: 6,63-101,66). El riesgo de falla ventricular derecha fue signi-
ficativamente mayor en pacientes con h-FABP elevado en compara-
cién con pacientes con h-FABP normal (OR=2,57; 1C95%: 1,05-6,33).
En conclusion, podriamos resumir con relacion a h-FABP y el TEP los
siguientes enunciados:

« Esun predictor independiente de mortalidad a corto plazo.

- Es predictor de descompensacion hemodindmica.

+ Tiene relacion con la funcion ventricular derecha.

ACIDO LACTICO

La concentracién plasmaética de lactato, un marcador bien conocido
de hipoxia tisular, esta relacionada con un mayor riesgo general en
varias afecciones, como sepsis, traumatismo e infarto de miocardio.
Algunos estudios demostraron que los valores aumentados de lac-
tato plasmatico estan asociados con un peor resultado en pacientes
con TEP. Ademas, la concentracion de lactato en plasma puede anali-
zarse facil y rapidamente en muestras de sangre arterial con un anali-
zador de gases en sangre®.

En un trabajo desarrollado por Simone Vanni et al. que incluy¢ a
270 pacientes con TEP, los que murieron tenian un nivel de lacta-
to plasmatico medio significativamente mayor (4,7 mmol/I; IC 95%:
2,7-6,8 mmol/l) que los sobrevivientes (1,6 mmol/I; 1C95%: 1,5-1,7
mmol/l). Cuando consideraron solo los pacientes que murieron a
causa de una embolia pulmonar, la diferencia siguié siendo muy
significativa (5,5 mmol/l vs. 1,6 mmol/l). Los pacientes que alcan-
zaron el punto final compuesto de muerte o deterioro clinico mos-
traron valores de lactato en plasma mas altos que los pacientes que
no tuvieron complicaciones dentro del periodo de seguimiento de
30 dias. En el andlisis de Cox, el nivel de lactato en plasma mayor o
igual a 2 mmol/I se asoci¢ tanto con la muerte por todas las cau-
sas (hazard ratio [HR]=11,67) como con el punto final compues-
to (HR=8,14). Para investigar especificamente la utilidad pronésti-
ca del nivel de lactato plasmético en pacientes normotensos, se ex-
cluyeron los pacientes con shock o hipotensién?'. En este subgru-
po, la presencia de niveles elevados de lactato plasmatico mostrd
un valor predictivo positivo para la muerte por todas las causas a los
30 dias del 16,4% (IC95%: 10,8-19,4%) y un valor predictivo negati-
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Tabla 1. Causas de elevacion de BNP o NT pro BNP

Elevacion distinta del TEP Niveles menores a los esperados
Obesidad

Insuficiencia mitral o estenosis mitral

Isquemia miocardica
Insuficiencia cardiaca aguda
EPOC

Sepsis

Taponamiento cardiaco

Fibrilacién auricular

Edad avanzada

vo del 98,4% (1C95%: 96,1-99,6% (, con HR=10,4. Finalmente, inves-
tigaron el valor prondstico del nivel de lactato plasmatico en pre-
sencia o ausencia de disfuncion ventricular derecha, encontrando
que un nivel mayor o igual a 2 mmol/l aumento la mortalidad en un
9,8% (IC95%: 2,5-17,2%) y 11,2% (1C95%: 3,7-18,7%) en pacientes
con y sin disfuncion ventricular derecha, respectivamente.

En conclusién, podriamos resumir con relacién al lactato y el TEP los
siguientes enunciados:

-« Esun marcador de perfusion tisular.

« Esun predictor independiente de mortalidad a corto plazo.

-« Es predictor de descompensacion hemodindmica.

OTROS MARCADORES CON FUTURO...

El factor de diferenciacion de crecimiento 15 (GDF-15) es una ci-
tocina que se libera del corazén después de isquemia o sobrecarga
de presion. El valor pronéstico de GDF-15 ha sido investigado en TEP.
En un estudio prospectivo en 123 pacientes, el aumento de GDF-15
surgié como un predictor independiente de complicaciones. GDF-15
agregarfa informacion prondstica a lo ya proporcionado por cTn, NT-
pro BNP'y los hallazgos ecocardiograficos?.

La proadrenomedulina (MR-proADM) es un predictor importan-
te de mortalidad a corto plazo en pacientes con insuficiencia cardia-
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SINDROME DE BRUGADA. ENFOQUE CLINICO Y TERAPEUTICO

BRUGADA SYNDROME. CLINICAL AND THERAPEUTIC APPROACH

FLORENCIA D. QUAINO', MARCELO A. ABUD?

RESUMEN

El sindrome de Brugada es una anomalia cardiaca eléctrica primaria que ocurre
en ausencia de cardiopatfa estructural con una base genética, asociada a mu-
taciones de los canales idnicos del miocardio, predisponiendo a la presencia de
taquiarritmias ventriculares malignas e incremento significativo del riesgo de
muerte subita. El electrocardiograma caracteristico expresa una imagen simil
bloqueo de rama derecha con supradesnivel del segmento ST en las derivacio-
nes precordiales derechas. Se han descrito tres patrones electrocardiogréficos,
aunque en el presente solamente el patrén tipo 1 tiene valor diagnostico; el mis-
mo puede ser permanente o intermitente, esto Ultimo debido a variaciones di-
nadmicas del electrocardiograma asociadas a cambios del tono autonémico, de
la temperatura corporal o con el uso de diversos farmacos con propiedades blo-
queantes de los canales de sodio cardiacos. Si bien existen diversas variables cli-
nicas y electrocardiograficas que identifican un subgrupo de individuos con ma-
yor riesgo de muerte subita, aun continta la controversia en relacién con el rol
del estudio electrofisiolégico en la estratificacién de riesgo en esta poblacion. Se
ha demostrado ampliamente el beneficio del cardiodesfibrilador automatico im-
plantable en la prevencién secundaria de la muerte subita, pero en la actualidad
la estrategia de estudio y tratamiento de los pacientes asintomaticos continda
siendo un dilema no resuelto. El objetivo de esta monografia es realizar una re-
vision que abarca los aspectos clinicos, fisiopatolégicos y terapéuticos relaciona-
dos con este sindrome.

Palabras clave: sindrome de Brugada, muerte subita, cardiodesfibrilador implantable.

ABSTRACT

Brugada syndrome (BrS) is a primary electrical heart anomaly that occurs in the
absence of structural heart disease with a genetic basis, associated with muta-
tions of myocardial ion channels, which predisposes to the presence of malig-
nant ventricular tachyarrhythmias and a significant increase in the risk of sudden
cardiac death. The characteristic electrocardiogram in these patients expresses
an image similar to right bundle branch with ST-segment elevation in the right
precordial leads. Three electrocardiographic patterns have been described, but in
the present only the type-1 pattern has diagnostic value; it can be permanent or
intermittent, the latter due to dynamic variations of the electrocardiogram asso-
ciated with changes in autonomic tone, body temperature or with the use of va-
rious drugs with blocking properties of cardiac sodium channels. Although seve-
ral clinical and electrocardiographic variables have been described that identify
a subgroup of individuals with a higher risk of sudden death, the controversy re-
garding the role of the electrophysiology study in risk stratification in this popu-
lation continues. The benefit of implantable cardioverter-defibrillators in the se-
condary prevention of sudden cardiac death has been amply demonstrated, but
presently the strategy of study and treatment of asymptomatic patients conti-
nues to be an unresolved dilemma. The objective of this monograph is to con-
duct a review that covers the clinical, pathophysiological and therapeutic as-
pects related to this syndrome.

Keywords: Brugada syndrome, sudden cardiac death, defibrillators, implantable.
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INTRODUCCION

El sindrome de Brugada (SB) es una anomalia eléctrica primaria con
ausencia de cardiopatia estructural, cuyo diagnéstico se basa en la
presencia de alteraciones caracteristicas de la repolarizacién ventri-
cular localizadas en las derivaciones precordiales derechas (V1-V3),
con predisposicion a un riesgo incrementado de muerte subita (MS)
secundaria a taquicardia ventricular polimérfica (TVP) y/o fibrilacion
ventricular (FV)'.

Presenta una base genética con penetrancia variable y un patron de
herencia autosémica dominante en alrededor del 50% de los casos,
aunque no es infrecuente encontrar casos esporadicos’.
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EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia mundial del SB es de 1 cada 2000 individuos, con una
marcada variabilidad geogréfica y étnica: en Europa se estima del
0,04%, mientras que en el sureste asidtico es considerado endémico,
con una prevalencia del 0,5% al 1% y se ha reconocido como la mis-
ma entidad fenotipica y genética que el sindrome de MS inesperada
nocturna en Japon y Tailandia®. Sin embargo, la prevalencia real podria
estar subestimada, dado que la mayoria de los pacientes se encuen-
tran asintomaticos en el momento del diagndstico y el patron electro-
cardiogréfico puede ser manifiesto en forma permanente, intermiten-
te o desaparecer y observarse Unicamente ante situaciones especificas
como fiebre, intoxicaciones por cocaina y alcohol, alteraciones electro-
liticas, bradicardia, estimulacién vagal o también inducido por medi-
camentos bloqueadores de los canales de sodio (Na*) y calcio (Ca*).
Se ha demostrado la presencia de variabilidad espontanea del patron
electrocardiograficos tipo | en el 519% de estos pacientes®.

En la poblacién adulta, existe una marcada predisposicion por el sexo
masculino, representando aproximadamente el 80% de los pacientes
con SB®. Esta diferencia no se observa en la edad pediétrica, lo que es-
tarfa justificado por causas hormonales, asi como por la expresion di-
ferente de determinadas corrientes idnicas cardiacas en hombres y
mujeres’.
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Figura 1. Patrones electrocardiogrdficos en el sindrome de Brugada.

Esta entidad se incluye entre las canalopatias por mutaciones en el
gen SCN5A que codifica la subunidad alfa del canal de Na* cardia-
co, cuyo efecto neto es la reduccion de las corrientes despolarizan-
tes mediadas por el ion Na*. Sin embargo, las mutaciones de este gen
solo son evidentes en el 20-25% de los pacientes con SB. También se
han identificado mutaciones en genes relacionados con los canales
de potasio (K*) y Ca**&,

EI'SB es el responsable del 4 al 12% del total de las MS y alrededor del
20% de las que ocurren en ausencia de cardiopatia estructural®. Los
eventos arritmicos pueden aparecer a cualquier edad; sin embargo,
se ha observado un pico en la cuarta década de la vida’.

DIAGNOSTICO DEL SINDROME DE BRUGADA

El correcto reconocimiento de los criterios en el electrocardiograma
(ECG) de los pacientes con SB es esencial, tanto para el diagndstico
como para una adecuada estratificacion de riesgo.

Se han descrito tres patrones: a) Patrén tipo 1, caracterizado por la ele-
vacion descendente del segmento ST >2 mm en mds de una deri-
vacion precordial derecha (V1-V3), sequida de ondas T negativas; b)
Patrén tipo 2, caracterizado por la elevacién del segmento ST >2 mm
en precordiales derechas sequida de ondas T positivas o isodifésicas,
lo que le confiere un aspecto de “silla de montar’, y ¢) Patrdn tipo 3 de-
finido como cualquiera de las morfologias anteriores si la elevacion
del segmento ST es <1 mm '°(Figura 1).

Para el diagndstico definitivo, se requiere la presencia del patrén ECG
tipo 1 asociado a uno 0 mas de los siguientes criterios clinicos: a) FV o
TVP documentada, b) sincope de etiologfa arritmica, ¢) respiracién ago-
nica nocturna, d) inducibilidad de arritmias ventriculares en el estudio
electrofisioldgico (EEF), e) historia familiar de MS en pacientes menores
de 45 afios y/o f) patrén ECG tipo 1 en otros miembros de la familia™.
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Figura 2. Se observan los diferentes patrones ECG registrados en la derivacién V2 estdndar y
en las derivaciones precordiales bipolares constituidas entre V2-V4 y V2-V5.

Por otra parte, en los pacientes asintomaticos, con un patrén tipo 1
espontaneo o inducido, otros hallazgos en el ECG pueden sustentar
el diagndstico de SB:

+ Blogueo auriculoventricular (AV) de primer grado (reflejando la
presencia de un intervalo HV prolongado)''.

+ Anormalidades de la onda P (duracién prolongada o bifdsica)'".

« Bloqueo de rama derecha (BRD)'".

« Desviacion del eje eléctrico a la izquierda'".

« Fragmentacion del complejo QRS (QRSf)™.

« Presencia de potenciales tardios en el ECG de sefial promediada’.

.« Extrasistoles ventriculares (EV) con patrén de bloqueo de rama
izquierda (BRI)'™.

+ Aleteo auricular (AA) y fibrilacion auricular (FA)"™.

- Disfuncion del nédulo sinusal, paralisis auricular™.

« Incremento de la elevacién del segmento ST de 0,5 mV en V1-V3
durante el pico de ejercicio o en los primeros 4 minutos de la fase
de recuperacién’®.

« Retardo de la conduccién a nivel del tracto de salida del ventricu-
lo derecho (TSVD)".

- Perfodo refractario efectivo ventricular corto (<200 ms)'®.

En un nuevo consenso se modificd la nomenclatura inicial, conside-
randose Unicamente la existencia de dos patrones ECG: a) el patrén
tipo 1, similar al descrito previamente y b) patrén tipo 2 en “silla de
montar” que agrupa los anteriormente denominados tipo 2 y 3, de-
bido a que las diferencias entre estos Ultimos no presentan implican-
cias en la estratificacion de riesgo ni en el prondstico de estos pacien-
tes'. Con el objetivo de incrementar la sensibilidad en el diagndsti-
co del SB, el consenso de expertos del afio 2013 omite la totalidad
de los criterios clinicos previamente mencionados y exige solamen-
te la presencia de un patrén tipo 1 en al menos una derivacion pre-
cordial derecha, ya sea esponténeo o inducido por drogas bloquean-
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Figura 3. Patron tipo 1 inducido por la estimulacicn en el dpex del ventriculo derecho (VD) pro-
vocando complejos QRS de fusicn (derecha) para minimizar el retardo en la activacion del VD
presente durante la conduccicn auriculoventricular espontdnea (izquierda). Tomado y modifi-
cado de Chiale PA, Garro HA, Fernandez, Elizari MV. High-degree righ tbundle branch Block obs-
curing the diagnosis of Brugada electrocardiographic pattern. Heart Rhythm. 2012,9(6)974-6.

tes de los canales de Na*%. Este nuevo criterio diagnéstico ha sido re-
cientemente validado en una serie de casos de pacientes con diag-
ndstico conocido de SB?'.

En presencia de un patrén tipo 2, el diagnéstico de SB se confirma so-
lamente luego de la conversién a un patrén tipo 1 en forma esponta-
nea o inducido por drogas bloqueantes de los canales de Na*%.

El patrén tipo 1 se observa con mas frecuencia en las derivaciones V1-
V2, excepcionalmente en V3 y en algunas oportunidades en las deri-
vaciones inferiores o lateral (patrén Brugada atipico)?.

La colocacion del electrodo en las derivaciones precordiales derechas
en el 2 y 3 espacio intercostal (derivaciones precordiales altas) incre-
menta la sensibilidad del ECG del 15% al 36% para la identificacién
del patron tipo 1%

Otro estudio demostrd que el uso de una derivacion precordial bipolar
es mas sensible e igualmente especifico que la derivacion unipolar V2
para la deteccion de un patrén Brugada tipo 1%. Las derivaciones pre-
cordiales bipolares pueden obtenerse conectando los cables de brazo
izquierdo y brazo derecho a los electrodos de V2 y V4, respectivamente.
La derivacion DI muestra entonces una derivacion bipolar conformada
por un polo positivo en V2 y un polo negativo en V4 (Figura 2).
Recientemente, Take et al.?* describieron en modelos experimentales
un nuevo patrén electrocardiogréfico, denominado patrén Brugada
tipo 0, similar al tipo 1 pero sin onda T negativa y con el mismo signifi-
cado prondstico. En este estudio, los autores demostraron que la con-
version reciproca entre el patron tipo 0y tipo 1 se encuentra asociada
a una significativa heterogeneidad en los potenciales de accién mo-
nofésicos, lo que es considerado un factor predisponente para el de-
sarrollo de arritmias ventriculares.
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Figura 4. Evaluacion de los dngulos alfa y beta en V2 y la conversion del patron electrocardio-
grdfico en respuesta a bloqueantes de los canales de Na+. Adaptado de Chevallier S, Forclaz
A, Tenkorang J, Ahmad Y, Faouzi M, Graf D, et al. New electrocardiographic criteria for discrimi-
nating between brugada types 2 and 3 patterns and incomplete right bundle branch block. J
Am Coll Cardiol. 2011,58(22):2290-8.

Existen multiples condiciones clinicas que presentan una simili-

tud con el patron electrocardiogréfico indistinguible del “verdade-

ro” SB, pero transcurren en ausencia de disfuncién en los canales de

Na*cardiacos:

- Condiciones agudas: sindrome coronario agudo (SCA), angina de

Prinzmetal, miocarditis, pericarditis, tromboembolismo pulmonar,

aneurisma disecante de aorta, déficit de tiamina, choque eléctrico,

agentes farmacoldgicos, trastornos electroliticos, sobrecarga ventri-
cular izquierda, hipotermia, hemorragia subaracnoidea, posoperato-
rio de cirugia correctiva de eséfago e intoxicacion por cocaina.

- Condiciones permanentes: hipertrofia ventricular izquierda y sep-

tal, BRD, repolarizacién precoz, pectus excavatum, displasia arritmogé-

nica del ventriculo derecho, anormalidades del sistema nervioso au-
ténomo, distrofia muscular de Duchenne, ataxia de Friedreich, tumor
mediastinico, enfermedad de Chagas, insuficiencia adrenal, paralisis
periddica familiar tirotdxica, sindrome de QT prolongado tipo 3, y dis-

trofia miotdnica tipo 2.

Estas condiciones han sido descritas con el término de fenocopias de

Brugada'y representan una condicién clinica que imita el fenotipo del

SB sin una alteracion genética demostrable®. Los criterios para defi-

nirlas podrian resumirse de la siguiente manera:

« Presencia de un patrén electrocardiografico tipo I-Il.

+ Presencia de alguna causa subyacente identificable.

« Desaparicion del patron ECG de Brugada una vez corregida la
causa.

- Baja"probabilidad pretest”de tener un SB verdadero, determina-
da por la ausencia de sintomas, de antecedentes clinicos y de an-
tecedentes familiares.

+ Resultado negativo de las pruebas farmacoldgicas realizadas con
flecainida, procainamida o ajmalina.

+ Resultado negativo del test genético, aunque este no es un crite-
rio obligatorio.

+ Ausencia de manipulacién quirdrgica del tracto de salida del
ventriculo derecho en las Ultimas 96 horas de obtenido el
electrocardiograma.

+ Adecuado filtrado de los electrocardiogramas de superficie.
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Figura 5. Representacidn de 3 criterios electrocardiogrdficos para la diferenciacion entre un
patrén Brugada tipo Il y un bloqueo incompleto de rama derecha.

Debido a que el test genético no fue realizado en la mayoria de los ca-
505 y que el mismo es positivo solamente en un 20-30% de los “ver-
daderos”SB, en el presente, el significado clinico y el valor prondstico
de esta condicion son inciertos?.

En el 3,4% de los pacientes con SB, un bloqueo completo de rama
derecha (BCRD) puede enmascarar el patron ECG tipico. En estos ca-
sos es importante realizar un estudio Holter en la busqueda de un
BCRD intermitente o evaluar en el mismo las variaciones dindmicas
de la repolarizacion ventricular. La preexcitacion ventricular derecha
inducida en el EEF ha demostrado ser una maniobra Util para desen-
mascarar el patron ECG tipico del SB en estos casos® (Figura 3).

A través del andlisis de las derivaciones precordiales en V1-V2, se han
establecido nuevos criterios ECG para la diferenciacién entre un pa-
trén Brugada tipo 2 o 3, con un bloqueo incompleto de rama dere-
cha (BIRD), el cual se observa en el 3% de la poblacion normal (espe-
cialmente en atletas).

Chevalier et al.” evaluaron en esta poblacién dos dngulos (ay ) en
las derivaciones precordiales V1-V2 y encontraron que un éngulo 3
>58° presenta un valor predictivo positivo (VPP) de 73% y un valor
predictivo negativo (VPN) del 87% para la conversién de un patrén
tipo 2 0 3 a un patrén Brugada tipo 1, durante el test de ajmalina.
(Figura 4).

Serra et al.** evaluaron en atletas sanos las diferencias entre un patrén
Brugada tipo Il con el BIRD en las derivaciones precordiales V/1-V2 uti-
lizando tres criterios ECG, concluyendo que la duracién de la base del
tridangulo >160 ms, medida a 5 mm desde el vértice de la r’, tiene la
mayor sensibilidad (85%) y especificidad (95,6%) y recomiendan su
uso en la préctica clinica (Figura 5).

TEST FARMACOLOGICO PARA EL DIAGNOSTICO DE SB

El test farmacolégico debe ser realizado ante la sospecha clinica,
cuando el ECG basal no es concluyente con SB, como ocurre en el
40% de los casos.

La posibilidad de un SB debe ser excluida luego de un episodio de
paro cardiaco resucitado en ausencia de cardiopatfa estructural o en
familiares asintomaticos de pacientes con SB, que presentan un pa-
tron tipo 2.

Los farmacos que se utilizan para este fin son la ajmalina, la flecainida,
la procainamida'y la pilsicainida (Tabla 1).

Se sugiere realizar la infusion lenta de ajmalina en un lapso de 10 mi-
nutos, en lugar de 5 minutos segun las recomendaciones de los dis-
tintos consensos, debido a que no se observaron diferencias en el

Figura 6. El test de ajmalina demuestra la exacerbacidn del patrdn tipo 1 caracteristico del
SB en 3ei V1-V2, mientras que en 4ei V'1-V3 presenta un supra desnivel del segmento ST ines-
pecifico en comparacién con el ECG basal. Tomado de Abud A, Bagattin D, Lujan O, Birollo O,
Lovecchio J.. Deteccion de un sindrome de Brugada en las derivaciones precordiales altas del
electrocardiograma de doce derivaciones. Rev Fed Arg Cardiol 2003;32:107-9.

rendimiento diagndstico y el riesgo de aparicion de arritmias ventri-
culares potencialmente letales fue significativamente menor®".

En pacientes con un test genético positivo, la ajmalina es superior a
la flecainida en cuanto a sensibilidad, especificidad, VPP y fundamen-
talmente VPN (83% vs. 36%, respectivamente)®?. Con el uso de fle-
cainida se han reportado respuestas positivas tardias (2 horas), por
lo cual se requiere un tiempo de monitoreo més prolongado®. Tras
la administracion de flecainida se han observado arritmias ventricu-
lares complejas en el 15-20% de los casos, principalmente en los pa-
cientes que se encuentran sintomaticos o presentan un test genético
positivo*. Por este motivo, sumado a su corta vida media (5 minutos)
en relacién con la flecainida (20 horas), la ajmalina es el farmaco de
eleccién para el diagndstico de SB. El test farmacoldgico se considera
positivo cuando se observa un patrén tipo 1 en una de las derivacio-
nes precordiales derechas y debe ser discontinuado ante: a) la apari-
cién del patrén tipo 1, b) de un patrén tipo 2 con una elevacion del ST
>5 mm, ¢) ensanchamiento del complejo QRS > 130% del valor ba-
sal, d) desarrollo de arritmias ventriculares o €) si se alcanzaron las do-
sis maximas permitidas de ajmalina (100 mg) o flecainida (150 mg).
Durante el procedimiento, se recomienda realizar un registro de V1y
V2 en 20y 30 espacio intercostales, ya que esto incrementa la sensibi-
lidad del ECG para diagnosticar un SB#. Hemos reportado un caso en
el cual el patrén ECG tipo | se registré exclusivamente en las deriva-
ciones precordiales derechas altas, aun luego de un test positivo con
ajmalina. Por tal razén, consideramos importante realizar un mapeo
precordial sistemético durante la obtencién de un ECG basal o duran-
te el testeo farmacoldgico con el fin de evitar falsos negativos en pre-
sencia de esta modalidad de presentacion ECG a la cual se denominé
“variante precordial alta"*> (Figura 6).

Debe ser realizado bajo un estricto monitoreo ECG, en un dmbito
con facilidades para la cardioversion eléctrica y la reanimacion car-
diopulmonar. Es importante disponer de isoproterenol ante la posi-
bilidad de la aparicién de arritmias ventriculares malignas y estd con-
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Figura 7. Representacicn grdfica de las 3 teorias en relacién con la fisiopatologia del SB. Epi:
epicardio. M: miocardio. Endo: endocardio. AD: auricula derecha. VD: ventriculo derecho.
TSVD: tracto de salida del ventriculo derecho. Tomado de Elizari MV, Levi R, Acunzo RS, Chia-
le PA, Civetta MM, Ferreiro M, et al. Abnormal expression of cardiac neural crest cells in heart
development: a different hypothesis for the etiopathogenesis of Brugada syndrome. Heart
Rhythm 2007,(3):359-65. Y, Antzelevitch C. The Brugada syndrome: ionic basis and arrhyth-
mia mechanisms. J Cardiovasc Electrophysiol 2001;12(2):268-72.

traindicado: a) en presencia de un patrén tipo 1 en el ECG basal don-
de el diagndstico esta establecido y el riesgo de inducir TVP o FV es
elevado, b) intervalo PR prolongado o presencia de trastornos de la
conduccion intraventricular, por el riesgo de inducir un bloqueo A-V

completo.
ESTRATIFICACION DE RIESGO

Desde la primera descripcién del SB, se han postulado numerosos
métodos invasivos y no invasivos para determinar el riesgo de arrit-
mias ventriculares malignas y, de esta manera, establecer cudl es la
mejor opcidn terapéutica. Los pacientes sintomaticos presentan un
riesgo elevado de recurrencia de eventos arritmicos; en los sobrevi-
vientes de un paro cardiaco la tasa de eventos arritmicos fatales y no
fatales a los 48 y 84 meses de seguimiento es del 17 al 62%°%"¢ y, por
lo tanto, tienen indicacion Clase | para el implante de un cardiodesfi-
brilador implantable (CDI)?. Alrededor del 28% de los pacientes con
SB presentan episodios de sincope, el cual se asocia a un riesgo incre-
mentado de MS. Segun las recomendaciones del consenso del 2005,
todos los pacientes con sincope en quienes no se identifica una‘clara
causa no cardiaca” deberian ser tratados con un CDI%

En las series de Brugada et al’, Sacher et al*” y Probst et al.*, los pa-
cientes con sincope presentaron una frecuencia anual de eventos del
8,9%, 3% y 1,9%, respectivamente. Sin embargo, en ninguno de es-
tos estudios se realizd un andlisis de las posibles etiologias del sinco-
pe (arritmicas vs no arritmicas).

Sacher et al*? evaluaron las caracteristicas clinicas del sincope en pa-
cientes con SB'y encontraron que la asociacion de cuatro variables (la
ausencia o corta duracion de los prédromos —10 segundos—, la ausen-
cia de gatillos, la pérdida de la conciencia en un lapso menor de un
minuto y una rdpida recuperacion sin secuelas) tienen una sensibili-
dad del 100%, una especificidad del 67%, un VPP del 26% y un VPN del
100% para la identificacién de una causa arritmica. En un seguimien-
to a 5 afos, la tasa anual de eventos arritmicos en estos pacientes fue
del 5,5%, mientras que en el grupo de pacientes con diagndstico de
sincope neurocardiogénico no se observaron eventos arritmicos malig-
nos. Sin embargo, siguiendo estos criterios clinicos, en el 30% de los ca-
s0s no se logré identificar una presunta etiologia del sincope.Take et
al““ evidenciaron que un sincope precedido de prédromos sugiere una
etiologia benigna, y observaron que la presencia de QRST, respiracion

Figura 8. Algoritmos de tratamiento de las tormentas eléctricas en el sindrome de Brugada.
Modificado de Veerakul G, Nademanee K. Treatment of electrical storms in Brugada sindrome.
Journal of Arrhythmia 2013,29 (2)117-124..

anormal y ausencia de prédromos durante los episodios, tiene una sen-
sibilidad y especificidad de 84,4% y 82%, respectivamente, para el diag-
ndstico de un sincope de etiologia arritmica.

En un estudio reciente se encontré que, a diferencia de los pacien-
tes con sincope neurocardiogénico, los pacientes con antecedentes
de paro cardiorrespiratorio (PCR) en general son més afosos (45 vs.
20 anos), predomina el sexo masculino (RR=2,1), presentaron incon-
tinencia urinaria (RR=4,6) y no tuvieron prédromos durante el even-
to. Luego de un seguimiento a 5 afios, la mortalidad en el grupo de
pacientes con historia de PCR fue del 8,7%/afo vs. 0%/afio en los pa-
cientes con sincope no arritmico*'.

En base a estos datos, sumado al rol controvertido del EEF y del tilt
test en la estratificacion de riesgo, es fundamental la realizacion de
una cuidadosa historia clinica con el objetivo de identificar la verda-
dera etiologfa del sincope en el SB.

Una estrategia efectiva y segura seria la indicacion de un CDI a los pa-
cientes con alta sospecha de sincope de etiologfa arritmica (indicacion
Clase lla)®®, mientras que en aquellos con sincope neurocardiogénico
se recomienda un seguimiento periédico y no tratamiento. Cuando la
etiologfa es dudosa (25-30% de los casos), podria considerarse un regis-
trador de eventos implantable para establecer un correcto diagndstico.
Los pacientes asintomaticos presentan baja incidencia de eventos
arritmicos malignos. En un registro de 1029 pacientes con SB, luego
con un seguimiento de 14 a 54 meses se observé una tasa anual del
0,5%. Sin embargo, el riesgo acumulativo a 10 afios no es negligible
(10%)%. Por tal razon, la estratificacion de riesgo para la identificacion
del subgrupo de pacientes asintométicos con alto riesgo arritmico y
que se beneficiardn con el implante de un CDI continta siendo un
tema de debate.
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El patrén ECG tipo 1 espontdneo ha sido identificado como un mar-
cador independiente de arritmias ventriculares en la mayorfa de las
series, con una tasa anual de riesgo del 0,24% al 1,7%, mientras que el
patrén tipo 1 inducido por drogas representa una poblacién de muy
bajo riesgo. En ambos se aconseja actualmente una conducta con-
servadora con seguimiento periodico®#.

El rol del EEF en la estratificacion de riesgo en los pacientes asintoma-
ticos continda siendo controversial. En el registro de Brugada et al.* la
induccién de una TVP/FV resulté ser una variable prondstica indepen-
diente, incrementando 8 veces el riesgo de desarrollar eventos arritmi-
cos. Resultados similares obtuvieron Giusetto et al.* Sin embargo, en
dos metaandlisis publicados** y posteriormente en los resultados de
|los registros FINGER®® y PRELUDE*, no se encontrd una asociacion sig-
nificativa entre la inducibilidad en el EEF y el riesgo de arritmias ventri-
culares en esta poblacion. Si bien existe un acuerdo general entre los
expertos sobre el alto VPN (del 98-99%) del EEF en el subgrupo de pa-
cientes asintomaticos, en el registro PRELUDE*” ocurrieron 14 eventos
arritmicos en el sequimiento, 9 de los cuales fueron registrados en pa-
cientes no inducibles. Estos datos cuestionan atin mas el verdadero rol
del EEF en la identificacion de pacientes asintomaticos con SB expues-
tos a un alto riesgo de MSC. En un metaandlisis conducido por Ghei et
allas variables que se asociaron con un mal pronéstico fueron: a) la
historia de sincope o PCR, b) la presencia de un patrén tipo 1 esponta-
neo y ¢) el sexo masculino, mientras que la historia familiar de MSC, la
presencia de una mutacién SCN5A y el EEF no alcanzaron significacién
estadistica. Finalmente en el estudio PRELUDE* la historia de sincope,
QRSf, un patrén ECG tipo 1 esponténeo y un PRV menor de 200 ms fue-
ron predictores independientes de riesgo arritmico, contrariamente a la
presencia o ausencia de inducibilidad en el EEF. En una revision reciente
que tuvo como objetivo evaluar el beneficio de CDI en una poblacion
de pacientes asintomaticos, se demostré que el ECG con patrén tipo
1 espontaneo y la inducibilidad de taquiarritmias ventriculares duran-
te el EEF identifican a un subgrupo de pacientes que se beneficiarian
con el implante del dispositivo, mientras que otras variables, incluido el
sexo, los antecedentes familiares de MSC y la presencia de la mutacién
SCN5A, no fueron predictoras de eventos arritmicos malignos. Ademds,
evidencié que el CDI se asocia con numerosas complicaciones (descar-
gas inapropiadas, mal funcionamiento del dispositivo, infeccién, pro-
blemas de salud mental y dificultades con los reemplazos) con un fuer-
te impacto negativo en la calidad de vida®.

OTROS MARCADORES DE RIESGO NO INVASIVOS

La prevalencia de FA'y AA en el SB oscila entre el 20 y 35% segun dis-
tintas series, se han asociado con una mayor frecuencia de sincope,
arritmias ventriculares malignas, y se ha descrito que estos pacientes
presentan, frecuentemente, estrechas similitudes con aquellos que
desarrollaron episodios de FV*°,

Bordachar et al*® observaron con mayor frecuencia un patrén tipo |
manifiesto, inducibilidad de arritmias malignas en el EEF y criterios de
indicacién de CDI en pacientes con FA. Por su parte, Pappone et al.”!
hallaron un patrén tipo 1 inducido por farmacos antiarritmicos en el
3,2% de los pacientes con FA de reciente inicio, y en el 5,8% del sub-
grupo con FA solitaria. Un tercio de ellos desarrollé un SBy el 9,1%
presentd TVP/FV.

En un estudio reciente, se evaluo la relaciéon entre distintas variables
clinicas con la presencia de eventos arritmicos malignos en los pa-
cientes con SB. Luego de un seguimiento de 51 meses, se observo
que de todas las variables analizadas (patrén tipo 1 espontaneo, pa-
tron tipo 1 inducido, patrén tipo 1 con variabilidad espontanea, sin-
cope, antecedente de MSC familiar, FA'y AA), la FA'y el AA fueron las
Unicas que se asociaron en forma estadisticamente significativa con
la presencia de eventos arritmicos malignos®.
Ala luz de estos datos, serfa muy probable que la FA en el SB se asocie
con una alteracién genética mas severa y constituya un marcador de
inestabilidad eléctrica auricular y ventricular, con mayor susceptibili-
dad al desarrollo de TVP o FV.
Por Ultimo, particularmente en pacientes jévenes que consultan en
la sala de emergencias por un episodio de FA en ausencia de cardio-
patfa estructural, se debe considerar siempre la posibilidad de un SB
subyacente y se debe realizar un monitoreo continuo cuando se de-
cide utilizar drogas antiarritmicas como la flecainida o propafenona
para la reversion a ritmo sinusal.
La presencia de QRSf en precordiales derechas, definida por dos o
més espiculas dentro del complejo QRS, se ha asociado con una ele-
vada tasa de FV'2. Aproximadamente el 10% de los pacientes con SB
presentan signos de repolarizacién precoz en las derivaciones infe-
rolaterales™. Estos pacientes desarrollan un fenotipo mas severo, con
un incrementado riesgo de FV y una mayor frecuencia de tormen-
tas eléctricas (TE)**. Otros hallazgos ECG asociados con un peor pro-
nostico son:

« La disminucién del desvio estandar del intervalo NN en 5 minu-
tos de andlisis (SDANN) medida en los registros Holter.

« Onda$S=>80msenV1.Y elevacién del segmento ST >0,18 mv en
V2%,

« Cambios espontaneos en el segmento ST'.

+ La prolongacién del intervalo QT corregido (QTc) exclusivamen-
te en precordiales derechas tras administracion de bloqueadores
del sodio, especialmente si la duracion del intervalo QTc en V2 es
>460 ms*®,

-« Lapresencia de alternancia de la onda T (dispersion de la repola-
rizacion transmural) tras la administracién de farmacos bloquea-
dores del sodio®.

« Unintervalo prolongado entre el picoy el fin de la onda T (Tp-e)
y una dispersion de dicho intervalo Tp-e®.

« El'signo“aVR" (una onda R >0,3 mV o R/q > 0,75 en la derivacion
aVvR)®'".

« Duracion prolongada del complejo QRS en las derivaciones pre-
cordiales (intervalo r-J en V2 >90 ms y QRS =90 ms en V6; el pun-
to de corte de QRS >120 ms predijo efectivamente el riesgo de
ser sintomaticos (OR=2,5; 1C95%: 1,4-4,6; p=0,003)"*.

. La presencia de potenciales tardios en el ECG de sefal
promediada’.

«  Elincremento de la elevacién del segmento ST de 0,5 mV en V1-
V3 durante el pico de ejercicio o en la fase de recuperacién (1 a
4 minutos post ejercicio) que ocurre en el 37% de los pacientes
con SB'®.

- Una historia familiar de MS o la presencia de una mutacion
SCNS5A no tienen un impacto en el pronéstico y en la actualidad
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no se incluyen en la estratificacion de riesgo®. Sin embargo, al-
gunos tipos de mutaciones, tales como las que dan origen a una
proteina truncada, podrian tener valor prondstico®.

La utilidad de estos marcadores no invasivos en la estratificacion de
riesgo arritmico en los pacientes con SB deberd ser demostrada en
estudios prospectivos que incluyan un nimero adecuado de pacien-
tes con un perfodo de seguimiento prolongado.

FISIOPATOLOGIA Y TRATAMIENTO DE LAS ARRIT-
MIAS EN EL SINDROME DE BRUGADA

EITSVD es el sitio de origen de los eventos arritmicos en el SB®. En la
actualidad se han descrito tres teorfas para explicar el mecanismo fi-
siopatoldgico y el sustrato electrofisioldgico responsable del patrén
ECG tipo |y de las arritmias ventriculares en el SB: a) la teorfa de la re-
polarizacion, b) la teorfa de la despolarizacién y c) la teorfa embriona-
ria 0 de la cresta neural (Figura 7).

La teorfa de la repolarizacion® se basa en la presencia de un desequi-
librio de las corrientes idnicas en la fase 1 del potencial de accion (PA)
por diversas mutaciones que causan: a) una disminucion de las co-
rrientes de entrada de calcio I, 0 de las corrientes de entrada de
Na*y b) un efecto predominante de la corriente de salida I.. Como la
densidad de esta Ultima es més prominente en el epicardio del TSVD,
la pérdida de la meseta y el acortamiento del potencial de accién
ocurre en el epicardio pero no en el endocardio, causando un gra-
diente transmural y una heterogeneidad de la refractariedad de los
PA en el epicardio, responsables del patrén ECG tipico (elevacion del
segmento ST) y de la aparicién de EV con morfologia de rama izquier-
da, TVP y FV por un mecanismo de reentrada en fase 2.

La teorfa de la despolarizacién, se basa en la presencia de conduccién
lenta expresada por la existencia de determinadas areas de potencia-
les anormales de bajo voltaje, fraccionados, de duracién prolongada
y electrogramas tardios en el epicardio de la cara anterior del TSVD,
sustrato de los mecanismos de reentrada, algo que no ocurre ni a ni-
vel endocérdico del TSVD, en otras éreas del ventriculo derecho (VD),
ni del ventriculo izquierdo. Sumado a ello, en estudios histologicos de
corazones trasplantados y en otros reportes de pacientes con SBy TE,
se han observado dreas de fibrosis y apoptosis celular en el TSVD®".

La teorfa de la cresta neural unifica las dos previamente mencionadas
y propone como mecanismo responsable del SB una anormal expre-
sion de la cresta neural durante el desarrollo embriolégico del TSVD.
En el periodo embrionario, el TSVD es una estructura con propieda-
des de conduccion lenta, con bajo nivel de expresion de conexinas
40, conexina 43y de las proteinas que codifican la subunidad alfa de
los canales de Na* (SCN5A). En este contexto, se produce una dismi-
nucion de la reserva de la conduccién y una susceptibilidad al de-
sarrollo de arritmias. La persistencia del fenotipo embrionario es res-
ponsable de la disminucion de la reserva de conduccién en el TSVD
en los pacientes adultos con SB®. En una publicacion previa, Elizari et
al.%® demostraron que la cresta neural tiene que ver con el desarrollo
de diversas estructuras cardiacas, y una expresion anormal durante el
desarrollo embrionario seria responsable de la morfogénesis anormal

del TSVD. Por este mecanismo se explicarfa no solamente el meca-

nismo fisiopatoldgico del SB, sino también el origen de las EV, las ta-

quicardias ventriculares idiopéticas del TSVD y del tracto de salida del
ventriculo izquierdo (TSVI), las taquicardias idiopaticas de las valvu-
las pulmonar, adrtica y del anillo mitral, el bloqueo regional derecho

0 pseudobloqueo incompleto de rama derecha, la FA, la taquicardias

por reentrada en el nddulo AV y arritmias por vias accesorias, en cier-

tos casos asociadas con el SB. Esto podria fundamentar los escasos re-
portes que describen la presencia de taquicardia ventricular mono-
morfa sostenida (TVMS) en pacientes con SB.

Un estudio multicéntrico y retrospectivo en pacientes con SB portadores

de un CDI demostrd que el 4,5% de los mismos tuvo una TVMS y en el

40% de los casos las arritmias revirtieron con un tratamiento de marcapa-

seo antitaquicardia aplicado por el dispositivo. De las arritmias constata-

das, 6 fueron taquicardias originadas en el TSVD, 2 taquicardias idiopaticas
delVl'y 2 taquicardias por reentrada rama-rama. Todas fueron tratadas exi-
tosamente con la ablacion por radiofrecuencia endocérdica/epicardica’.

El mecanismo de estas arritmias y su relacién con el SB no ha sido cla-

ramente definido, pero su presencia conlleva importantes implicacio-

nes clinicas:

a. Lapresencia de una TVMS puede ser un factor condicionante para
la eleccion correcta del tipo de CDI'y de su modo de programa-
cion. Los pacientes con SB constituyen una poblacion para la cual
se puede recomendar un CDI subcutdneo debido a que son jéve-
nes, las bradicardias son infrecuentes y la arritmia predominante
eslaTVP o la FV, la cual generalmente requiere de una programa-
cién con una Unica zona de deteccion a frecuencias cardiacas ele-
vadas (200/210 por minuto) y, para su tratamiento, la aplicacién de
choques eléctricos Unicamente. En contrapartida, la programacion
del CDI que incluye una zona de deteccion a frecuencias cardiacas
més bajas puede ser realizada Unicamente con un CDI implantado
por via endovenosa. Esta terapia demostrd ser Util para suprimir los
episodios de TVMS y disminuir la frecuencia de choques apropia-
dos, pero la programacion de una zona de deteccion de taquicar-
dias a frecuencias cardiacas bajas conlleva un aumento significati-
vo de la frecuencia de choques inapropiados’'.

b. En presencia de una TVMS idiopética, es importante descartar un
SB subyacente, ya que las drogas con efecto bloqueante de los
canales de Na* (flecainida) son frecuentemente utilizadas por ser
muy eficaces en su tratamiento, pero estan claramente contrain-
dicadas en los pacientes con SB.

En resumen, es probable que las tres teorfas mencionadas tengan un
rol en la expresion ECG del SBy también contribuyan a la conformacién
del sustrato electrofisiolégico, que en presencia de factores precipitan-
tes desencadenan los episodios de TVP y FV observadas en el SB."?

La TVP y la FV habitualmente ocurren durante el reposo nocturno’,
y raramente con el ejercicio. Aunque la mayoria de estos eventos no
tienen un gatillo claramente identificable, los factores causales deben
ser investigados e inmediatamente corregidos, como en el caso de la
hipopotasemia, el incremento del tono vagal (durante una gastroen-
teritis, etc.), bronquitis, administracion de drogas clase | y fiebre, es-
pecialmente en nifios’. Los reportes en la literatura sugieren que el
patrén tipo | es 20 veces mas comun en pacientes con fiebre y fue el
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Tabla 1. Dosis, via de administracion y rendimiento diagndstico de los fdrma-
cos bloqueantes de los canales de Na* recomendados para el diagndstico del SB.
S E VPP VPN

Droga Dosis Via % % % %
Ajmalina 1 mg/kg en 5 minutos \% 80 944 933 829
Flecainida 2mg/kgeniominutos Vo, gy g5 36

400 mg (Unica dosis) Oral

10 mg/kg en 10 minutos IV ND ND ND ND
1 mg/kg en 10 minutos % ND ND ND ND
S:sensibilidad. E: especificidad. IV: intravenoso. ND: datos no disponibles.

Procainamida
Pilsicainida

factor desencadenante de arritmias ventriculares en el 18% de los ca-
sos’. Por otra parte, se ha reportado un patrén tipo | desenmascara-
do por un cuadro febril en pacientes con un test de flecainida negati-
VO, aungue no se conoce si esto también es verdadero para los casos
con un test de ajmalina negativo’®. Por lo tanto, en todo paciente con
sospecha de SB se sugiere realizar un ECG durante los episodios febri-
les cualquiera sea el resultado del test farmacoldgico. Es esencial tra-
tar la fiebre inmediatamente y conocer cudles drogas incrementan el
riesgo arritmico.

Antes de la administracién de farmacos a pacientes con SB es aconse-
jable consultar el sitio www.brugadadrug.org. Se ha descrito una inci-
dencia de TE (definida como 3 0 mas episodios de TVM, TVP o FV o la
aplicacién de 2 0 mas descargas eléctricas por TV en un lapso igual o
menor de 24 horas en pacientes con un CDI) del 5% al 7% en pacientes
sintométicos y del 0% en los asintomaticos’. Un patrdn tipo 1 esponté-
neo, una onda J y una elevacion del segmento ST horizontal o descen-
dente se ha observado en el 77%, 33% y 38% de los individuos con epi-
sodios de TE y en el 28%, 9% y 60%, respectivamente, de quienes no lo
presentaron®. Por otra parte, un QRSf asociado a la presencia de repola-
rizacién precoz en las derivaciones inferolaterales también se ha asocia-
do con un riesgo aumentado de TE”. Se han reportado casos de TV del
TSVD, asf como episodios de FA paroxistica recurrente que desencade-
naron episodios de FV tratados exitosamente por un CDI®. En la Figura
8 se describe un algoritmo de tratamiento de las TE en el SB”.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Las drogas que bloquean la corriente |, y aumentan la corriente |,
han demostrado ser efectivas en la prevencién y el tratamiento de las
arritmias ventriculares malignas en el SB.

El isoproterenol incrementa las corrientes I, , normaliza el patrén ECG
y es la droga de eleccion para el tratamiento de las TE en el SB. En do-
sis de 0,01 a 0,02 ug/kg/min ha sido eficaz en prevenir la induccién
de FV en el EEF y las EV que gatillan las TE. La infusién de 0,003 mg/
kg/min hasta un incremento del 20% de la frecuencia cardiaca o un
bolo IV de 1-2 ug de isoproterenol, sequido de una infusién conti-
nuaa 0,15 pg/kg/min en un periodo de tres dias también resulté efi-
cazen la supresion de las TE®. La orciprenalina IV (agente -2 agonis-
ta) también ha demostrado ser una alternativa eficaz en estos pacien-
tes. En los pacientes pedidtricos se aconseja una dosis de isoprotero-
nol 0,05-2 pg/kg/min. Los estudios con quinidina, un agente antiarrit-
mico de clase IA que inhibe las corrientes I, e I, demostraron en do-
sis de 1,5 g/dia una eficacia del 88% para prevenir la inducibilidad de
FV en pacientes con SB en un seguimiento de 56 meses, con una alta
incidencia de efectos colaterales. En dosis bajas (600 mg/dia) previe-
ne la recurrencia de FV en el 85% de los casos, con una excelente to-

lerancia. La dosis aconsejada de quinidina en los pacientes pediatri-
cos es de 15-60 mg/kg/dia distribuida en 4 o 6 tomas por dfa®'. El ci-
lostazol, inhibidor de la fosfodiesterasa, incrementa la corriente I, y,
por su efecto cronotrépico positivo, bloguea la corriente I, Mientras
que una publicacion avala su eficacia en la prevencion de la FV,€? en
otro estudio no fue efectivo en prevenir las TE. La atropina, tedisamil
(bloqueante de la corriente 1), sotalol, mexiletina, disopiramide y la
amiodarona se han utilizado para el tratamiento de las TE en el SB,
pero los datos en relacién con su verdadera eficacia son muy escasos.
El Wenxin Keli (un extracto de hierba china) y el dimetil lithosperma-
to B, un extracto de Dan Shen, también un remedio herbal tradicional
chino, ha demostrado su efectividad en la supresion de la arritmogé-
nesis en modelos experimentales de SB. Ante la falta de estudios con-
trolados, prospectivos, con un adecuado niimero de pacientes y un
periodo de seguimiento suficiente para establecer la verdadera efica-
cia de estos agentes en la prevencion de la TVP o FV en el SB, el CDI
es la Unica terapia segura y efectiva para este subgrupo de pacientes
con alto riesgo de MSC y las drogas antiarritmicas deber ser utiliza-
das Unicamente como terapia coadyuvante, en presencia de descar-
gas apropiadas frecuentes por el dispositivo, TE, o en el caso de la qui-
nidina, para el tratamiento de la FA en SB”,

ABLACION POR RADIOFRECUENCIA

El Ultimo consenso del afio 2013 incluye entre sus recomendacio-
nes terapéuticas la ablacién por catéter con radiofrecuencia en
los pacientes con SB y antecedentes de TE o de choques apro-
piados frecuentes por el CDI, cuando los tratamientos farmaco-
l6gicos no fueron efectivos. (Indicacion Clase I1b)%. Se han des-
crito dos estrategias diferentes: a) la ablacion por via endocardi-
ca de las EV que gatillan los episodios de TVP/FV y b) la ablacién
del sustrato (zonas de conduccion lenta) utilizando la via epicardi-
ca. Haissaguerre et al.® han reportado el éxito de la ablacién por
via endocardica de las EV desencadenantes de episodios frecuen-
tes de TVP/FV en tres pacientes (2 en la region del TSVD y uno en
el tracto de entrada del VD). Tras un seguimiento de 6 meses no se
observaron recurrencias clinicas. Esta técnica presenta importan-
tes limitaciones debido a la esporadica frecuencia de las EV du-
rante el EEF, la posible existencia de diferentes morfologfas y si-
tios de origen no relacionados con el mecanismo fisiopatoldgico.
Por lo tanto, una nueva técnica basada en la ablaciéon del sustrato
por via epicérdica ha ganado un creciente interés. En un estudio
de 9 pacientes con SB e historia de TVP y frecuentes episodios de
TE, Nademanee et al.® identificaron la presencia de electrogramas
fraccionados, de baja amplitud y de larga duracién en el epicardio
del TSVD y en zonas adyacentes de la cara anterior del VD (expre-
sion de los trastornos de la despolarizacion responsables del sus-
trato arritmogénico). La eliminacion de estos potenciales con la
ablacién epicérdica en el TSVD normalizé el patrén ECG y no se
observaron eventos arritmicos malignos luego de un periodo de
seguimiento de 20 meses. Brugada et al.® reportaron los resulta-
dos de una serie de 14 pacientes a quienes se les realizé ablacion
del sustrato utilizando un mapeo electroanatémico e infusién de
flecainida, con el objetivo de identificar con mayor precision la ex-
tension del drea de conduccion lenta en el TSVD. Con esta técni-
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ca se observé normalizacién del ECG, negativizacion del test con
flecainida y la no inducibilidad de TV/FV posterior al procedimien-
to. En un seguimiento de 6 meses, el ECG continu6 siendo normal
y no se evidenciaron nuevos eventos arritmicos. Si bien estos re-
sultados son alentadores, auin no existen estudios prospectivos y
randomizados para establecer definitivamente la eficacia y segu-
ridad de esta estrategia terapéutica. En la Tabla 2 se describen las
recomendaciones del Consenso de expertos del afo 2013 en rela-
cion al tratamiento del SB%.

MANEJO ANESTESICO EN PACIENTES
CON SINDROME DE BRUGADA

Las alteraciones hemodindmicas y neuroendocrinas que acontecen
durante la anestesia y la cirugia pueden servir de gatillo para exa-
cerbar el patrén Brugada o generar arritmias ventriculares malignas.
Actualmente, no existen estudios prospectivos en relacién con el ma-
nejo perioperatorio y la informacion respecto de la seguridad de las
drogas utilizadas durante este periodo proviene de estudios retros-
pectivos con escaso nimero de pacientes.

Sorajja et al. describen una estrategia para la evaluacion prequirdgi-

ca que consiste en®:

+ Evaluacion por electrofisiologia.

« Screening de medicacion: evitar el uso de antiarritmicos de cla-
se IA'y IC, antidepresivos triciclicos, litio, ergonovina, acetilcolina.
También contraindicar el consumo de cocaina, cannabinoides y
alcohol.

«+ Laboratorio: principalmente electrolitos, calcio y magnesio dado
que sus alteraciones podrian favorecer el desarrollo de arritmias
malignas.

- En pacientes con CDI: desactivar la terapia antiarritmica del
dispositivo.

+ En pacientes con requerimientos de MCP: programar el dispositi-
vo en modo YOO o DOO.

- Tener siempre disponible y preparado para su utilizacion un des-
fibrilador externo.

Una revision que incluyé 25 articulos y 43 pacientes con SB interve-
nidos quirdrgicamente evidencié que en el 65% de los casos el cur-
so anestésico fue normal, mientras que el 7% presentd una elevacion
del segmento ST, que resolvid tras la suspension de la medicacion.
Los efectos colaterales mas frecuentes fueron bradicardia e hipoten-
sién 'y no se observé TVP/FVE.

En un andlisis unicéntrico retrospectivo, el 50% de los pacientes
presentd una exacerbacion del patrén Brugada durante la anes-
tesia, pero no se observaron arritmias ventriculares malignas ni
obito®.

Los bloqueantes de canales de Na* que pertenecen a la familia de far-
macos antiarritmicos b pueden exacerbar las alteraciones del segmen-
to ST en pacientes con SB. Sin embargo, la utilizacidn de estos agentes
por via epidural o por via intravenosa ha resultado ser sequra®.

La infusién continua y prolongada de bupivacaina por via epidural se
asocié al desarrollo de un patrén tipo 1, el cual desaparecié a las 48
horas de suspendido el farmaco. Si bien este agente se caracteriza

Tabla 2. Recomendaciones para el tratamiento del sindrome de Brugada del

consenso de expertos del afio 2013.

Clase |

1. Las siguientes modificaciones en el estilo de vida se recomiendan en todos
los pacientes con diagnéstico de SB:

a. Evitar drogas que puedan inducir o agravar la elevacién del segmento
ST en derivaciones precordiales.
b. Evitar el consumo de alcohol excesivo.
¢ Tratamiento inmediato de la fiebre con farmacos antipiréticos.
2. Laimplantacién de CDI se recomienda en pacientes con SB que:
a.  Sobreviven a un paro cardiaco.
b. Presentan una TV sostenida con o sin sincope.

Clase lla

3. EICDIpuede ser util en pacientes con patron ECG tipo 1 espontdneo que
tienen el antecedente de sincope cuya etiologia mas probable son las
arritmias ventriculares.

4. Laquinidina puede ser Util en pacientes con diagndstico de SBy antece-
dentes de tormentas eléctricas definidas como 2 o mds episodios de TV/FV
en 24 horas.

5. Laquinidina puede ser Util en pacientes con SB:

a.  Que califican para el implante de CDI pero presentan contraindicacio-
nes o rechazan el tratamiento.

b. Que tienen el antecedente de arritmias supraventriculares documenta-
das que requieren tratamiento.

¢. Lainfusion de isoproterenol puede ser Util para suprimir la tormenta
eléctrica en pacientes con SB.

Clase Ilb

6. Se podrfa considerar el implante de CDI en aquellos pacientes con SB que
desarrollan FV durante la estimulacion eléctrica programada.

7. Laquinidina se podrfa considerar en pacientes asintomaticos con diagnosti-
co de SBy patron ECG tipo 1 esponténeo.

8. Laablacion con catéter podria considerarse en pacientes con diagndstico
de SBy antecedentes de tormenta eléctrica o chogues apropiados repetiti-
vos por el CDI.

Clase Ill

9. Elimplante de CDI no estd indicado en pacientes con SB asintomatico con
patrén ECG tipo 1 inducido por drogas y en aquellos con el antecedente
familiar de MSC.

por su larga vida media, aquellos pacientes con la mutacién SCN5A
G1743E serfan particularmente susceptibles a su efecto®. Las compli-
caciones relacionadas con estos agentes podrian estar ligadas al ge-
notipo del paciente, asi como a la dosis administrada.

No se han observado efectos adversos con el uso de anestésicos vo-
|4tiles: sevoflurano, isoflurano, halotano y 6xido nitroso. El primero de
ellos es el més recomendado®®,

El propofol, una de las drogas més utilizadas para la induccion anes-
tésica, se considera en la actualidad contraindicada en pacientes con
SB”'. Sin embargo, en dos estudios que evaluaron la seguridad del
propofol durante la induccién y el mantenimiento de la anestesia no
se observaron arritmias ventriculares malignas®®,

La ketamina provoca un blogueo ténico de los canales de Na*y Ca*™*
celular y se ha asociado al desarrollo de un patrén Brugada tipo 1%,
FV&”y dbito, por lo que actualmente se aconseja evitar su uso en pa-
cientes con SB?".

Los bloqueantes neuromusculares se han utilizado con seguridad en
la anestesia de pacientes con SB®. Para su reversion, la neostigmi-
na (inhibidor reversible de la enzima acetilcolinesterasa) se ha utili-
zado sin complicaciones seguin multiples reportes®®®, aunque en al-
gunos pacientes se ha asociado con la elevacion del segmento ST. En
estos casos es preferible el uso de sugammadex por no presentar ac-
cién colinérgica®™.
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En relacién con los farmacos vasoactivos, utilizados para el trata-
miento de la hipotension arterial durante la anestesia, la dopa-
mina se ha asociado al desarrollo de FV*, mientras que la fenile-
frina y la efedrina demostraron ser seguras pese a su efecto ago-
nista alfa-1%,

Por ultimo, aunque no est4 contemplada en las gufas de préctica cli-
nica, la administracion profilactica de quinidina podria ser Gtil en la
prevencion de arritmias ventriculares durante las cirugias programa-
das en pacientes con SB.

CONCLUSION

El SB es una canalopatia resultante de la mutacion del gen SCN5A de
transmision autosdémica dominante que ocurre en ausencia de car-
diopatfa estructural y predispone a la presencia de taquiarritmias ven-
triculares malignas con un significativo incremento del riesgo de MS.

BIBLIOGRAFIA

1. Brugada P, Brugada J. Right bundle branch block, persistent ST segment elevation
and sudden cardiac death: a distinct clinical and electrocardiographic syndrome.
A multicenter report. J Am Coll Cardiol 1992,20(6):1391-6.

2. Antzelevitch C, Brugada R, Borggrefe M, Brugada J, Brugada R, Corrado D, et al.
Brugada syndrome. Report of the second consensus conference. Circulation
2005,111(5):659-70.

3. Priori S, Napolitano C, Gasparini M, Pappone C, Della Bella P Brignole M, et al. Clinical
and genetic heterogeneity of right bundlle branch block and ST-segment elevation syn-
drome: a prospective evaluation of 52 families. Circulation 2000;102(20):2509-15.

4. Juang JM, Huang SK. Brugada syndrome an under recognized electrical disease in
patients with sudden cardiac death. Cardiology 2004;101(4):157-69.

5. Veltmann G, Schimpf R, Echternach CEckardt L, Kuschyk J, Streitner F, et al. A pro-
spective study on spontaneous fluctuations between diagnostic and non-diag-
nostic ECGs in Brugada syndrome: implications for correct phenotyping and risk
stratification. Eur Heart J 2006,27(21):2544-52.

6. Priori SG, Napolitano C, Gasparini M, Pappone C, Della Bella R, Giordano U, et al.
Natural History of Brugada Syndrome: Insights for Risk Stratification and Man-
agement. Circulation 2002;105(11):1342-7.

7. Brugada J, Brugada R, Antzelevitch C, Towbin J, Nademanee K, Brugada R, et al.
Long-term follow-up of individuals with the electrocardiographic pattern of right
bundle-branch block and ST-segment elevation in precordial leads V1 to V3. Cir-
culation 2002;105(1):73-8.

8. Ackerman MJ, Priori SG, Willems S, Berul C, Brugada R, Calkins H, et al. HRS/EHRA
expert consensus statement on the state of genetic testing for the channelopa-
thies and cardiomyopathies this document was developed as a partnership be-
tween the Heart Rhythm Society (HRS) and the European Heart Rhythm Associa-
tion (EHRA). Heart Rhythm 2011,8(8):1308-39

9. Berne R, Brugada J. Brugada syndrome 2012. Circ ] 2012,76:1563-71.

10.  Wilde A, Antzelevitch C, Borggrefe M, Brugada J, Brugada R, Brugada P, et al. Pro-
posed Diagnostic Criteria for the Brugada Syndrome: Consensus Report. Circula-
tion 2002;106(2):2514-9.

11. Maury R, Rollin A, Sacher F, Gourraud JB, Raczka F, Pasquié JL, et al.: Prevalence
and prognostic role of various conduction disturbances in patients with the Bru-
gada syndrome. Am J Cardiol 2013;112:1384-9.

12. Morita H, Kusano KF, Miura D, Nagase S, Nakamura K, Morita ST, et al. Fragment-
ed QRS as a marker of conduction abnormality and a predictor of prognosis of
Brugada syndrome. Circulation 2008;118:1697-704.

13. Huang Z, Patel C, Li W, Xie Q Wu R, Zhang L, et al. Role of signal-averaged electro-
cardiograms in arrhythmic risk stratification of patients with Brugada syndrome:
a prospective study. Heart Rhythm 2009,6(8):1156-62.

14. Morita H, Nagase S, Miura D, Miura A, Hiramatsu S, Tada T, et al. Differential ef-
fects of cardiac sodium channel mutations on initiation of ventricular arrhyth-
mias in patients with Brugada syndrome. Heart Rhythm 2009,6(4):487-92.

15, Sarkozy A, Paparella G, Boussy T, Casado-Arroyo R, Yazaki Y, Chierchia GB, et al.
The usefulness of the Consensus clinical diagnostic criteria in Brugada syndrome.
Int J Cardiol 2013;167:2700-4.

Esta revision resume el conocimiento actual en relacién con los as-
pectos clinicos, fisiopatoldgicos y terapéuticos provenientes de los
principales trabajos clinicos y experimentales publicados en los ulti-
mMos anos.

El diagnostico se basa actualmente en la presencia del patrén
Brugada tipo 1 en las derivaciones precordiales V1 o V2 registrado en
el 2°,3%y 4° espacio intercostal. El mismo puede ser manifiesto o pro-
vocado en un test farmacoldgico con antiarritmicos de clase IC, aso-
ciado a los siguientes hallazgos: FV o TVP documentada, sincope de
etiologfa arritmica, respiracién agdnica nocturna, inducibilidad de
arritmias ventriculares en el estudio EEF, historia familiar de MSC en
pacientes menores de 45 afios y/o patron ECG tipo 1 en otros miem-
bros de la familia. EI CDI constituye el tratamiento de eleccién en el
subgrupo de pacientes con alto riesgo de eventos arritmicos, sin em-
bargo, la identificacién de los pacientes asintométicos que se benefi-
ciardn con esta terapéutica continda siendo un tema de debate.

16. Amin AS, de Groot EA, Ruijter JM, Wilde AA, Tan HL. Exercise induced ECG changes
in Brugada syndrome. Circ Arrhythm Electrophysiol 2009;2(5) 531-9.

17. Meregalli PG, Wilde AA, Tan HL.Pathophysiological mechanisms of Brugada syn-
drome: depolarization disorder, repolarization disorder, or more. Cardiovasc Res
2005,67(3):367-78.

18. Makimoto H, Kamakura S, Aihara N, Noda T, Nakajima |, Yokoyama T, et al. Clini-
cal impact of the number of extrastimuli in programmed electrical stimulation in
patients with brugada type 1 electrocardiogram.Heart Rhythm 2012;9:242-8.

19. Bayés de Luna A, Brugada J, Baranchuk A, Borggrefe M, Breithardt G, Goldwass-
er D, et al. Current electrocardiographic criteria for diagnosis of Brugada pattern: a
consensus report. J Electrocardiol 2012,45(5):433-42.

20.  Priori SG, Wilde AA, Horie M, Cho Y, Behr ER, Berul C, et al. Executive summa-
ry: HRS/EHRA/APHRS expert consensus statement on the diagnosis and man-
agement of patients with inherited primary arrhythmia syndromes. Europace
2013;(10):1389-406.

21. Savastano S, Rordorf R, Vicentini A, Petracci B, Taravelli E, Castelletti S, et al. A
comprehensive electrocardiographic, molecular, and echocardiographic study
of Brugada syndrome: validation of the 2013 diagnostic criteria. Heart Rhythm
2014;11(7):1176-83.

22. Sarkozy A, Chierchia GB, Paparella G, Boussy T, De Asmundis C, Roos M, et al.Infe-
rior and lateral electrocardiographic repolarization abnormalities in Brugada syn-
drome. Circ Arrhythmia Electrophysiol 2009; 2 (2)154-61.

23. Govindan M, Batchvarov VN, Raju H,Shanmugam N, Bizrah M, Bastiaenen R, et al.
Utility of high and standard right precordial leads during ajmaline testing for the
diagnosis of Brugada syndrome. Heart 2010;96(23):1904-8.

24, Batchvarov VN, Govindan M, Macfarlane P.Camm AJ, Behr ER. Diagnostic utili-
ty of bipolar precordial leads during ajmaline testing for suspected Brugada syn-
drome. Heart Rhythm 2010,7(2):208-15.

25, Take Y, Morita H, Wu J, Nagase S, Morita S, Toh N, et al. Spontaneous electrocar-
diogram alterations predict ventricular fibrillation in Brugada syndrome. Heart
Rhythm 2011.8 (7).1014-21.

26.  Anselm DD, Baranchuk A. Brugada Phenocopy: redefinition and updated classifi-
cation. Am J Cardiol 2013;111(3)453.

27. Junttila M, Gonzalez M, Lizotte E, Benito B, Vernooy K, Sarkozy A, et al. Induced
Brugada type electrocardiogram, a sign for imminent malignant arrhythmias.
Circulation 2008;117(14)1890-3.

28. Chiale PA, Garro HA, Fernandez, Elizari MV. High-degree righ tbundle branch Block
obscuring the diagnosis of Brugada electrocardiographic pattern. Heart Rhythm.
2012,9(6)974-6.

29. Chevallier S, Forclaz A, Tenkorang J, Ahmad Y, Faouzi M, Graf D, et al. New electro-
cardiographic criteria for discriminating between brugada types 2 and 3 patterns
and incomplete right bundle branch block. J Am Coll Cardiol. 2011,58(22):2290-8.

30. Serra G, Baranchuk A, Bayés De Luna A, Brugada J, Goldwasser D, Capulzini L, et
al. New electrocardiographic criteria to differentiate the Type-2 Brugada pattern
from Electrocardiogram of healthy athletes with i wave in leads V'1/V2. Europace
2014;16(11);1639-45.



Sindrome de Brugada | Quaino FD, Abud MA | 217

32,

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

52,

53.

54.

55.

56.

Arnalsteen-Dassonvalle £, Hermida JS, Kubala M, Six |, Quenum S, Leborgne L, et
al. Aimaline challenge for the diagnosis of Brugada syndrome: which protocol?
Arch Cardiovasc Dis 2010;103(11-12),570-8.

Meregalli PG, Ruijter M, Hofman N, Bezzina CR, Wilde AA, Tan HL. Diagnostic val-
ue of flecainide testing in unmasking SCN5A-related Brugada syndrome. J Cardio-
vasc Electrophysiol 2006;17(8):857-64.

Gray B, McGuire M, Semsarian C, Medi C. Late positive flecainide challenge test for
Brugada syndrome. Heart Rhythm 2014;11(15)898-900.

Gasparini M, Priori SG, Mantica M, Napolitano C, Galimberti R, Ceriotti C, et al. Fle-
cainide test in Brugada syndrome: a reproducible but risky tool. Pacing Clin Elec-
trophysiol 2003,26(1 P2):338-41

Abud A, Bagattin D, Lujan O, Birollo O, Lovecchio J. Deteccidn de un sindrome de
Brugada en las derivaciones precordiales altas del electrocardiograma de doce
derivaciones. Rev Fed Arg Cardiol 2003,32:107-9.

Eckardt L, Probst V, Smits JPR Bahr ES, Wolpert C, Schimpf R, et al. Long-Term
Prognosis of Individuals With Right Precordial ST-Segment Elevation Brugada
Syndrome. Circulation 2005,111(3):257-63.

Sacher F, Probst V. lesaka Y, Jacon P Laborderie J, Mizon-Gérard F, et al. Outcome
after implantation of a cardioverter defibrillator in patients with Brugada syn-
drome: a multicenter study. Circulation 2006,114(22):2317-24.

Probst V, Veltmann C, Eckardt L, Meregalli PG, Gaita F, Tan HL, et al. Long-term
prognosis of patients diagnosed with Brugada syndrome: results from the FINGER
Brugada Syndrome Registry. Circulation 2010;121:635-43.

Sacher F, Arsac £, Wilton SB, Derval N, Denis A, de Guillebon M, et al. Syncope in
Brugada syndrome patients: prevalence, characteristics, and outcome. Heart
Rhythm 2012;9(8):1272-9.

Take Y, Morita H, Toh N, Nishii N, Nagase S, Nakamura K, et al. Identification of
high-risk syncope related to ventricular fibrillation in patients with Brugada syn-
drome. Heart Rhythm 2012,9(5)752-9.

Olde Nordkamp L, Vink A,. Wilde A, de Lange FJ, de Jong JS, Wieling W, et al. Syn-
cope in Brugada syndrome: prevalence, clinical significance, and clues from histo-
ry taking to distinguish arrhythmic from non-arrhythmic causes. Heart Rhythm.
2015;12(2):367-75.

Delise P Allocca G, Marras E, Giustetto C, Gaita F, Sciarra L, et al. Risk stratification
in individuals with the Brugada type 1 ECG pattern without previous cardiac ar-
rest: usefulness of a combined clinical and electrophysiologic approach. Eur Heart
12011,32(2):169-76.

Brugada R, Brugada R, Brugada J. Should patients with an asymptomatic Bruga-
da electrocardiogram undergo pharmacological and electrophysiological testing?
Circulation 2005;112(2)279-92.

Giustetto C, Drago S, Demarchi PG, Dalmasso F, Bianchi £, Masi AS, et al. Risk
stratification of the patients with Brugada type electrocardiogram: a communi-
ty based prospective study. Europace 2009;11(4)507-13.

Paul M, Gerss J, Schulze-Bahr E, Wichter T, Vahlhaus C, Wilde AA, et al. Role of
programmed ventricular stimulation in patients with Brugada syndrome: a me-
ta-analysis of worldwide published data. Eur Heart J 2007,28(17):2126-33.

Gehi AK, Duong TD, Metz LD, Gomes JA, Mehta D. Risk stratification of individuals
with the Brugada electrocardiogram: a meta-analysis. J Cardiovasc Electrophysi-
0l 2006;17(6)577-83.

Priori SG, Gasparini M, Napolitano C, Della Bella R, Ottonelli AG, Sassone B, et al.
Risk stratification in brugada syndrome: Results of the prelude (programmed elec-
trical stimulation predictive value) registry. J Am Coll Cardiol 2012;59(1)37-45.
Mankbadi M, Hassan S, McGee M, Jan B, Mangal S, Altier J, et al. Brugada Syn-
drome: The Role of Risk Stratification in Selecting Patients for Implantable Cardio-
verter-defibrillator Placement. Cureus. 2018;10(6):¢2799.

Kusano KF, Taniyama M, Nakamura K, Miura D, Banba K, Nagase S, et al.
Atrial fibrillation in patients with Brugada syndrome. J Am Coll Cardiol
2008,51(12)1169-75.

Bordachar P, Reuter S, Garrigue S, Cai' X, Hocini M, Jais P, et al. Incidence, clinical
implications and prognosis of atrial arrhythmias in Brugada syndrome. Eur Heart
12004;,25(10)879-84.

Pappone C, Radinovic A, Manguso F, Vicedomini G, Sala S, Sacco FM, et al.
New-onset atrial fibrillation as first clinical manifestation of latent Brugada syn-
drome: Prevalence and clinical significance. Eur Heart J 2009;30(24)2985-92.
Abud A, Goyeneche R, Carlessi A, Strada B, Becker B. Posible valor prondstico de
la fibrilacion y el flutter auricular en el sindrome de Brugada. Arch Cardiol Mex.
2013,83(1):4.

Letsas KP Sacher F, Probst V. Weber R, Knecht S, Kalusche D, et al. Prevalence of
early repolarization pattern in inferolateral leads in patients with Brugada syn-
drome. Heart Rhythm 2008;5(12):1685-9.

Kaneko Y, Horie M, Niwano S, Kusano KF, Takatsuki S, Kurita T, et al. Electrical
storm in patients with Brugada syndrome is associated with early repolarization.
Circ Arrhythm Electrophysiol 2014;7(6):1122-8.

Hermida JS, Leenhardt A, Cauchemez B, Isabelle D, Geneviéve J, Fréderique M, et
al. Decreased nocturnal standard deviation of averaged NN intervals. An inde-
pendent marker to identify patients at risk in the Brugada Syndrome. Eur Heart J
2003,24(22):2061-2069.

Atarashi H, Ogawa S. New ECG criteria for high-risk Brugada syndrome. Circ J
2003,67(1):8-10.

57.

58.

59.

60.

62.

63.

64.

65.

66.

6/.

68.

69.

/0.

72.

73.

74,

75.

76.

77.

78.

82.

Ikeda T, Takami M, Sugi K, Mizusawa Y, Sakurada H, Yoshino H. Noninvasive risk
stratification of subjects with a Brugada-type electrocardiogram and no history of
cardiac arrest. Ann Noninvasive Electrocardiol 2005;10(4):396-403.

Pitzalis MV, Anaclerio M, lacoviello M, Forleo C, Guida P Troccoli R, et al. QT-inter-
val prolongation in right precordial leads: an additional electrocardiographic hall-
mark of Brugada syndrome. J Am Coll Cardiol. 2003,42(9)1632-7.

Tada T, Kusano KF, Nagase S, Banba K, Miura D. The relationship between the
magnitude of T wave alternans and amplitude of the corresponding T wave in
patients with Brugada syndrome. J Cardiovasc Electrophysiol 2008;19(4)56.
Castro HJ, Antzelevitch C, Tornes BF, Dorante S, Dorticos BF, et al. Tpeak-Tend and
Tpeak-Tend dispersion as risk factors for ventricular tachycardia/ventricular fibril-
lation in patients with the Brugada syndrome. J Am Coll Cardiol 2006,47(9):1828-
34,

Babai Bigi MA, Aslani A, Shahrzad S. aVR sign as a risk factor for life-threat-
ening arrhythmic events in patients with Brugada syndrome. Heart Rhythm.
2007;4(8):1009-12.

Takagi M, Yokoyama Y, Aonuma K, Aihara N, Hiraoka M. Clinical characteris-
tics and risk stratification in symptomatic and asymptomatic patients with
Brugada syndrome: multicenter study in Japan. J Cardiovasc Electrophysiol
2007;18(12):1244-51.

Antzelevitch C. Genetic, molecular and cellular mechanisms underlying the J
wave syndromes. Circ ] 2012;76(5):1054-65.

Meregalli PG, Tan HL, Probst V, Koopmann TT, Tanck MW, Bhuiyan ZA, et al. Type
of SCN5A mutation determines clinical severity and degree of conduction slow-
ing in loss-of-function sodium channelopathies. Heart Rhythm. 2009,6(3)341-8.
Elizari MV, Levi R, Acunzo RS, Chiale PA, Civetta MM, Ferreiro M, et al. Abnormal ex-
pression of cardiac neural crest cells in heart development: a different hypothe-
sis for the etiopathogenesis of Brugada syndrome. Heart Rhythm 2007;(3):359-65.
Antzelevitch C. The Brugada syndrome: ionic basis and arrhythmia mechanisms. J
Cardiovasc Electrophysiol 2001,12(2):268-72.

Coronel R, Casini S, Koopmann TT, Wilms-Schopman FJ, Verkerk AO, de Groot
JR, et al. Right ventricular fibrosis and conduction delay in a patient with clini-
cal signs of Brugada syndrome: a combined electrophysiological, genetic, histo-
pathologic, and computational study. Circulation 2005,112(18):2769-77.

Boukens BJ, Sylva M, de Gier-de Vries C, Remme CA, Bezzina CR, Christoffels VM,
et al. Reduced sodium channel function unmasks residual embryonic slow con-
duction in the adult right ventricular outflow tract. Circ Res 2013;113(2):137-41.
Akbarzadeh M, Haghjoo M. Monomorphic ventricular tachycardia originating
from right ventricular outflow tract as a trigger for the recurrent ventricular fibril-
lation in a patient with Brugada syndrome.Res Cardiovasc Med. 2014;3(2):e17113
Rodriguez-Mariero M, Sacher £, Asmundis C, Maury P Lambiase PD, Sarkozy A, et
al. Monomorphic Ventricular Tachycardia in Patients with Brugada Syndrome: A
Multicenter Retrospective Study. Heart Rhythm. 2016;13(3):669-82.

Abud A, Carlessi A, Goyeneche R, Strada B, Arceluz M, Fernandez A, et al.. Andli-
sis retrospectivo de una poblacidn de pacientes con sindrome de Brugada y cardi-
odesfibrilador automdtico implantable. Rev Argent Cardiol 2014;82(1)21.

Veerakul G, Nademanee K. Treatment of electrical storms in Brugada sindrome.
Journal of Arrhythmia 2013,29 (2)117-124.

Takigawa M, Noda T, Shimizu W, Miyamoto K, Okamura H, Satomi K, et al. Sea-
sonal and circadian distributions of ventricular fibrillation in patients with Bruga-
da syndrome. Heart Rhythm 2008;5(11):1523-7.

Chockalingam P Rammeloo LA, Postema PG, Hruda J, Clur SA, Blom NA., et al. Fe-
ver-induced life threatening arrhythmias in children harboring an SCN5A muta-
tion. Pediatrics 2011,(1) 127:€239.

Adler A, Topaz G, Heller K, Zeltser D, Ohayon T, Rozovski Uet al. Fever-induced Bru-
gada pattern: How common is it and what does it mean? Heart Rhythm 2013,10
(9):1375-82

Barra S, Providéncia R, Nascimento J. Fever outperforms flecainide test in
the unmasking of type 1 Brugada syndrome electrocardiogram. Europace
2013;15(3):394.

Tokioka K, Kusano KF, Morita H, Miura D, Nishii N, Nagase S, et al. Electrocardio-
graphic parameters and fatal arrhythmic events in patients with brugada syn-
drome: combination of depolarization and repolarization abnormalities. J Am
Coll Cardiol 2014,63(20)2131-8.

Ohgo T, Okamura H, Noda T, Satomi K, Suyama K, Kurita T, et al. Acute and chron-
ic management in patients with Brugada syndrome associated with electrical
storm of ventricular fibrillation. Heart Rhythm 2007,4(6).695-700.

Watanabe A, Fukushima KK, Morita H, Miura D, Sumida W, Hiramatsu S, et al.
Low-dose isoproterenol for repetitive ventricular arrhythmia in patients with Bru-
gada syndrome. Eur Heart J. 2006;27(13)1579-83.

Belhassen B, Glick A, Viskin S. Efficacy of quinidine in high-risk patients with Bru-
gada syndrome. Circulation 2004;110(13):1731-7.

Probst V, Evain S, Gournay V, Marie A, Schott JJ, Boisseau P, et al. Monomorphic
ventricular tachycardia due to Brugada syndrome successfully treated by hydro-
quinidine therapy in a 3-year-old child. J Cardiovasc Electrophysiol. 2006,17(1):97-
100.

Agac MT, Erkan H, Korkmaz L. Conversion of Brugada type | to type lll and success-
ful control of recurrent ventricular arrhythmia with cilostazol. Arch Cardiovasc Dis
2014;107(8-9):476-8.



218 | Revista CONAREC 2019;34(151):207-218

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

Haissaguerre M, Extramiana F, Hocini M, Cauchemez B, Jais P Cabrera JA, et al.
Mapping and ablation of ventricular fibrillation associated with Long-QT and
Brugada syndromes. Circulation. 2003;108 (8)925-8.

Nademanee K, Veerakul G, Chandanamattha P Chaothawee L, Ariyachaipanich
A, Jirasirirojanakorn K, et al. Prevention of ventricular fibrillation episodes in Bru-
gada syndrome by catheter ablation over the anterior right ventricular outflow
tract epicardium. Circulation. 2011,123(12):1270-9.

Brugada J, Pappone C, Berruezo A, Vicedomini G, Manguso F, Ciconte G, et al. Bru-
gada Syndrome Phenotype Elimination by Epicardial Substrate Ablation.Circ Ar-
rhythm Electrophysiol 2015,8(6):1373-81.

Soraja D, Ramakrishna H, Poterack AK, Shen WK, Mookadam F. Bruga-
da syndrome and its relevance in the perioperative period. Ann Card Anaesth
2015;18(3):403-13.

Oztiirk |, Oztiirk S. Brugada syndrome and anesthesia. Tiirk Gégis Kalp Damar
Cerrahisi Dergisi 2013;21(3).849-57.

Kloesel B, Ackerman MJ, Sprung J, Narr BJ, Weingarten TN. Anesthesic manage-
ment of patients with Brugada Syndrome: a case series and literature review. Can
JAnaesth 2011;58(9):824-36.

Inamura M, Okamoto H, Kuroiwa M, Hoka S. General anesthesia for patients with
Brugada syndrome. A report of six cases. Can J Anesth 2005,52(4):409-12.

90.

92.

93.

94,

95.

Vernooy K, Sicouri S, Dumaine R, Hong K, Oliva A, Burashnikov E, et al. Genetic and
biophysical basis for bupivacaine-induced ST segment elevation and VT/VF. Anes-
thesia unmasked Brugada Syndrome. Heart Rhythm 2006;3(9):1074-8.

Postema R, Wolpert C, Amin A, Probst V, Borggrefe M, Roden DM, et al. Drugs and
Brugada syndrome patients: review of the literature, recommendations, and an
up-to-date website. Heart Rhythm 2009,6(9):1335-41.

Rollin A, Maury P, Guilbeau-Frugier C, Brugada J. Transient ST elevation after Ket-
amine intoxication: a new cause of acquired Brugada ECG pattern. J Cardiovasc
Electrophysiol 2011;22 (1):91-4.

Vaccarella A, Vitale R, Presti CA. General anaesthesia in a patient affected by Bru-
gada syndrome. Minerva Anestesiol 2008;74(4):149-52.

Conde R, Pereira M. Abordaje anestésico en pacientes con el sindrome de Bru-
gada — Uso del Sugamadex en cirugia mayor abdominal. Rev Bras Anestesiol
2013;63(1):159.

Fujiwara Y, Shibata Y, Kurokawa S, Satou Y, Komatsu T. Ventricular tachycardia in
a patient with Brugada syndrome during general anesthesia combined with tho-
racic paravertebral block. Anesth Analg 2006,102(5):1590-1



ARTICULO ORIGINAL | ORIGINAL ARTICLE

IMPACTO DE UNA CAMPANA EDUCATIVA SOBRE FACTORES DE
RIESGO CORONARIOS EN POBLACIONES RURALES

IMPACT OF AN EDUCATIONAL CAMPAIGN ON CORONARY RISK

FACTORS IN RURAL POPULATIONS

VICTORIA CRETA', OMAR D. TUPAYACHI VILLAGOMEZ', M. EUGENIA AMREIN', GUADALUPE N. FEDERIK', NADIA E. PUEBLA?, TOMAS
BERTOLINO?, MARCELO A. ABUD? AGUSTIN A.VECCHIA?, AGUSTINA GINESI?, CLAUDIO C. HIGA*

RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares representan la principal causa de muerte en
nuestro pais asi como en el mundo Occidental. Una de las poblaciones més vul-
nerables a estas patologias son las rurales por sus limitaciones al acceso de la
atencion sanitaria. Los agentes de salud son para estos pobladores el contacto
sanitario primario mds cercano y continuo. La informacion es fundamental para
mejorar el conocimiento de la poblacion sobre los factores de riesgo cardiovas-
culares (FRC), por eso llevamos a cabo un estudio para evaluar el impacto de la
educacién en pobladores rurales en el nivel de conocimiento de FRC a través de
una campana educativa de agentes de salud.

Palabras clave: epidemiologia, educacion, enfermedades cardiovasculares.

ABSTRACT

Cardiovascular diseases represent the main cause of death in our country and in
the Western world as well. Rural populations are the most vulnerable ones, due
to the limited access to health care. Health care agents play a key role, as they
are the first contact with the population. Information is essential to improve the
knowledge about cardiovascular risk factors; this is the reason why we carried
out a trial to evaluate the impact of education, through an educational cam-
paign by health care agents, on the level of knowledge on cardiovascular risk fac-
tors in a rural population.

Keywords: epidemiology, education, cardiovascular diseases.
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INTRODUCCION

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en el afio 2015 el
31% de todas las muertes registradas en el mundo se debieron a en-
fermedades cardiovasculares. El estudio INTERHEART (Effect of poten-
tially modifiable risk factors associated with myocardial infarction in 52
countries) demostré que nueve factores de riesgo son los principales
responsables, dentro de los cuales se encuentran el tabaquismo, la hi-
pertension arterial, la diabetes, la dislipidemia, la obesidad y el seden-
tarismo, entre otros'. A su vez, la existencia conjunta de factores de
riesgo cardiovasculares (FRC) multiplica el riesgo de muerte de causa
cardiaca’. Este es uno de los principales problemas en salud publica,
por lo que es fundamental tener conocimiento de los mismos para
asi poder realizar planes de prevencién.

Como lo demuestra el estudio PURE (The Prospective Urban Rural
Epidemiology study), el nivel econémico, el grado de urbanizacién y
de desarrollo social influyen en el desarrollo de enfermedades cardio-

1. Residente de Cardiologfa

2. ExResidente de Cardiologia

3. Jefa de Residentes de Cardiologia

4. Jefe del Servicio de Cardiologia.

Hospital Alemén. Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Rep. Argentina
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vasculares. Las poblaciones de ingresos bajos y medios son las que
presentan mayor carga de enfermedad y mortalidad cardiovascular,
siendo mas vulnerables las poblaciones rurales en comparacion a las
urbanas**. Una de las razones para ello es el dificil acceso al sistema
de atencion sanitaria, lo que fomenta un regular control de los FRC.
Por ende, mejorar el acceso a la informacion y educacion constitu-
yen un punto de partida crucial en la prevencion. La localidad de San
Carlos es un poblado rural ubicado en los valles Calchaquies, a 24 ki-
|émetros de Cafayate, en la provincia de Salta, y cuenta con un total
de 6900 habitantes. Alli, los agentes de salud son el primer contacto
de los pobladores con el sistema de salud y tienen un papel funda-
mental para el control general.

Como parte del programa de Residencia de Cardiologia de nues-
tro hospital de Comunidad de la Ciudad de Buenos Aires, se cumple
con una rotacion de atencién primaria en un centro de salud en di-
cha localidad. Durante él se acompafa a agentes sanitarios que asis-
ten a pobladores de parajes rurales distantes y con limitado acce-
50 a la atencién de salud. Se desconoce hasta el momento si inter-
venir en la formacién de los mismos y en su conocimiento impacta
en la transmisién de informacion a los pobladores, mejorando asi el
conocimiento de los FRC y sus implicancias en la salud y sobrevida.
Basandonos en esta problemética, realizamos un estudio observacio-
nal con el objetivo de determinar la utilidad de la educacién indirec-
ta en el nivel de conocimiento sobre los FRC en poblaciones rurales.

MATERIALES Y METODOS

Para evaluar el impacto en la informaciéon sobre FRC en pobladores
rurales, se llevd a cabo un estudio con un modelo de control de si
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Figura 1. Relacién entre factores de riesgo cardiovasculares y sus consecuencias.

mismo, mediado por una intervencién educativa a los agentes de sa-
lud. El nivel de conocimiento de la poblacién rural se evalué median-
te encuestas estructuradas que contenfan preguntas abiertas y cerra-
das. En una primera etapa, se realizaron encuestas a fin de obtener in-
formacion sobre el nivel de conocimiento basal acerca de FRC como
el tabaquismo, la diabetes, la dislipidemia, la hipertension arterial, el
sedentarismo y la obesidad y sobre sus consecuencias en la salud.
Posteriormente, en la fase de intervencion, se educé a los agentes de
salud a través de clases presenciales audiovisuales, material grafico
educativo sobre FRC y la técnica de medicién de la presion arterial.
Luego, los agentes de salud transmitieron la informacién adquirida a
los pobladores rurales durante el periodo de un afio.
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Figura 2. Asociacion entre factores de riesgo cardiovasculares y enfermedad cardiovascular.

Tabla 1. Resultados obtenidos antes y después de la intervencion educativa.

Etapa1 Etapa2 p
;El cigarrillo enferma? 80% 94% 0,01
iSabe lo que es la presion alta? 35% 77%  0,0001
;Sabe si la presion alta afecta la salud? 30% 71% 0,0001
;Sabelo que es el colesterol? 41% 59% 0,01
;Sabe siel colesterol produce problemas de salud? 23% 49%  0,0001
;Sabe lo que es la diabetes? 47% 73% 0,001
;Sabe si la diabetes afecta la salud? 35% 71%  0,0001

Luego de finalizar el periodo de informacion de los agentes de salud
a los pobladores rurales, se repitié la encuesta a los pobladores rura-
les para evaluar los conocimientos adquiridos.

RESULTADOS

Se encuestaron a 104 pobladores rurales previo a la intervencién edu-
cativa y luego de realizada, con una media entre ambas de 8 meses.
El 73% eran hombres y el 27% mujeres, la edad media fue de 44+17
afos, el 30% eran fumadores y solamente el 29,5% realizaba actividad
fisica al menos dos veces por semana. Se analizo la diferencia en el
conocimiento de los pobladores rurales sobre los principales FRC an-
tes y después de realizar la etapa educativa. Se observa que luego de
la misma hubo una mejorfa en el nivel de conocimiento sobre distin-
tos aspectos de los FRC, la cual fue estadisticamente significativa para
todas las preguntas de la encuesta (Tabla 1).

Un hallazgo a mencionar es que, en la encuesta inicial, previo a la in-
tervencién educativa, solamente la dislipidemia fue asociada de for-
ma prioritaria con enfermedad cardiovascular. El tabaquismo fue rela-
cionado en mayor medida con enfermedades del aparato respirato-
rio, la hipertension arterial con dafo cerebral y la diabetes con altera-
cién en la cicatrizacion y ceguera (Figura 1). Al evaluar puntualmen-
te el impacto de cada factor de riesgo sobre el aparato cardiovascu-
lar, el 51,7% de los encuestados asocio la dislipemia con el mismo, la
hipertensién arterial en un 37%, el tabaquismo en un 4,5%, mientras
que cuando se les preguntd por la diabetes ninguno la asocié con
dafo cardiovascular (Figura 2).

DISCUSION

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de morbi-
mortalidad a nivel mundial. El control de los FRC es fundamental para la
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prevencion primaria y secundaria. Tal como lo demuestra nuestro estu-
dio, la formacién de agentes rurales a través de una campania educativa
es una forma posible y factible de mejorar el nivel de conocimiento de
FRC. Al analizar los resultados de nuestro estudio, el conocimiento basal
sobre el tabaquismo y su implicancia en la salud fue mayor que el co-
nocimiento de los demas factores de riesgo. La educacién sobre facto-
res de riesgo cardiovasculares en una poblacién rural a través de la for-
macién de agentes sanitarios es una forma factible y eficiente de trans-
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CONCLUSION
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bajo acceso a los servicios de salud y mejorar el nivel de conocimiento.

demiology (PURE) study: examining the impact of societal influences on chron-
ic noncommunicable diseases in low-, middle-, and high-income countries. Am
Heart ] 2009;158(1):1-7.el.

4. Yusuf S, Rangarajan S, Teo K, Islam S, Li W, Liu L et al. Cardiovascular risk
and events in 17 low-, middle-, and high-income countries. N Engl J Med
2014,371(9):818-27.



Linea
V Cardiometabolica
Q i Corazon

W) VILZER. ) VILZERMET

DAGLIPTIN VILDAGLIPTINA+METFORM

(%)
£
5

§
3

o

o
8
I

QAlpertan  QAlpertan'D

Valsartan Valsartan / HCTZ

NOSTER NOSTER D

AAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA

(Vabila

Nebivoiof

Antihipertensivos

£3
gy
3.9
)
a3

COLMIBE Rl

l. LIPIFEN'

Atorvastatina

REDUSTEROL  ({ REDUSTEROL

Simvastatina

Hipolipemiantes

& Nabratinn~ © ZoLpLAT"

Clopidogrel CILOSTAZOL

Antiagregantes

Informacién Disponible Para Profesionales: Departamento Médico Raffo: Tel (011)4509-7100

Complejo Urbana 1 - Int. Cnel. Amaro Avalos 2829 - 32 Piso (B1605 EBQ) Munro/Vte. Lépez/Pcia. de Bs. As.
RAFFO WWW.RAFFO.COM.AR

I



ARTICULO ORIGINAL | ORIGINAL ARTICLE

ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LA POBLACION DE PACIENTES
CON INSUFICIENCIA CARDIACA ATENDIDOS EN LA UNIDAD
DE INSUFICIENCIA CARDIACA AVANZADA DE UN HOSPITAL
DE LA PROVINCIA DE BUENOS AIRES

DESCRIPTIVE STUDY OF A POPULATION OF PATIENTS WITH HEART
FAILURE ATTENDED AT THE ADVANCED HEART FAILURE UNIT OF A
HOSPITAL IN THE PROVINCE OF BUENOS AIRES

LOABY M. QUIROGA', DENISE GODOY', MARIBEL CORDOVA?, FERNANDA PETRUCCI?, ANA L. TUFARE?

RESUMEN

Introduccién. La insuficiencia cardiaca crénica (ICC) constituye un problema de sa-
lud a nivel mundial, con una prevalencia en ascenso en los Ultimos afnos. Si bien en
Argentina existen estudios descriptivos de esta enfermedad, muchas regiones del
pals no se encuentran representadas por la escasa participacion de hospitales fue-
ra del drea metropolitana de la ciudad de Buenos Aires. Por lo tanto, es de suma
importancia conocer las caracterfsticas de nuestra poblacién con ICC.

Objetivos. Describir la poblacion de pacientes con ICC, evaluar los cambios de los
pardmetros funcionales y ecocardiograficos al ingreso y en el seguimiento.
Materiales y métodos. Se analizaron datos de las historias clinicas obtenidos en
forma retrospectiva, al ingreso y en el primer seguimiento de los pacientes. Los
resultados se expresaron como mediatdesvio estandar o porcentaje segun el
tipo de variable analizada. El analisis comparativo de las variables cuantitativas al
ingreso y en el seguimiento fue realizado con el test-T apareado y el test de com-
paracion de proporciones. Se considerd una p<0,05 como significativa.
Resultados. Fueron analizados 20 pacientes, 78,9% de sexo masculino, edad de
59,8+8,7 afios. Tiempo a la primera reevaluacion 9,7+2,7 meses, objetivando-
se adherencia al tratamiento instaurado del 100%. Las etiologias més frecuentes
fueron cardiopatia isquémica (31,6%), cardiopatia hipertensiva (15,8%), enferme-
dad de Chagas (10,5%); miocardiopatia no compactada (10,5%) y miocardiopa-
tia no filiada (15,8%). La mayoria de los pacientes se encontraban en clase fun-
cional (CF) Il al ingreso (70%), y en CF Il el 15%. El porcentaje de pacientes en CF
Il no varié significativamente durante el sequimiento (50%, p=NS) mientras que
si aumenté el nimero de individuos en CF | (45%) y disminuyo la poblacién en
CF Il (5%). En los metros recorridos en el test de caminata de 6 minutos se obser-
Vo (ingreso: 351,62+96,1 m, seguimiento: 412,62+83 m; p=0,032). Se vio mejoria
en la fraccion de eyeccion (basal: 33,26+4,8%, seguimiento: 38,42+8,7%, p=0,01),
el indice de masa del ventriculo izquierdo (basal: 144+50,7 g, seguimiento:
129,45+39,82; p=0,015) y el volumen de la auricula izquierda (basal: 53,0+21,53
ml/m2, seguimiento: 45,40+19,49 ml/m2; p=0,007).

Conclusiones. Los resultados de este estudio muestran similitudes con otros re-
gistros, evidenciando gran adherencia al programa de ICC avanzada de nuestro
hospital con mejoria en el seguimiento de variables clinicas y ecocardiograficas.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca, hospitalizaciones, poblacién.

ABSTRACT

Introduction: Chronic heart failure (CHF) is a global health problem, with a rising
prevalence in recent years. Although descriptive studies of this disease exist in
Argentina, many regions of the country are not represented by the limited par-
ticipation of hospitals outside the metropolitan area of the city of Buenos Aires.
Therefore, it is very important to know the characteristics of our population with
CHF.

Objectives: To describe the population of patients with CHF, to evaluate changes
in functional and echocardiographic parameters at admission and in follow-up.
Materials and methods: Data from the medical records, obtained retrospectively,
on admission and on the first follow-up of the patients were analyzed. The results
were expressed as mean =+ standard deviation or percentage according to the
type of variable analyzed. The comparative analysis of the quantitative variables
at admission and follow-up was performed with the paired T-Test, and two pro-
portion z-test. A P < 0.05 was considered significant.

Results: 20 patients were analyzed, 78.9% male, 59.84+8.7 years old. Time to the
first reevaluation 9.68+2.73 months, with 100% adherence to the established
treatment. The most frequent etiologies were ischemic heart disease (31.6%);
hypertensive heart disease (15.8%); Chagas disease (10.5%); noncompaction car-
diomyopathy (10.5%) and unfiltered cardiomyopathy (15.8%). Most of the pa-
tients were in functional class (FC) Il at admission (70%), and in FC Il 15%. The
percentage of patients in FC Il did not vary significantly during follow-up (50%,
p = NS); while the number of individuals in FC | (45%) increased and the popula-
tion in FC Il decreased (5%). In the meters covered in the 6-minute walk test, the
following was observed (admission: 351.62 + 96.1 meters, follow-up: 412.62 + 83
meters, p = 0.032). Improvement was observed in EF (baseline: 33.26 + 4.8%, fo-
llow-up: 38.42 + 8.7%, p = 0.01), the mass index of the left ventricle (baseline: 144
+ 50.7 gr, follow-up: 12945 + 39.82 p = 0.015) and the volume of the left atrium
(Al) (baseline: 53.0 £ 21.53 ml/m2, follow-up: 45.40 + 19.49 ml/m2 p 0.007).
Conclusions: the results of this study show similarities to other registries, showing
great adherence to the advanced CHF program of our hospital with improve-
ment in the follow-up of clinical and echocardiographic variables.

Keywords: heart failure, hospitalizations, population.
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INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca crénica (ICC) es un sindrome clinico caracte-
rizado por la falla del corazén en su funcién de bomba, lo que gene-
ra como resultado la incapacidad de abastecer adecuadamente la cir-
culacion del organismo, tanto en el esfuerzo como en reposo, a pesar
de condiciones de llenado adecuadas, o a expensas de la elevacion
de las presiones de llenado'. Esta patologia constituye un problema
de salud a nivel mundial, con una prevalencia en ascenso en los Ulti-
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mos afos. En Estados Unidos aproximadamente 5 millones de perso-
nas padecen ICC y mas de 550.000 pacientes son diagnosticados con
ICC cada afo’. Su prevalencia aumenta con la edad afectando a un
10% de los hombres y un 8% de las mujeres mayores de 60 afos®, lo
que se podria explicar por el aumento de la expectativa de vida y por
los avances en su tratamiento?.

En América latina la edad media de presentacién es menor, ya que en
esta region se agregan como parte de las etiologias la chagésica, en-
tre otras, dato que es diferente de registros norteamericanos y euro-
peos. De acuerdo con la gufa de la Sociedad Argentina de Cardiologia
(SAC), en una revision en nuestro pafs, la prevalencia de ICC se puede
estimar entre el 1 al 1,5% de la poblacion®.

Con respecto a la mortalidad, en Argentina el nimero de defuncio-
nes en ambos sexos durante el afo 2016 fue de 26.274 individuos,
pudiendo distinguir segun sexo 11.663 varones y 14.592 mujeres®.
Los episodios de descompensacion son frecuentes. En Argentina, del
30 al 40% de los pacientes que requieren internacion se debe a la fal-
ta de adherencia a las indicaciones médicas®. Debido a esto y a las
reinternaciones los costos sanitarios aumentan.

Si bien en nuestro pais existen estudios descriptivos de ICC, mu-
chas regiones no se encuentran representadas por la escasa parti-
cipacion de hospitales fuera del drea metropolitana de la ciudad de
Buenos Aires. Ademas, gran parte de estos registros, como los reali-
zados por la SAC (1999, 2002 y 2007), corresponden a IC en pacien-
tes hospitalizados’'°.

Se dispone de escasa informacién sobre unidades de ICC ambulatoria,
motivo por el cual surge la necesidad de realizar un estudio al respecto.
Motivados por lo planteado anteriormente, nuestro objetivo se basa
en laimportancia de conocer las caracteristicas de nuestra poblacion
con ICG; definiendo de esta forma si los datos publicados son trasla-
dables a nuestro centro de atencién para adecuar los recursos nece-
sarios para la mejor asistencia de los pacientes.

En nuestro centro contamos con una unidad de IC desde el afio
2011, donde se realiza un abordaje multidisciplinario por diferen-
tes profesionales (médicos cardidlogos, licenciados en nutricién, en
psicologia, en trabajo social, ecocardiografistas y licenciados en ki-
nesiologfa) y un seguimiento riguroso de los pacientes que partici-
pan del programa.

MATERIALES Y METODOS

Se trata de un estudio descriptivo, analitico, retrospectivo de corte
longitudinal que incluyé 20 pacientes con diagndstico de insuficien-
cia cardiaca con fraccion de eyeccion (FEy) reducida (<35%), ingresa-
dos en la unidad de insuficiencia cardiaca avanzada del Hospital Dr.
Oscar Alende, durante el periodo comprendido entre enero de 2017
y diciembre de 2018.

Los pacientes incluidos se encontraban en fase estable de su ICC y
con tratamiento médico éptimo.

La recoleccion de los datos se obtuvo de historias clinicas. Se incluyeron
variables clinicas (antecedentes personales, etiologia y factores de ries-
go cardiovascular), variables subjetivas (clase funcional [CF] y test de ca-
lidad de vida) y objetivas (datos ecocardiogréficos y test de caminata de
6 minutos) tanto al ingreso como en el primer seguimiento.

Los datos se digitalizaron en el programa EXCEL 2010y SPSS 24.0 para
Windows (Statistical Package for Social Sciences) con el que se realizo
el andlisis estadistico.

Las variables cuantitativas se expresan como media y desvio estan-
dar, las variables cualitativas se expresan como porcentajes v la signi-
ficacion estadistica se determind con el test de comparacion de pro-
porciones. El andlisis comparativo de las variables cuantitativas al in-
greso y en el sequimiento fue realizado con el test-T apareado, para
muestras relacionadas. Se considerd significacion estadistica un va-
lor de p<0,05.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio un total de 20 pacientes, el 78 9% de sexo mas-
culino, con una media de edad de 59,8+8,7 afios. Con respecto a los facto-
res de riesgo que exhibian nuestros pacientes, encontramos que 52% eran
hipertensos, 42% tenian dislipemia, 31% presentaban cardiopatia isqué-
mica, 319% eran tabaquistas y un 15% tenia diabetes, hipotiroidismo y eran
enolistas. Solo un 10% eran portadores de Chagas (Tabla 1).

En cuanto al tratamiento que recibian al momento del ingreso al pro-
grama, el total de pacientes utilizaba betabloqueantes (BB), antago-
nistas de los receptores de mineralocorticoides, un gran porcentaje
empleaba inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina /
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il y un 78% tomaba
diuréticos, como parte de la medicacion de base.

Resulta importante mencionar que la totalidad de la poblacion estu-
diada no contaba con inhibidor del receptor de angiotensina-neprili-
sina (INAR) al ingreso, por no disponer en ese momento de dicho far-
maco en nuestro hospital. Esta situacion posteriormente se pudo mo-
dificar, y a la fecha existe la posibilidad de prescribir ese farmaco a los
pacientes que asi lo requieran.

En lo que respecta a las etiologfas, podemos ver que la cardiopatia is-
quémica presenta el mayor porcentaje, correspondiendo el segundo
lugar a la hipertensién arterial y el tercer lugar al Chagas, con un me-
nor porcentaje de etiologfas no filiadas (Figura 1).

Analizando y comparando las variables funcionales (CF y metros re-
corridos en el test de caminata de 6 minutos) y pardmetros ecocardio-
gréficos, encontramos que, al ingreso el 70% se encontraban en CF
II, obteniéndose en el test de caminata de 6 minutos 351,62+96,1 m
recorridos, con una FEy basal de 33,26+4,8%, un indice de masa del
ventriculo izquierdo basal de 144+50,7 g/m?y el volumen de la auri-
cula izquierda basal de 53,0+21,53 ml/m? (Tabla 2).

Se llevé a cabo un seguimiento a los 9,742,7 meses encontrando un
aumento en los metros recorridos en la caminata de 6 minutos sien-
do el resultado en el primer control de 412,62+83 m (p=0,032), el
porcentaje de pacientes en CF Il no varié significativamente (50%,
p=NS) mientras que si aumentd el nimero de individuos en CF |
(45%) y disminuyé la poblacion en CF Il (5%). Se objetivd mejoria
en la FEy a 38,42+8,7% (p=0,01), el indice de masa del ventriculo iz-
quierdo 29,45+39,82 mg/dl (p=0,015) y el volumen de la auricula iz-
quierda 45,40+19,49 ml/m? (p=0,007) (Tabla 2).

De nuestra poblacion estudiada, el 20% de los pacientes se inter-
nd durante el seguimiento, correspondiendo este evento a causas
infecciosas.
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Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacion estudiada.

n=20
Edad (afios) 59,84+8,7
Sexo masculino (%) 78,9
Sexo femenino (%) 21,1
Factores de riesgo (%)
Hipertension arterial 52,6
Dislipemia 421
Cardiopatfa isquémica 316
Tabaquismo 31,6
Diabetes 15,8
Hipotiroidismo 158
Enolismo 158
Revascularizacion 10,5
Chagas 10,5
Electrocardiograma (%)
Sinusal 737
Hipertrofia ventricular izquierda 36,8
Normal 31,6
Bloqueo de rama izquierda 21,1
Fibrilacion auricular 15,8
Laboratorio
Hematocrito 42,78+3,52
Creatinina 1,20+0,30
Sodio 138,53+4,22
Tratamiento
Betabloguentes 100
ARM 100
INAR (NO) 100
IECA/ARA 84,2
Diurético 789
Acido acetilsalicilico 526
Anticoagulantes orales 26,3

ARM: antagonista de la aldosterona. INAR: inhibidores de la neprilisina y los receptores de
la angiotensina Il. IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina. ARA II:
antagonistas de los receptores de la angiotensina |l.

Al analizar el test de calidad de vida, no se encontraron diferencias
significativas en el porcentaje de pacientes con valores de afectacion
leve (basal: 44%; seguimiento: 55%; p=NS) y moderada (basal: 56%;
seguimiento: 45%; p=NS). Ningun paciente presentd valores de afec-
tacion severa.

DISCUSION

A través de este estudio pudimos observar las caracteristicas genera-
les de nuestra poblacion atendida en la unidad de IC.

Al'ingreso se observé un alto porcentaje de pacientes en CF Il (70%),
y en menor proporciéon en CF Il (15%) y CF | (15%). Durante el sequi-
miento hubo una tendencia clara a la mejorfa de clases funcionales,
donde se evidencia un incremento del 30% de pacientes en CF |, pa-
ralelamente disminuyendo en un 10% los pacientes en CF Ill, lo cual
nos permitiria asumir que la mayorfa de los pacientes mejord en su CF.
Como dato relevante, al comparar variables ecocardiogréficas al in-
greso y durante el seguimiento, pudimos objetivar una mejoria de
la funcién ventricular izquierda, asi como del indice de masa del VI
y el volumen de la auricula izquierda, lo cual ha sido estadisticamen-

M Cardiopatia Isquémica

HHTA

No compactado

10% W Chagas
6

m No filiado

B No compactado
= DBT

m Otros

m Idiopético

Figura 1. Causas de insuficiencia cardiaca.

Tabla 2. Pardmetros ecocardiogrdficos y funcionales. Comparacion de resulta-
dos entre ingreso y sequimiento.

Basal Seguimiento P
DDVI (mm) 64,204898  62,15+10,26 0,084
IMVI (g) 144+50,77 1294543982 0,015
h/r (mm) 0,28+0,04 0,28+0.05 0,893
Fraccién de eyeccién (%) 33,26+4,80 38,42+8,70 0,012
TAPSE (mm) 21,15+4,95 22,85+4,69 0,132
Vol Al/sc (ml/m?) 53,00+£21,53 4540+1949 0,007
E/e 8,60+2,94 7,7343,10 04
Onda sist. tisular derecha (m/s) 0,10+0,02 0,11+0,03 0,115
PSP (mmHag) 36,50+9,89 32,38+10,2 0,108
TA sistélica (mmHg) 114+16,37 109+15,20 0,135
Test caminata 6°(m recorridos) 351,62+96,1 412,62+ 83 0,032
CFI 15% 45%
CFIl 70% 50%
CFINl 15% 5%

DDVI: didmetro diastélico del VI. IMVI: indlice de masa del VI. CF: clase funcional.

te significativo. Esto podrfamos atribuirlo a la correcta adherencia de
los pacientes al programa y al tratamiento farmacolégico dptimo.
Podemos mencionar, ademés, que durante este estudio ninglin pa-
ciente contaba con INAR como parte de su terapéutica, siendo esta
una opcioén que podrfa ser beneficiosa y complementaria en el pro-
grama a futuro.

Es interesante sefialar que en nuestra unidad los ecocardiogramas
son realizados siempre por el mismo operador, reduciendo de esta
forma, variabilidad interobservador.

Estos datos brindan una valiosa informacién sobre la comunidad en
estudio, y crea un importante desafio para trabajar mas arduamente
por ellos. Deberiamos orientar nuestras acciones a trabajos de educa-
cién y prevencion.

LIMITACIONES

Es conveniente sefialar que en este analisis la muestra es pequena,
aunque los hallazgos son muy positivos, lo que nos permite inferir
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CONCLUSIONES

que con un nuimero mayor obtendriamos quizas mejores resultados,
hecho que hubiera sido muy valioso para este estudio.

Resaltamos como limitacion la falta de acceso en nuestro hospital  Los resultados de este estudio muestran similitudes con otros re-
al dosaje de proBNP, marcador importante en el seguimiento de pa-

cientes con ICC.

gistros, evidenciando en los pacientes seleccionados gran adheren-
cia al programa con mejoria en el sequimiento de variables clinicas y
ecocardiograficas.
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PREVALENCIA DE ACCIDENTES CEREBROVASCULARES EN UN
HOSPITAL DE TUCUMAN ENTRE ENERO DE 2015 Y JULIO DE 2017

PREVALENCE OF STROKE IN A HOSPITAL OF THE PROVINCE
OF TUCUMAN BETWEEN JANUARY 2015 AND JULY 2017

MAXIMILIANO BARRAZA', DIEGO GONZALEZ SERVIAN?

RESUMEN

Introduccion. El accidente cerebrovascular (ACV) es un sindrome neurolégico fo-
cal, repentino, causado por trastornos de los vasos cerebrales. Es la quinta causa
de mortalidad y primera de discapacidad en la poblacién general.

Objetivos. Determinar la prevalencia de ACV en pacientes internados en el servi-
cio de neurologia.

Materiales y método. Estudio observacional y descriptivo de corte transversal.
Poblacion integrada por pacientes con diagnéstico previo de ACV internados en
un servicio de neurologia.

Resultados. Se revisaron 727 historias clinicas, 34% (249) correspondieron a pa-
cientes con diagnostico de ACV, de los cuales 86% (213) eran de tipo isquémico.
El 62% (154) tenian entre 45 y 65 afnos, 55% (137) de sexo masculino, 76% (189)
hipertensos, 4% (8) presentaban fibrilacién auricular, 9% (22) posefan hipercoles-
terolemiay 15% (37) eran tabaquistas.

Conclusién. Los datos de la investigacion han permitido conocer la frecuencia de
factores de riesgo registrados que existen en esta poblacion especifica y, a partir
de ellos, establecer medidas dirigidas a perfeccionar su registro.

Palabras clave: accidente cerebrovascular, prevalencia, poblacion.

ABSTRACT

Introduction. Stroke is a sudden focal neurological syndrome caused by disor-
ders in cerebral blood vessels. It is the fifth cause of mortality and the first of disa-
bility in the general population.

Objectives. To determine the prevalence of stroke in patients admitted to the
neurology department.

Materials and Method. Observational and descriptive cross-sectional study. Po-
pulation composed of patients with a previous diagnosis of stroke admitted to
a neurology service.

Results. There were 727 medical records reviewed, 34% (249) corresponded to pa-
tients with a diagnosis of stroke, of whom 86% (213) were ischemic. 62% (154) were
between 45 and 65 years old, 55% (137) male, 76% (189) hypertensive, 4% (8) had
atrial fibrillation, 9% (22) had hypercholesterolemia and 15% (37) were smokers.
Conclusion. The prevalence of stroke in the study group was 34%, of which 86%
(213) were ischemic. 62% (154) were between 45 and 65 years old, 55% (137)
male, 76% (189) hypertensive, 4% (8) had atrial fibrillation, 9% (22) had hypercho-
lesterolemia and 15% (37) were smokers.

Keywords: stroke, prevalence, population.
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INTRODUCCION

El accidente cerebrovascular (ACV) es un sindrome neuroldgico focal,
repentino, causado especificamente por trastornos de los vasos ce-
rebrales. La enfermedad cerebrovascular (ECV), engloba a cualquier
anormalidad cerebral consecuencia de trastornos en los vasos de esta
zona', es la quinta causa de mortalidad en la poblacién general y es
también causante de una importante morbilidad y pérdidas econo-
micas y laborales, lo que se traduce en afos de vida potencialmen-
te perdidos y en una potencial reduccién significativa en la calidad
de vida futura’.

En lo que respecta a América, la Tercera Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo’, realizada en 2013 y publicada en 2015, nos revela
que las enfermedades crénicas no transmisibles (ECNT) son respon-

1. Residente de Cardiologfa Clinica, Hospital Cesar Milstein
2. Residente de Emergentologfa, Hospital Pedro Fiorito de Avellaneda

Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Rep Argentina.

= Correspondencia: Maximiliano Barraza. Bolivar 546, B1704BKL Ramos Mejia,
Buenos Aires, Rep. Argentina. maxi.soad.90@gmail.com

Los autores declaran no poseer conflictos de intereses.

Recibido: 15/07/2019 | Aceptado: 26/09/2019

sables del 80% de las muertes en Argentina, y las enfermedades car-
diovasculares encabezan esta lista. Segun esta misma fuente, los ac-
cidentes cerebrovasculares ocurren en un 1,9% de la poblacién gene-
ral del pafs y en un 2% de la poblacion de la provincia de Tucuman. Su
prevalencia se asocia directamente con la edad avanzada y el bajo ni-
vel econémico.

Existen dos tipos de ACV, el isquémico y el hemorrdgico, que segun
la literatura son responsables del 85y 15% de los casos, respectiva-
mente*. En el primero, hay una obstruccién al flujo sanguineo cere-
bral que provoca hipoxia tisular secundaria a la ausencia de irrigacion;
si esta situacion se mantiene en el tiempo, el tejido que sufre la isque-
mia pasa por una serie de fendmenos metabdlicos, perdiendo su ca-
pacidad aerdbica y cayendo en anaerobiosis, ademds de producirse
la liberacion de radicales libres, acidosis local, edema y finalmente la
muerte celular®. Esta es la base fisiopatoldgica que justifica la poste-
rior aparicion de déficits funcionales. Los desencadenantes y etiolo-
gias de ACV més frecuentes son la hipertension arterial, la ateroscle-
rosis, los embolismos de origen cardiaco o vascular y, en menor me-
dida, las enfermedades de vasos pequefios o estados de hipercoagu-
labilidad sanguinea®.

El ACV isquémico recientemente ha sido pasible de terapéutica con
agentes fibrinoliticos. De especial importancia es el activador recom-
binante tisular del plasmindgeno (r-tPA: recombinant tissue plasmino-
gen activator) que, al ser utilizado de forma oportuna, reduce signifi-
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cativamente la discapacidad a futuro. Lamentablemente, su uso re-
quiere instalaciones y profesionales capacitados que no estan dispo-
nibles en todas las provincias, y en las que si lo estdn podrian no ser
suficientes para cubrir las necesidades de la poblacion®. Esto Ultimo
se ve reflejado en que no mas del 5,7% de pacientes con diagndstico
de ACV isquémico fueron admitidos a unidades especializadas para
el uso de r-tPA”.

En el caso de un ACV hemorrdgico, se consideran varias localizacio-
nes; principalmente se divide tomando en cuenta si el sangrado es
intraparenquimatoso o intracraneal, subaracnoideo, subdural o extra-
dural. En todos estos casos se produce la ruptura de uno o varios va-
s0s sanguineos cerebrales, a nivel intraparenquimatoso, subaracnoi-
deo o extradural, que genera un hematoma con posterior edema,
compresion de tejido nervioso e isquemia cerebral. Asimismo se po-
nen en marcha otros mecanismos de lesion celular, tales como libe-
racion de moléculas proinflamatorias que llevan al vasoespasmo o
compromiso ventricular con obstruccion al flujo del liquido cefalorra-
quideo que generan hipertension endocreaneana, entre otros.

Las hemorragias intracerebrales son mayormente causadas por hi-
pertension, siendo causas de menor peso las malformaciones arterio-
venosas (MAV), tumores cerebrales, consumo de toxicos en especial
la cocaina, amiloidosis y enfermedades hematoldgicas’. En el caso de
hemorragias subaracnoideas, la principal causa de estas de origen no
traumatico es la ruptura de aneurisma, y es la causa fundamental lue-
go del trauma encefalocraneano (TEC)'. Mas alld de esta clasificacion,
existen entidades mixtas en las que convergen ambos componentes
e incluso, sobre todo en ACV isquémicos, no es infrecuente que lue-
go de un examen clinico e imagenoldgico apropiado no se encuen-
tre puntualmente el desencadenante del trastorno®. Por eso debe pri-
mar el énfasis sobre el sindrome y su prevencién antes que la disqui-
sicion de su origen.

Las manifestaciones clinicas de un ACV son muy variadas y dependen
fundamentalmente de la zona del cerebro que se vea comprometi-
da; ademds, el dafo clinico inicial puede dejar o no secuelas. No obs-
tante, podemos encontrar algunas caracteristicas comunes de los ac-
cidentes cerebrovasculares tipicos, constituyendo un sindrome cere-
brovascular. Tal como se desprende de su definicion, lo caracteristico
de la clinica es su caracter repentino, con expresiones que varfan se-
gun el &rea cerebral afectada y su extensién, y abarcan desde hemi-
plejia hasta pardlisis, paresias, déficits sensitivos o dificultades cogni-
tivas que se instalardn de forma mas o menos abrupta dependiendo
del fenémeno que les dio origen'”.

Existe un estudio de registro de accidentes cerebrovasculares isqué-
micos proveniente de la Sociedad Argentina de Cardiologia en el
que denota que los principales factores de riesgo presentes al mo-
mento del diagndstico son: hipertensién arterial (HTA) en 81,6%, ta-
baquismo (31,1%), hipercolesterolemia (31,1%), antecedente de ACY
(26,9%), diabetes (24,9%) y fibrilacién auricular (12,9%)°.

El registro de la patologfa cerebrovascular aguda ha permitido carac-
terizar el perfil de pacientes con diagnéstico de ACV en cada region
y es el gatillo para conocer datos de carga de enfermedad, gasto pu-
blico ocasionado, dias de internacion, mortalidad asociada a la en-
fermedad, etc., como ha sido el caso de un hospital publico de Perd,
cuyas estadisticas arrojan datos particulares para la region’. De este

modo, el conocimiento de los factores de riesgo involucrados permi-
te la designacién adecuada de recursos y un enfoque de riesgo razo-
nable que se refleje en una disminucion de la incidencia de las enfer-
medades cronicas no transmisibles. Tanto es asi que se estima que
este grupo de enfermedades cardiacas, cerebrovasculares y diabetes
tipo 2 podrian evitarse en un 80%, asi como los tumores intracranea-
les en un 40%°.

Se considera fundamental poseer datos estadisticos de la provincia,
actualizados, y conocer la relacion que existe con los factores de ries-
go modificables para incidir sobre ellos de manera eficaz y oportuna
con estrategias de salud publica. Ademds, es importante tener el dato
real de la distribucién de ACV segun su fisiopatologia, ya que, al tener
causas diferentes, su abordaje integral responde a motivos, también,
diferentes. Todos los anteriores datos deben obtenerse bajo un marco
fundamentado cientificamente.

En este trabajo se busco la prevalencia del accidente cerebrovas-
cular en el Hospital “Angel C. Padilla’, que es el centro de referencia
local para patologia neuroldgica aguda y que carece de datos es-
tadisticos fidedignos respecto a este problema de salud. Cualquier
tipo de conducta a futuro requiere una base sélida sobre la cual ser
erigida.

OBJETIVOS

« Determinar la prevalencia de accidentes cerebrovasculares en
pacientes internados en el servicio de Neurologia del Hospital
“Angel C. Padilla” entre enero de 2015 y julio de 2017.

- Describir la distribucion segun edad, sexo y tipo de ACV en la
poblacion.

. Determinar la prevalencia de hipertension arterial, fibrilacion au-
ricular, diabetes, hipercolesterolemia y habito tabaquico en la po-
blacién de interés.

MATERIALY METODOS

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal. La
poblacion estuvo integrada por pacientes con diagndstico previo de ACV,
en los que se evaluaron las historias clinicas de pacientes mayores de 18
aflos de sexo masculino y femenino, que estuvieron internados en el ser-
vicio de Neurologia en la Sala XII del Hospital “Angel C. Padilla’, Tucuman,
entre enero de 2015 y julio de 2017.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

+ Menores de 18 afios.

« Pacientes que no hayan sido internados en la Sala XII.
« Historias clinicas incompletas.

« Accidente isquémico transitorio.

Previo al desarrollo del estudio se solicitd autorizacion a las au-
toridades del servicio de Neurologia en la Sala XII del Hospital
“Angel C. Padilla”, se explicé que la recoleccién de datos se reali-
zarfa en forma individual y confidencial, extrayendo los datos ne-
cesarios de las historias clinicas a través de una hoja de clculo de
Microsoft Excel 2013.
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Hacv M Otro diagnéstico

Figura 1. Distribucién de la prevalencia de ACV en la poblacién evaluada (n=727). El 34%
(249) de los casos tenia diagndstico de ACV.

VARIABLES EN ESTUDIO

Edad: se midi¢ en afos, subdividida en grupos etarios:
- 2>18a<45anos.

« 2453 <65 anos.

« =65anos.

Sexo: es el conjunto de caracteristicas fisicas y bioldgicas de los pa-
cientes. Se clasificé como:

+ Masculino.

- Femenino.

Antecedentes de accidente cerebrovascular: paciente con diag-
nostico de accidente cerebrovascular previo a la realizacion del estu-
dio. Se consideré como:

+ Conantecedentes.

-+ Sinantecedentes.

Hipertension arterial: valores de presién arterial iguales o mayores
de 140/90 mmHg, de forma sostenida. Se consideré como:

- Con hipertension.

« Sin hipertension.

Fibrilacion auricular: es una arritmia que se caracteriza por latidos
auriculares descoordinados y desorganizados, que origina un ritmo
cardiaco rdpido e irregular. Se consideré como:

+ Sin fibrilacién.

+ Con fibrilacién.

Hipercolesterolemia: presencia de valores seroldgicos de colesterol
mayores a 200 mg/dl. Se consideré como:

- Con hipercolesterolemia.

- Sin hipercolesterolemia.

Tabaquismo: se define como el consumo de sustancias que conten-
gan o deriven del tabaco.
Se considerd como:

B ACY Isquémico M ACVY Hemorragico

Figura 2. Distribucidn seguin tipo de ACV en la poblacion estudiada (n=249). Se observé que
el 86% (213) casos tenia diagnéstico de ACV isquémico.

- Tabaquista.
« No tabaquista.

Tipo de ACV: se define como el tipo de trastorno vascular que da ori-
gen al dafo neuroldgico en un accidente cerebrovascular. Se consi-
deré como:

- Isquémico.

+ Hemorrdgico.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos fueron procesados y analizados mediante los programas
Microsoft Excel 2013 y Microsoft Word 2013.

Se realizé un andlisis descriptivo de las variables en estudio y se pre-
sentaron los resultados mediante gréficos.

RESULTADOS

Se evaluaron 727 historias clinicas de pacientes internados durante
el perfodo enero de 2015 a julio de 2017, provenientes del servicio
de Neurologfa del Hospital “Angel C. Padilla” Se observo que, de las
727 historias clinicas evaluadas, el 34% (249) correspondia a pacien-
tes con diagnostico de ACV (Figura 1). De estos, el 86% (213) de los
casos tenia diagndstico de ACV isquémico (Figura 2).

Con respecto a las caracteristicas de la poblacién estudiada (Tabla 1),
del total de pacientes (n=249), 55% fueron hombres, 62% tenian en-
tre 45y 65 afos, 76% eran hipertensos, 15% tabaquistas, 9% hiperco-
lesterolemia y, s6lo 4% Fibrilacién Auricular.

DISCUSION

El registro de la patologfa cerebrovascular aguda ha permitido ca-
racterizar el perfil de pacientes con diagndstico de ACV en cada re-
gion y es el gatillo para conocer datos de carga de enfermedad, gas-
to publico ocasionado, dias de internacion, mortalidad asociada a la
enfermedad.

Al describir la frecuencia de los factores de riesgo, es eviden-
te su desviacion con respecto a lo encontrado en la bibliografia,
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Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion (n=249).

Poblacién n %
Sexo

»  Masculino 137 55
+  Femenino 112 45
Edad

+ 2>18a<45 35 14
+  245a<65 154 62
. >65 60 24
Hipertensién arterial

«  Con hipertension 189 76
+  Sin hipertension 60 24
Fibrilacién auricular

+ Con fibrilacion 8 4
+ Sin fibrilacion 241 96
Hipercolesterolemia

« Con hipercolesterolemia 22 9
+  Sin hipercolesterolemia 227 91
Tabaquismo

+ Tabaquista 37 15
+  No tabaquista 212 85

con la excepcion de la hipertension arterial y de la diabetes, cu-
yas frecuencias son semejantes a las descriptas en otras investi-
gaciones®. Lo anterior puede deberse a un subregistro de las de-
mas condiciones, lo cual serfa mdas probable que una verdadera
diferencia tajante de las caracteristicas de la poblacion. La exis-
tencia de este vacio de informacién seria una falencia del traba-
jo de investigacion.

Segun la informacién obtenida, no se puede determinar asociacion
estadistica significativa (p menor o igual a 0.05) entre ningun factor
estudiado y la presencia de ACY, asi como tampoco pueden realizar-
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se estimaciones de los mismos hacia la poblacién general, lo cual tie-
ne sentido, considerando que la condicion de salud de aquellas per-
sonas que deben recurrir a servicios de internacion hospitalaria no es
un reflejo de las condiciones cotidianas poblacionales.

De acuerdo con la informacion hallada, la implementacién de un re-
gistro periédico de la enfermedad cerebrovascular, asi como de la to-
talidad de los motivos de internacién con pautas establecidas para la
consigna de factores de riesgo, serfa un paso adelante para sistemati-
zar la informacién y poder realizar una toma de decisiones informada
ala hora de administrar recursos. Asi mismo, conocer la frecuencia de
factores de riesgo contribuiria a formar una sospecha médica més so-
lida ante pacientes con determinado diagndstico.
Consecuentemente, el obtener datos fidedignos es el eslabon para
futuras investigaciones orientadas a buscar caracteristicas en detalle
0 a evaluar las medidas que eventualmente se podrian aplicar.
Podemos observar que mas de un tercio de pacientes en el perio-
do de estudio estuvieron internado por ACV, lo cual pone un nime-
ro concreto a la incégnita de la prevalencia y justifica la importancia
de la obtencion del dato. Ademds, no se observaron diferencias por
sexo, pero la edad mas frecuente de presentacion se corresponde con
lo hallado en la literatura, teniendo un aumento importante de for-
ma directamente proporcional con la edad, aunque con una marcada
disminucion en mayores de 65 afios.

CONCLUSION

Los datos de la investigacién han permitido conocer la frecuencia de fac-
tores de riesgo registrados que existen en esta poblacion especifica y, a
partir de ellos, establecer medidas dirigidas a perfeccionar su registro.
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FISTULAS CORONARIAS, LAS ETERNAS OLVIDADAS

AT LAST BUT NOT LEAST, CORONARY FISTULA
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RESUMEN

De los pacientes que ingresan a unidad coronaria por sindrome coronario agu-
do, existe un alto porcentaje que no presenta lesiones significativas en la corona-
riograffa. Nuestra paciente es una mujer de 69 anos, hipertensa, diabética tipo |,
con antecedentes de angina crénica estable de 20 afos de evolucion con multi-
ples internaciones por angor, que presentaba una Ultima cinecoronariografia sin
evidencia de lesiones angiograficamente significativas. Consulta por angina pro-
gresiva de una semana de evolucién con electrocardiograma con injuria suben-
docérdica lateral y biomarcadores negativos, se reevalué la cinecoronariografia
previa en la que se observé microfistulas coronario-ventriculares.

Palabras clave: fistulas coronarias, dolor de pecho, miocardiopatia hipertréfica.

ABSTRACT

Of the patients who are admitted to the coronary unit due to acute coronary syn-
drome, there is a high percentage that does not show significant coronary lesions.
Our patient was a 69-year-old woman, hypertensive, type Il diabetic, with a history
of stable chronic angina of 20 years of evolution with multiple hospitalizations for
angina, who presented her most recent coronary cineangiography without evi-
dence of angiographically significant lesions. She consulted due to progressive an-
gina of one week of evolution with electrocardiogram with lateral subendocardial
lesion and negative biomarkers; the previous coronary cineangiography was reas-
sessed and coronary artery-left ventricular microfistulae were observed.

Keywords: coronary fistulae, chest pain, hypertrophic cardiomyopathy.
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INTRODUCCION

Una gran cantidad de pacientes que consultan en la guardia con
dolor precordial no presentan lesiones ateroscleréticas en la ci-
necoronariografia (CCG). Si bien las fistulas coronarias y la mio-
cardiopatia hipertrofica son causales poco frecuentes de angina,
son diagnosticos diferenciales a tener en cuenta, principalmente
ante la persistencia de los sintomas sin un diagnostico etioldgi-
co certero'.

Entre los pacientes que ingresan a Unidad Coronaria por sindrome
coronario agudo, existe un alto porcentaje que no presenta lesiones
significativas en la CCG'.

Las fistulas coronarias pueden ser congénitas o adquiridas, en
su mayoria se originan en la coronaria derecha y drenan a ca-
vidades derechas y con menor frecuencia pueden hacerlo de la
coronaria izquierda a cavidades izquierdas. En la mayoria de los
casos, pueden presentarse en forma asintomatica y cuando de-
sarrollan sintomas, el més frecuente es la angina. El gold stan-
dard para el diagndstico es la CCG, aunque la angiotomografia
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coronaria es un buen método a utilizar. El tratamiento depen-
de del tamafio de la fistula y de la sintomatologia que presen-
te el paciente??,

CASO CLINICO

Paciente femenina de 69 afos, hipertensa mal controlada, diabé-
tica tipo 2, con hipotiroidismo y antecedentes de angina crénica
estable de 20 afios de evolucién con mdltiples internaciones por
angor, la Ultima de ellas en enero del 2017 por angina progresiva
con CCG sin lesiones angiograficamente significativas. Ingresa en
julio de 2017 a Unidad Coronaria por angina progresiva de una se-
mana de evolucién, en el ECG se observaba injuria subendocérdi-
ca lateral y biomarcadores negativos; se realizd ecocardiograma,
que evidencié hipertrofia septal severa, hipoquinesia inferior con
funcion sistolica del ventriculo izquierdo (FSVI) conservada; se re-
evalud la coronariografia previa, en la que se observaron microfis-
tulas coronario-ventriculares desde la arteria circunfleja al ventri-
culo izquierdo (Figura 1). Por presentar hipertrofia asimétrica se-
vera en el ecocardiograma se realizé resonancia magnética car-
diaca (RMC) con hallazgos compatibles con miocardiopatia hiper-
tréfica (MCH) a nivel septal anterior e inferior con espesor maximo
de 18 mm, dilatacion leve del ventriculo izquierdo, sin alteracio-
nes de la motilidad parietal, FSVI conservada (62%), y realce tardio
con patrén caracteristico mesocardico parcheado, afectando a los
segmentos basales y mediales de septo inferior y segmento me-
dio de cara inferior (Figura 2).

Se interpret6 el cuadro como MCH no obstructiva asociada a mi-
croffstulas coronario-ventriculares y se inici6 tratamiento médico
con betablogueantes y antihipertensivos orales, con la consecuen-
te mejorfa de la clase funcional, frecuencia e intensidad de los epi-
sodios de dolor precordial.
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Figura 1 (A y B). Cinecoronariografia. Proyeccion oblicua anterior derecha, donde se visualiza la arteria circunfleja y una pérdida de contraste que va hacia el ventriculo izquierdo.

DISCUSION

De los pacientes que ingresan por sindrome coronario agudo, el 13%
no presenta lesiones ateroesclerdticas o trombaticas. Entre estos, la pre-
valencia de fistulas coronarias es del 0,1-0,2%, siendo mds raro aun la
asociacion de estas a MCH, aunque es un diagndstico diferencial a te-
ner en cuenta’.

Las fistulas coronarias fueron descriptas por primera vez por Krause
en 1865. Son una entidad poco frecuente y pueden ser congénitas
(65%) 0 adquiridas (35%). Se originan en un 52% en la arteria corona-
ria derecha, en un 30% en la arteria descendente anterior y solo en un
18% en la arteria circunfleja; drenan al ventriculo derecho (alrededor
del 90%), auricula derecha, arteria pulmonar o seno coronario, y con
menor frecuencia al ventriculo izquierdo (aproximadamente 10%) y
la auricula izquierda; puede presentarse como una macrofistula pe-
quefia larga solitaria o como multiples microfistulas, como es el caso
presentado. Las microfistulas son caracterizadas como multiples fis-
tulas de pequerio calibre que opacifican la cavidad ventricular y cuya
patogenia no estd bien establecida, pero estudios morfoldgicos su-
gieren una persistencia parcial de sinusoides miocérdicos embriona-
rios que surgen de protuberancias endoteliales en los espacios inter-
trabeculares. La regresion fetal de esta estructura da como resultado
la formacion de los vasos de Tebesio del corazon adulto. Por lo tanto,
la interferencia con los cambios en el desarrollo puede producir un
sistema tebesiano anormalmente prominente con apariencia morfo-
|6gica de multiples microfistulas coronarias®™®.

Con respecto a la clinica que presentan estos pacientes, la mayoria
permanecen asintométicos toda la vida, mientras que algunos pue-
den presentar disnea, fatiga, dolor precordial, que en general son de
evolucién benigna® y en casos més raros, insuficiencia cardiaca, in-
farto de miocardio, arritmia ventricular y supraventricular, sincope y
muerte subita®. La frecuencia de aparicion de sintomas aumenta con
la edad. Los mecanismo por los que se producen son principalmen-
te cuatro: 1- agrandamiento progresivo del tracto fistuloso coronario
y degeneracién de la pared vascular, con cambios aterotrombdticos
secundarios que incluyen dilatacién aneurismatica debida al aumen-

Figura 2. Resonanciaa magnética cardiaca. Se pone de manifiesto el engrosamiento a nivel
septal, y se alcanza a visualizar el patrén parchado mesocdrdico.

to del flujo sanguineo fistuloso; 2- sobrecarga de las cavidades car-
diacas derecha e izquierda, secundaria a la derivacion de la sangre; 3-
robo de flujo de nutrientes coronarios secundario a una ruta de resis-
tencia paralela, competitiva, fistulosa y de baja presién, con posible
isquemia resultante del territorio coronario miocardico dependiente;
4- distorsion de la raiz adrtica secundaria a la dilatacion aneurismati-
ca de la arteria coronaria y el seno de Valsalva implicado. En el caso de
las microfistulas, lo més frecuente es que se presenten con dolor pre-
cordial, como es el caso de nuestra paciente10.

Se han publicado casos de asociacién con miocardiopatia hipertrofi-
ca apical, y un solo caso de miocardiopatfa obstructiva, pero ain no
se ha establecido la relacién entre ambas enfermedades, que se pre-
sentan con una clinica similar®s.

Hasta hace algunos afos el gold standard para el diagndstico era la
coronariograffa. Actualmente han surgido nuevas alternativas como
la angiotomografia coronaria, que ademés de ser un método rapi-
do y menos invasivo, puede mostrar claramente la anatomfa corona-
ria. Otros estudios Utiles pueden ser el ecocardiograma Doppler, que
pone en evidencia aneurismas y shunts, y la RMC®, no siendo el estu-
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dio de primera linea pero muy Util para la asociacién con miocardio-
patia hipertréfica, aungue estos Ultimos son menos sensibles para la
busqueda de microfistulas coronarias®.

El tratamiento puede ser médico o invasivo, dependiendo del tama-
fio de la fistula y la presencia o ausencia de sintomas. En general, a los
pacientes asintomaticos se les realiza seguimiento periédico; solo en
caso de macrofistulas solitarias es necesario proceder a su cierre, ya
sea de forma percuténea o quirdrgica®.

El primer enfoque debe ser el cierre percuténeo, esto se puede lograr
con bobinas o tapones vasculares dependiendo del tamafo. El flujo
sanguineo, la tortuosidad y el didmetro transversal del tracto fistulo-
so son aspectos fundamentales a considerar cuando se planifica la in-
tervencién con dispositivos de cierre o embolizacion con microcoils.
Es importante administrar el dispositivo de oclusion tan distalmente
como sea posible dentro de la fistula, para evitar la isquemia con un
posicionamiento mas proximal por oclusién inadvertida del vaso de
alimentacién o una de sus ramas'®.

En pacientes que requieren reparacién quirtrgica, es esencial de-
terminar previamente si existe alguna enfermedad de la arte-
ria coronaria asociada, el curso exacto del trayecto fistuloso y, es-
pecialmente, el sitio de origen de las ramas nutrientes importan-
tes que deben ser protegidas durante la operacion. Como guia, se
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debe considerar que el flujo normal de la arteria coronaria izquier-
da en adultos esté en el rango de 150 a 200 ml por minuto, mien-
tras que las fistulas coronarias quirtrgicas (grandes) generalmen-
te tienen flujos mayores, tipicamente en el rango de 300 a 1.500
ml por minuto'™.

En pacientes sintomaticos que presentan microfistulas, no pasibles
de tratamiento invasivo, se puede realizar tratamiento médico con ni-
tritos, betabloqueantes o calcioantagonistas'®.

CONCLUSION

Ciertas patologfas de baja prevalencia presentan un desafio a la hora
de realizar diagnésticos diferenciales con los sindromes corona-
rios agudos sin elevacion del segmento ST, por lo que es necesario
descartarlos.

El caso presentado fue complejo ya que nos encontramos frente a
una paciente con multiples internaciones por angor. Una revisién del
cateterismo previo nos permitié realizar un diagndstico retrospectivo
de microfistulas coronarias. Un interrogatorio dirigido junto a un eco-
cardiograma sugestivo nos guio a la realizacién de una RMC diagnos-
ticindose MCH, siendo el hallazgo de ambas patologias en conjunto
una entidad muy poco frecuente.
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RESUMEN

La pericarditis efusivo-constrictiva es una infrecuente forma de sindrome pericar-
dico, donde la constriccion cardiaca ocurre en presencia de derrame pericérdi-
co significativo. Representa una situaciéon intermedia entre los dos sindromes de
compresién cardiaca, que son el taponamiento y la constriccion. Se presenta el
caso de un paciente de 65 afos con antecedentes de artritis seronegativa y aso-
ciado a derrame pericardico tuberculoso.

Palabras clave: pericarditis, derrame pericérdico, pericardio.

ABSTRACT

Effusive-constrictive pericarditis is an uncommon form of pericardial syndrome,
where cardiac constriction occurs in the presence of significant pericardial effu-
sion. It represents an intermediate situation between the two cardiac compres-
sion syndromes; i.e. tamponade and constriction. The case of a 65-year-old male
patient with history of seronegative rheumatoid arthritis associated with tuber-
culous pericardial effusion is presented.

Keywords: pericarditis, pericardial effusion, pericardium..
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INTRODUCCION

La pericarditis efusivo-constrictiva (PEC) es una forma infrecuente de
sindrome pericardico, donde la constriccién cardiaca ocurre en pre-
sencia de derrame pericérdico (DPe) significativo. Los pacientes pre-
sentan taponamiento cardiaco, pero persisten sintomaticos posperi-
cardiocentesis'. La coexistencia de DPe y pardmetros de constriccion
fueron descriptas hace mas de 50 afios por Paul Wood en la fase su-
baguda de la pericarditis tuberculosa. Aun hoy en dia la compren-
sion de esta entidad sigue siendo poco clara, con informacién prove-
niente en la mayor parte de reporte de casos clinicos?. Se trata de un
exudado en el saco pericardico que coexiste con una disminucion de
la compliance del pericardio, y la caracteristica distintiva son las pre-
siones aumentadas de cavidades derechas una vez evacuado el DPe,
producto de la pérdida de la elastancia del pericardio®.

En cuanto a la etiologfa, la prevalencia no esté clara, ya sea, por las
diferencias en cuanto a la metodologia de evaluar, aunque es clara-
mente mas frecuente en la pericarditis tuberculosa que en la idiopa-
tica. Otras etiologfas comprenden pericarditis purulenta, traumdtica,
secundaria a neoplasia y a enfermedad renal cronica en estadio final®.
En esta oportunidad presentaremos el caso de un paciente de 65
aflos con antecedentes de artritis seronegativa, que desarrolla DPe
tuberculoso y pericarditis efusivo-constrictiva.
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CASO CLINICO

Paciente de 65 afios masculino con antecedentes patoldgicos de artri-
tis seronegativa, que comienza con disnea progresiva hasta clase fun-
cional lll'y ortopnea de 1 mes de evolucion, consulta a guardia externa
donde se realiza, entre otros estudios, ecocardiograma Doppler cardia-
co en donde se evidencia DPe severo como hallazgo patoldgico. Se rea-
lizd pericardiocentesis en donde se evidencia liquido pericardico com-
patible con tuberculosis, recibiendo tratamiento antituberculoso du-
rante nueve meses. Evoluciona asintomatico durante estos meses.
Posteriormente a la finalizacién del tratamiento, evoluciona con sig-
nos y sintomas de insuficiencia cardiaca descompensada por lo que
se interna en sala general. Se realizé tomografia de térax en donde se
evidencia abundante DPe con restriccion en llenado de cavidades. Un
nuevo ecocardiograma cardiaco informa DPe severo con colapso par-
cial de auricula derecha, pericardio engrosado, con signos de inflama-
cién crénica, siendo derivado a centro de mayor complejidad.

Ingresa hemodindmicamente estable, al examen fisico presenta R1-
R2 normofonéticos, sin soplos. Presencia de tercer ruido protodias-
tolico knock pericardico. Signos clinicos de congestién venocapi-
lar. Electrocardiograma ritmo sinusal. Radiografia de térax con mar-
cada cardiomegalia, cefalizacién de flujo y derrame pleural derecho.
Laboratorio sin particularidades.

Se repite ecocardiograma con un informe similar al descripto ante-
riormente. Por ello se decide realizar resonancia magnética cardiaca
(RMC) en donde se observa derrame pericardico severo con ausencia
de captacion de gadolinio en pericardio ni en miocardio (Figura 1).
Por sospecha de constriccion pericardica se realiza cateterismo dere-
cho objetivando una igualacién de presiones telediastolicas en am-
bas cavidades, con presion capilar pulmonar de 24 cmH,0, presion
venosa central 23 cmH,0, presién sistdlica pulmonar 36 mmHg, pre-
sion diastdlica pulmonar 23 mmHg. La curva de presion diastélica del
ventriculo izquierdo mostraba la tipica morfologfa en raiz cuadrada
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Figura 1. Ay B. Resonancia magnética cardiaca, en la que se observa derrame pericdrdico severo.

o dip-plateau. Se realiza diagnéstico hemodindmico de pericarditis
constrictiva.

Se interconsulté con servicio de Infectologia, quienes asumen el cua-
dro como recaida de la tuberculosis e inicia tratamiento con tuber-
culostéticos, previa nueva puncién de liquido del DPe, serohemético
280 ml, enviandose a cultivo.

Se realiza comparativo de liquido pericardico siendo el mismo com-
patible con exudado, asumiendo cuadro como reactivacion de la
tuberculosis.

Posteriormente al alta se realiza ecocardiograma de control en el cual
no se evidencid DPe, decidiéndose en conjunto con servicio de Cirugia
Cardiovascular conducta expectante en cuanto a realizacién de pericardiec-
tomia, debido a mejoria clinica de la paciente tras la pericardiocentesis.

DISCUSION

De las pericarditis constrictivas subagudas, la pericarditis efusi-
vo-constrictiva es la que mejor representa una situacién intermedia
entre los dos sindromes de compresién cardiaca, que son el tapona-
miento vy la constriccién®. En cuanto al diagndstico, tradicionalmen-
te se basa en los pardmetros hemodindmicos, aunque curiosamen-
te hay evidencia limitada de los resultados realizados pospericardio-
centesis®. A pesar de que el diagndstico fue descripto por medio de
cateterismo cardiaco derecho, no se realiza rutinariamente en la ma-
yorfa de las instituciones, y se proponen algunos pardmetros ecocar-
diograficos (desplazamiento septal respirofasico, disminuciones ins-
piratorias en las velocidades mitrales E superiores al 25%, reversiones
espiratorias en las venas hepaticas y dilatacion de la vena cava infe-
rior) que después del drenaje serfan indicativos de pericarditis efusi-
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vo-constrictiva®. En cuanto a otras modalidades de estudio mas bien
en formas localizadas pueden ser de ayuda la tomografia computari-
zada o la RMC, que muestran inflamacién pericardica (pericardio en-
grosado) y son de ayuda en casos complejos como los secundarios a
proceso tuberculoso®.

En cuanto al tratamiento, este se realiza dirigido a la patologfa de
base que la genera, como en el caso de la tuberculosis, aunque en
los casos idiopaticos, iatrogénicos e incluso secundarios a causas
neoplasicas permanecen inciertos. Las opciones en cuanto a farma-
cos son los antiinflamatorios no esteroideos o corticoides. La pe-
ricardiectomia obtuvo resultados favorables, pero la misma no se
realiza ya que en la mayorfa de los casos existe mejorfa esponta-
nea*. Esta opcion debe reservarse para los casos refractarios a la
medicacién o los debidos a causas neoplésicas, que rapidamente
desarrollan sintomas, para los cuales se recomienda una pericar-
diectomia radical mas que una escisién anterior’. Como el pericar-
dio visceral contribuye a la constriccién, se recomienda realizar su
escision (epicardiectomfa)®.

CONCLUSION

Estas observaciones permiten establecer un concepto de los sindromes
de compresion cardiaca. Algunos presentan un cuadro puro de tapona-
miento, otros tienen predominio del taponamiento, pero con un com-
ponente de constriccion; otros, una situacion mixta de taponamiento
y constriccion que se corresponderfa con la descripcion de la pericar-
ditis efusivo-constrictiva; otros tienen fundamentalmente constriccion,
pero con presencia de derrame pericardico poco cuantioso y, finalmen-
te, otros enfermos tienen un cuadro puro de constriccion.

6. Miranda WR, Oh JK. Constrictive pericarditis: a practical clinical approach. Prog
Cardiovasc Dis 2017;59:369-79.

7. Welch TD, Ling LH, Espinosa RE, et al. Echocardiographic diagnosis of constrictive
pericarditis: Mayo Clinic criteria. Circ Cardiovasc Imaging 2014,7:526-34.

8. Hancock EW. A clearer view of effusive-constrictive pericarditis. N Engl J Med 2004,
350:435-7.

9. Cho YH, Schaff HV. Surgery for pericardial disease. Heart Fail Rev 2013;18:375-87.
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RESUMEN

La amiloidosis es una entidad que engloba a un conjunto de patologias en las
cuales la caracteristica principal es el depdsito de proteinas erréneamente plega-
das. Seguin los 6rganos afectados, las amiloidosis se pueden clasificar en formas
sistémicas o localizadas. La disponibilidad de nuevas tecnologfas y el desarrollo
de nuevas estrategias terapéuticas han mejorado el diagnéstico y el pronosti-
co de estos pacientes. Sin embargo, el prondstico en estadios avanzados es muy
desfavorable.

Se presenta el caso de un paciente masculino de 67 afos con antecedentes de
hipertension arterial, tabaquismo y angina atipica de 2 afos de evolucién, que
consulta por disnea progresiva clase funcional Il a clase funcional IV de un mes
de evolucién asociado a edemas en miembros inferiores.

Palabras clave: amiloidosis, insuficiencia cardiaca, angina.

ABSTRACT

Amyloidosis is an entity that encompasses a set of pathologies in which the
main characteristic is the deposit of misfolded proteins. Depending on the or-
gans affected, amyloidosis can be classified into systemic or localized forms. The
availability of new technologies and the development of new therapeutic strate-
gies has improved the diagnosis and prognosis of these patients. However, prog-
nosis in advanced stages is very unfavorable.

The case is presented of a 67-year-old male patient with a history of hyperten-
sion, smoking, and atypical angina of 2 years of evolution, who consulted due to
dyspnea progressing from functional class Il to functional class IV of a month of
evolution, associated with edema in lower limbs.

Keywords: amyloidosis, heart failure, angina.
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INTRODUCCION

La amiloidosis es una entidad que engloba a un conjunto de pato-
logfas en las cuales la caracteristica principal es el deposito de pro-
teinas errdneamente plegadas. Estos depositos provienen de protei-
nas solubles que sufren un cambio en su conformacion. Existen apro-
ximadamente mas de 20 tipos diferentes de proteinas amiloides, las
cuales pueden depositarse en diferentes 6rganos originando diver-
sas entidades’.

Segun los érganos afectados, las amiloidosis se pueden clasificar en
formas sistémicas o localizadas. El término amiloidosis cardiaca se
refiere a la acumulacion de proteina amiloide en el tejido cardiaco
como parte de la afectacion sistémica o localizada. Si bien varios tipos
de proteina amiloide pueden comprometer el tejido cardiaco, la for-
ma més frecuente es la amiloidosis a cadenas ligeras (AL).

La disponibilidad de nuevas tecnologias y el desarrollo de nuevas es-
trategias terapéuticas han mejorado el diagndstico y el prondstico de
estos pacientes. Sin embargo, el prondstico en estadios avanzados es
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muy desfavorable ya que la mediana de supervivencia, desde el inicio
de los sintomas de insuficiencia cardiaca (IC), es de aproximadamen-
te 6 meses. Por lo antedicho, el diagnéstico precoz de la amiloido-
sis sigue siendo un objetivo primordial y, a su vez, dificil de alcanzar®.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 67 afos con antecedentes de hipertension ar-
terial, tabaquismo,y angina atipica de 2 afos de evolucion. Consulta
por disnea progresiva clase funcional Il a clase funcional IV de un mes
de evolucién asociado a edemas en miembros inferiores. Al examen
fisico, primer y segundo ruido cardiaco hipofonéticos en 4 focos, in-
gurgitacion yugular 3/3 y reflujo hepatoyugular positivo, matidez de
campo medio, hepatomegalia, ojos de mapache bilateral, macroglo-
sia, maculas hiperpigmentadas en piel (Figura 1). El electrocardio-
grama mostraba microvoltaje en derivaciones frontales y escasa pro-
gresion de R en cara anterior (Figura 2). Radiografia de térax con car-
diomegalia y redistribucién de flujo. Ecocardiograma (Figura 3A): hi-
pertrofia concéntrica severa del ventriculo izquierdo (septum 15 mm),
fraccion de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) de 58%, auricu-
la izquierda moderadamente dilatada, funcion sistolica del ventriculo
derecho deprimida con desplazamiento sistélico del anillo tricispide
(TAPSE) de 14, auricula derecha dilatada, patron restrictivo diastélico,
con un strain global de -9,9% (Figura 3B). Doppler tisular del ventri-
culo izquierdo (V1) con disminucién de las velocidades a nivel septal y
lateral (Figuras 3Cy 3D).

El paciente evoluciona con mala respuesta al tratamiento por lo que
se planted el diagndstico de miocardiopatia restrictiva, mieloma mul-
tiple vs amiloidosis con compromiso cardfaco. Se realizé proteinogra-
ma electroforético sérico que informé hipoproteinemia a raiz de la
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Figura 1. Examen fisico al ingreso. A. Hematoma periorbitario bilateral. B. Macroglosia. C Mdculas hiperpigmentadas diseminadas.

Figura 2. Electrocardiograma muestra microvoltaje en derivaciones frontales, y escasa progresion de R en cara anterior

fraccién gamma, con evidencia de aumento de la cadena liviana libre

lambda de 910 mg/dl (valor normal 7,59-20,10 mg/dl) con relacién

kappa/lambda menor a 0,02 (valor normal 0,85/1,94).

- Proteinuria 24 horas: proteinuria mielomatosa.

- Biopsia de grasa: negativa.

- Punch de las maculas en la piel: positiva para amiloidosis.

- Puncién aspirativa de médula 6sea: descarté displasia de células
plasmociticas.

- Biopsia de piel: rojo Congo positivo para amiloidosis.

Se comenzé quimioterapia con bortezomib, ciclofosfamida y dexa-
metasona. Se interna nuevamente por progresion de sintomas, cons-
tatdndose caida de la FEVI a 47%. Evoluciond con bajo volumen mi-
nuto, se repitié ecocardiograma (con 4 gammas de dobutamina)
constatandose hipoquinesia global y deterioro severo de la funcion
sistolica VI'y ventriculo derecho (VD), TAPSE de 8. Debido a la eviden-
te cardiotoxicidad, se le planteé al paciente continuar con otro esque-
ma de tratamiento y la posibilidad de trasplante cardiaco.

DISCUSION

La AL es un trastorno hematoldgico de las células plasméticas y se
encuentra estrechamente relacionado con el mieloma multiple. Es
causado por la proliferacién de un clon anormal de células plasma-
ticas que producen excesivamente cadenas ligeras lambda o, me-
nos comunmente, cadenas kappa**. En el mieloma multiple, la ma-
yoria de los componentes celulares de la médula ¢sea pueden con-
sistir en células plasmaticas y producir enfermedad manifiesta, lo
que da como resultado lesiones 6seas, anemia, hipercalcemia y/o
disfuncién renal®.

En contraste con el mieloma, la mayoria de los pacientes con AL tie-
ne <20% de células plasmaticas en médula, y las manifestaciones de

la enfermedad son debidas a la formacién de amiloide a partir de ca-
denas ligeras libres circulantes®. La AL es una enfermedad multiorga-
nica, aunque la afectacion de un érgano o sistema generalmente es
lo que predomina. Lo més comunmente afectado es el rifdn, mani-
festdndose como un sindrome nefrético y el compromiso cardiaco es
el segundo en frecuencia. La enfermedad cardiaca avanzada esta pre-
sente en <5% de los casos.

La importancia del diagnéstico precoz de la amiloidosis cardiaca
debe ser un objetivo a alcanzar ya que sin tratamiento la mediana de
supervivencia desde el inicio de los sintomas de insuficiencia cardia-
ca es aproximadamente de 6 meses’®. Los nuevos esquemas terapéu-
ticos pueden mejorar el prondstico e incluso producir una remision
completa en un gran nimero de pacientes’.

El electrocardiograma en la AL con compromiso cardiaco con fre-
cuencia muestra bajo voltaje y, cuando este estd presente, suele pre-
cederalalC®

El ecocardiograma muestra tipicamente engrosamiento ventricu-
lar izquierdo concéntrico, a menudo con engrosamiento ventricu-
lar derecho. La pared del VI puede ser mas ecogénica debido al de-
posito de amiloide, el grosor de la pared del VI frecuentemente es
igual o mayor alos 15 mm?“'®. En el Doppler y Doppler tisular se sue-
le evidenciar disfuncion diastolica en practicamente todos los pa-
cientes con amiloidosis cardiaca. A menudo es grave, con un pa-
tron restrictivo caracterizado por un tiempo de desaceleracién cor-
to en el Doppler pulsado transmitral y bajas velocidades tisulares en
el Doppler tisular'.

El strain longitudinal es una herramienta muy Util para valorar la fun-
cién de fibra, donde el patrén caracteristico es la afectaciéon de los
segmentos basales y la conservacion de los segmentos apicales. Este
patron puede estar presente precozmente en la enfermedad eviden-
ciando disfuncién contractil longitudinal severa, incluso cuando la
fraccion de eyeccion del VI estd dentro del rango normal™.
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Figura 3. Ecocardiograma Doppler. A. Aumento del espesor biventricular con didmetros conservados. B. Strain con alteracidn basal contrdctil, con conservacion de la zona apical. C. Doppler ti-

sular lateral del VI. D. Doppler tisular septal del VI.

La resonancia magnética (RM) cardiaca tiene una alta especificidad
para el diagndstico de amiloidosis cardiaca. La miocardiopatia amiloi-
dea muestra un patron tipicode realce subendocardico tardio o difu-
so después de la inyeccién de contraste con gadolinio'™™.

En cuanto al tratamiento, el uso de bortezomib, el primer agen-
te de este tipo en la practica clinica, como agente Unico combina-
do con dexametasona produce una alta tasa de respuesta clonal
en pacientes con AL como tratamiento inicial™®'®. Una combina-
cién de bortezomib con ciclofosfamida y dexametasona (CyBorD)
da tasas de respuesta muy altas, superiores al 90%, en pacien-
tes tratados precozmente, logrando hasta un 60% de remisién
completa'',
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RULES OF PUBLICATIONS OF CONAREC JOURNAL

La Revista del Consejo Argentino de Residentes de Cardiologia (CONAREC)
publica articulos sobre temas relacionados con la Cardiologia en su
més amplio sentido.

La Revista CONAREC es una publicacion bimestral de marzo a diciem-
bre (cinco nimeros anuales) con objetivos asentados en la divulga-
cién de material cientifico y educativo sobre la especialidad.

La publicacién es de tipo impresa y electronica (www.revistaconarec.com.
ar), ambas de acceso gratuito. La distribucién se realiza a nivel nacional y
esté dirigida a residentes y concurrentes de Cardiologfa, asf como a cardio-
logos clinicos e intervencionistas, técnicos en Cardiologia, centros asisten-
ciales, asociaciones cientfficas, bibliotecas y facultades de Medicina.

Los principios editoriales de la revista se basan en las recomendaciones
para manuscritos enviados a revistas Biomédicas (Recommendations
for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of Scholarly Work in
Medical Journals) redactadas por el Comité Internacional de Editores
de Revistas Médicas (Internacional Comittee of Medical Journal Editors —
ICMJE) en su més reciente actualizacién, disponible en www.icmje.org.

ORIGINALIDAD DEL MATERIAL

Los articulos enviados deben ser originales e inéditos. No seran acep-
tados trabajos que se encuentren publicados o en evaluacion en
otras revistas cientificas tanto en el mismo como en distinto idioma.

Articulos duplicados. Se consideran articulos duplicados aquellos
que contienen material que ya ha sido publicado en su totalidad o en
gran parte, o se encuentra incluido en o estrechamente vinculado a
otro trabajo que ha sido enviado o aceptado para su publicacién en
otra revista. Estos articulos no seran aceptados para su publicacion.

Publicaciones secundarias. La publicacion secundaria de material
publicado en otras revistas puede ser justificable y beneficiosa, es-
pecialmente cuando se intenta transmitis informacion relevante a la
mayor audiencia posible (ej: gufas de préctica clinica, registros con
datos nacionales sobre patologias prevalentes en materia de salud
publica). Los articulos se considerardn para publicacién secundaria
siempre y cuando se ajusten a las recomendaciones ICMJE y los edi-
tores de ambas revistas lo aprueben. Ademas debe ser debidamen-
te aclarado en el texto que ya ha sido publicado en todo o en parte y
deber citarse adecuadamente la publicacion original.

ETICA

Los trabajos clinicos experimentales que sean enviados para su eva-

luacion deben elaborarse respetando las recomendaciones interna-
cionales sobre investigacion clinica desarrolladas en la Declaracion
de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial revisada recientemen-
te (www.wma.net/es/policy) y deben haber sido aprobados por
un Comité de FEtica institucional o regional responsable en expe-
rimentacion humana. En el caso de utilizacion de animales de la-
boratorio, deberd ajustarse a las normas de la Sociedad Americana
de Fisiologfa. Los autores de los articulos aceptan la responsabili-
dad definida por el Comité Internacional de Editores de Revistas
Médicas (www.icmje.org).

PROTECCION DE LA PRIVACIDAD DE PACIENTES

No pueden publicarse descripciones, fotografias u otros detalles que
contribuyan a identificar al paciente, a menos que esta informacion
sea indispensable para la exposicion del material; en ese caso, el pa-
ciente o el padre o tutor de los menores de edad expresaran su con-
sentimiento por escrito, el cual deberd adjuntarse.

REGISTRO DE ENSAYOS CLINICOS

La Revista CONAREC apoya las politicas para registro de ensayos clini-
cos de la Organizacion Mundial de Salud (OMS) y del ICMJE, recono-
ciendo la importancia de esas iniciativas para el registro y divulgacion
internacional de informacion sobre estudios clinicos, en acceso abier-
to. En consecuencia, solamente se aceptaran para publicacion los ar-
ticulos de investigaciones clinicas que hayan recibido un nimero de
identificacion en uno de los Registros de Ensayos Clinicos validados
por los criterios establecidos por la OMS e ICMJE. El nimero de identi-
ficacién se deberé consignar al final del resumen.

SECCIONES

Articulos originales

Son trabajos cientificos o educativos de investigacion bésica o cli-
nica original. Debe sequir la estructura “IMRD’, es decir, debe te-
ner Introduccién, Material y métodos, Resultados y Discusion
(véanse las normas de publicacion ICMIE). Ademas son necesarias
una Conclusion y Referencias bibliogréficas. Cuando la situaciéon
lo amerite, se pueden agregar Agradecimientos y un Apéndice
adjunto.

Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pa-
labras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta
40, autores hasta 10.
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Revision anual

La Revisién Anual consiste en un tema relevante de la especialidad
que sera desarrollado durante todo el afo en cada volumen. Sera
escrita por profesionales destacados, Miembros Honorarios o del
Comité Asesor del CONAREC a pedido del Comité de Redaccion.
Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pa-
labras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta
40, autores hasta 3.

Revision por expertos

Son articulos sobre temas relevantes de la especialidad solicitados
por el Comité de Redaccion a autores de reconocida trayectoria (na-
cionales o extranjeros). Excepcionalmente podran ser considera-
dos para publicacién articulos no solicitados por el Comité siempre y
cuando se ajusten al presente reglamento.

Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pa-
labras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta
40, autores hasta 3.

Médicos de Guardia

Son articulos sobre el manejo racional y protocolizado de diferentes
circunstancias que se presentan en la préctica diaria. Son revisados y
consensuados previamente con especialistas en el tema, que culmi-
nan con un diagrama de flujo sobre el manejo diagnéstico-terapéu-
tico de la patologia.

Condiciones: texto general hasta 3.000 palabras, resumen hasta 150 pa-
labras, tablas mds figuras hasta 6, referencias hasta 20, autores hasta 8.

Caso clinico

Es la descripcién de un caso clinico de caracteristicas inusuales, que
incluye su abordaje diagndstico y terapéutico, y su resolucién final.
Debe acompanarse de una introduccién, una discusion bibliografica
y las conclusiones pertinentes.

Condiciones: texto general hasta 2.000 palabras, resumen hasta 350 pa-
labras, tablas mds figuras hasta 5, referencias hasta 20, autores hasta 10.

Imagenes en Cardiologia

Son imdgenes, no necesariamente excepcionales, pero sf ilustrativas,
que deben ir acompafiadas de una leyenda explicativa, un resumen
del caso clinico y una breve resefa bibliogréfica.

Condiciones: texto general hasta 1.200 palabras, resumen hasta 350 pa-
labras, figuras hasta 8, referencias hasta 10, autores hasta 10.

Editoriales

Son comentarios y/o andlisis de un articulo publicado en el nime-
ro de la revista en el que aparece y es solicitado por el Comité de
Redaccién a un autor experto en el tema. Asimismo, pueden solici-
tarse comentarios sobre temas no relacionados con un articulo en
particular.

Condiciones: texto general hasta 1.200 palabras, referencias hasta 10.

Monografia seleccionada
Son monograffas seleccionadas y/o premiadas por el Comité
Cientifico de la Ultima Jornada Interresidentes de Cardiologia, adap-

tadas para la publicacion en la revista (ver normas de publicacion
ICMJE).

Condiciones: texto general hasta 10.000 palabras, resumen hasta 500
palabras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 10 y referencias
hasta 100. Mdximo de autores: 3.

Seleccion de articulos relevantes, guias y consensos publicados
La seleccion del material estard a cargo de miembros del Comité de
Redaccién teniendo en cuenta las principales revistas nacionales e
internacionales.

Condiciones: se confeccionard una lista en la que conste el titulo del arti-
culo seleccionado y la correspondiente cita de la revista en la que fue pu-
blicado seguin las normas generales de publicacion de CONAREC.

Agenda CONAREC
Se publicaran las actividades mas importantes correspondientes al
bimestre de la edicién.

RECEPCION, EVALUACION Y PUBLICACION
DE ARTICULOS

El envio del articulo (texto, tablas y figuras) debe realizarse por correo
electronico a conarecrevista@gmail.com consignando en el asun-
to la seccion a la que corresponda.

Cada manuscrito recibido serd examinado por el Comité de
Redaccion con la supervision del Comité Asesory de ser adecua-
do a las normas de publicacion serd evaluado por dos arbitros
externos especializados en el tema en forma doble ciego: el ma-
terial serd enviado a estos Ultimos sin consignar el nombre de
los autores ni el centro al que pertenecen. Si los revisores consi-
deran necesaria la realizacion de modificaciones, se enviaran las
sugerencias al autor responsable preservando la identidad del
revisor. El autor recibird una respuesta preliminar dentro de los 3
meses de remitido el manuscrito correctamente, debiendo rea-
lizar los cambios sugeridos a la brevedad y reenviar el material
para su nueva evaluacién. Finalmente, se notificara al autor res-
ponsable sobre la aceptacion o el rechazo del manuscrito.

El Comité de Redaccion se reserva el derecho de introducir, con el
consentimiento de los autores, todos los cambios editoriales exigidos
por las normas gramaticales y las necesidades de edicién de la revista.
Aprobada la publicacién del trabajo, CONAREC retiene los derechos
de autor para su reproduccion total o parcial.

PREPARACION DEL MANUSCRITO

El articulo debe estar escrito en castellano, en un procesador de texto
Word (Microsoft®) o similar (con formato compatible) y guardado con
extension *.doc o *.docx. El tamafio de la pagina debe ser A4 o carta,
con doble espacio interlineado, margenes de 25 mm con texto justi-
ficado y con tamario de letra de 12 puntos tipo Times New Roman.
Las paginas se numeraran en forma consecutiva comenzando con la
portada.

Cada articulo debe ser presentado con una primera pagina que
debe contener: a) titulo del articulo en mayuscula con negrita; b)
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apellido y nombres completos de los autores; ) institucion en que
se desempefian; d) cargos que ocupan; e) titulo abreviado para ca-
beza de péging; f) titulo en inglés; g) nimero total de palabras del
articulo, sin las referencias bibliograficas; h) nimero de palabras
del resumen; i) nombre y direccién completa, cédigo postal y di-
reccion de correo electrénico del autor con quien se deba mante-
ner correspondencia; j) declaracion de la existencia o no de conflic-
tos de intereses.

Para consignar los nombres de los autores, se debe colocar el apelli-
do seguido por el nombre de pila y la inicial del segundo si lo tuviere,
separado por punto y coma del siguiente (por ejemplo: Herrera Paz
Juan J; Thierer Jorge). Continuado con punto seguido el lugar donde
se realizé el trabajo. Debajo se debe colocar el lugar donde desempe-
fia su tarea laboral y cargo que ocupa cada uno de los autores sefia-
lado con notas al pie, usando nimeros consecutivos. Quienes figu-
ren como autores deben haber participado en la investigacién o en
la elaboracién del manuscrito y hacerse publicamente responsables
de su contenido, adaptandose a las normas para la autorfa expues-
tas por la IMCJE.

La segunda pagina debe incluir a) resumen en espafiol; b) palabras
clave en espafiol; c) resumen en inglés americano (abstract); d) pala-
bras clave en inglés (keywords); ) nimero de identificacién en el re-
gistro de Ensayos Clinicos cuando corresponda.

Las palabras clave deben ser términos incluidos en la lista del Index
Medicus (Medical Subject Headings — MeSH) y Descriptores en
Ciencias de la Salud (DeC9). Para la seleccion de estos se recomienda
visitar los siguientes enlaces: http://www.nIm.nih.gov/mesh/2014/
mesh_browser/MBrowser y http://decs.bvs.br

Luego, en la tercera pagina, se debe desarrollar el contenido del
manuscrito de acuerdo con las especificaciones de cada tipo de
articulo, iniciando una nueva pégina para cada seccién. Cada sec-
cién de la estructura “IMDR" debe ir con negrita mayuscula, mien-
tras que las siguientes subsecciones dentro de la estructura IMDR
deben ir con negrita tipo titulo separadas de las secciones por es-
pacio simple.

Unidades de medida

Como unidades de medida se utilizaran las del sistema métrico deci-
mal, usando comas para los decimales. Todas las mediciones clinicas,
hematoldgicas y quimicas deben expresarse en unidades del sistema
métrico y/o Ul, aclarando, cuando sea necesario, los rangos de refe-
rencia del laboratorio que realizé las determinaciones.

Abreviaturas

Solo se utilizardn las abreviaturas comunes, evitdndose su uso en el ti-
tulo y en el resumen. La primera vez que se empleen irdn precedidas
por el término completo, excepto que se trate de unidades de medi-
da estandar.

Tablas y Figuras

Las tablas y figuras deben presentarse en hojas individuales y se enu-
meraran consecutivamente con nimeros arabigos (1, 2, etc.) segun
el orden que fueron citadas en el texto, con un titulo breve para cada
una de ellas. Deben ser rotuladas con la palabra Tabla o Figura en ne-

grita continuada por el nimero correspondiente de figura o tabla.
Todas las abreviaturas de la tabla no estandarizadas deben explicarse.
Las notas aclaratorias deben ir al pie de la tabla utilizando los siguien-
tes simbolos en esta secuencia: *, 1, %, §, 4, **, 11, $+, etc.

Las figuras deben estar en formato TIFF, PSD o JPEG, a 300 dpi en for-
mato final. Deben ser numeradas correlativamente con una leyenda
explicativa en hoja aparte. El tamario usual de las fotograffas debe ser
de 127x173 mm. Los titulos y las explicaciones detalladas se colocan
en el texto de las leyendas y no en la ilustracion misma.

Referencias bibliograficas

Las referencias bibliogréficas solo se limitaran a citar a aquellos arti-
culos originales directamente relacionados con el trabajo, evitando-
se mencionar articulos de revisién sobre el tema expuesto. Se enu-
meraréan las referencias de manera consecutiva con nimeros arabi-
gos entre paréntesis. Se incluirdn todos los autores cuando sean seis o
menos; si fueran mas de seis, el sexto serd sequido de la expresion ‘et
al”. Los titulos de las revistas seran abreviados segun el estilo emplea-
do en el Index Medicus. Ejemplos segun tipo de publicacion a citar:

1. Registro de Procedimientos Diagndsticos y Terapéuticos efec-
tuados durante el perfodo 2006-2007. Colegio Argentino de
Cardioangiologos Intervencionistas (CACI). Disponible en http://
www.caci.org.ar/addons/3/158.pdf. Consultado el 01/01/2009.
(Para paginas web).

2. Ambrosy AP, Vaduganathan M, Huffman MD, Khan S, Kwasny MJ,
Fought AJ, et al. Clinical course and predictive value of liver func-
tion tests in patients hospitalized for worsening heart failure with
reduced ejection fraction: an analysis of the EVEREST trial. Eur J
Heart Fail. 2012;14(3):302-11. (Para revistas en inglés).

3. Guardiani F, Mana M, Vazquez R. Trombosis simultanea en
el infarto agudo de miocardio. Pancoronaritis. Rev Conarec.
2008;30(96):290-92. (Para revistas en espanol).

4. Braverman A, Thompson R, Sanchez L. Enfermedades de la aor-
ta. En: Bonow R, Mann D, Zipes D, Libby P. Braunwald, Tratado de
Cardiologia: texto de medicina cardiovascular (2013, Novena edi-
cion, 1324-1354). Espana: Editorial Elsevier. (Libro).

APENDICE - ESTRUCTURA “IMRD”

Introduccion. Establece el proposito del articulo y realiza el resu-
men de los fundamentos l6gicos para la observacion del estudio.
Da Unicamente las referencias estrictamente pertinentes. Se pre-
sentan los objetivos del trabajo, y se resumen las bases para el es-
tudio o la observacién. No debe incluir resultados o conclusiones
del trabajo.

Materiales y métodos. Incluye una descripcion de: a) La seleccion de
los sujetos estudiados y sus caracteristicas. b) Los métodos, aparatos y
procedimientos; en estudios clinicos se informaran detalles del protoco-
lo (poblacion estudiada, intervenciones efectuadas, bases estadisticas). ¢)
Guias o normas éticas sequidas. d) Descripcién de los métodos estadisti-
cos utilizados. Describe claramente la seleccion de los sujetos destinados
ala observacién y la experimentacion (pacientes o animales de laborato-
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rio, incluido grupo de control). Debe identificar edad, sexo y otras caracte-
risticas relevantes de la poblacién, los métodos, aparatos (proporcionar el
nombre, direccion de la empresa que lo produce) y procedimientos con
suficientes detalles que permitan a otros investigadores la reproduccion
de los resultados. Deben mencionarse las drogas y las sustancias quimi-
cas, incluidos nombre quimico, dosis y vias de administracion.

Dentro de esta seccion deberd aclararse, si correspondiera, el anlisis
estadistico realizado, asi como el programa utilizado para ello, y el ni-
vel de significancia preestablecido. Los trabajos clinicos aleatorizados
(randomizados) deberan presentar informacion sobre los elementos
més importantes del estudio, que contengan el protocolo y la hoja de
flujo de la inclusion de los pacientes, y ademds deberdn seguir los li-
neamientos del CONSORT (consultese el articulo en la pagina web de
instrucciones de la revista).

Los autores que presentan revisiones deberdn incluir una seccién en la que
se describan los métodos utilizados para la ubicacion, la seleccién'y la sin-
tesis de datos; estos métodos deberdn figurar abreviados en el resumen.

Resultados. Los resultados deben presentarse con una secuencia |6-
gica en el texto, las tablas y las ilustraciones. No se deben repetir en el
texto todos los datos de las tablas o las ilustraciones, debiendo desta-
car solo las observaciones importantes. Las tablas y las figuras deben
utilizarse en el nimero estrictamente necesario para explicar el mate-
rial y para valorar su respaldo. Se recomienda emplear gréficos como
alternativa para las tablas con numerosas entradas.

Discusidn. Resalta los aspectos nuevos e importantes del estudio, las
conclusiones de ellos derivadas, y su relacién con los objetivos que fi-

guran en la Introduccion. No se debe repetir informacién que ya figu-
re en otras secciones del trabajo. Evitar declaraciones de prioridad y
referencias a trabajos aln no completados. Incluir los hallazgos, sus
implicaciones y limitaciones, incluso lo que implicarfa una futura in-
vestigacion. Relacionar las observaciones con las de otros estudios
importantes.

Las conclusiones deben estar relacionadas con los objetivos del es-
tudio. Se deben evitar informes no calificados y conclusiones que no
estén completamente respaldados por los datos. Los autores deben
evitar dar informaciones sobre costos-beneficios econdmicos a me-
nos que el articulo incluya datos econémicos y su andlisis. Plantear
otras hipotesis cuando esté justificado, pero rotuladas claramente
como tales. Las recomendaciones pueden incluirse cuando resulten
apropiadas.

Agradecimientos. Precediendo a la bibliograffa; si cabe se citaran:
reconocimiento por apoyo técnico, aportes financieros, contribucio-
nes que no lleguen a justificar autorfa. En estos casos los autores se-
ran responsables de contar con el consentimiento escrito de las per-
sonas nombradas.

Apéndice. En esta seccién, de cardcter opcional, deberd incluirse
todo aquel material no contemplado en los apartados previos, y que
resulte necesario o facilite la comprension del manuscrito remitido.
Ejemplo de esto son los formularios empleados para llevar adelan-
te una encuesta, ilustraciones de una maquinaria empleada para una
determinada tarea, o similar.
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REGLAMENTO DE TRABAJOS DE INVESTIGACION DE CONAREC

Los Registros CONAREC constituyen un patrimonio del Consejo, fruto
del trabajo incansable y desinteresado de residentes de todo el pafs.
Por tanto, los datos obtenidos a través de estos pueden ser emplea-
dos por cualquier miembro del CONAREC, independientemente de
que hayan participado o no en la elaboracién de dicho registro. Sin
embargo, para armonizar estas tareas, es necesario cumplimentar
una serie de requisitos:

1. DISENO DE REGISTROY ENCUESTAS DE CONAREC

A.  Se formaré un grupo de miembros activos de CONAREC desti-
nado al disefio de Registros o Encuestas de CONAREC que po-
dran ser los autores principales del mismo, todos ellos residen-
tes miembros y colaboradores activos de CONAREC, quienes de-
berén ser convocados y aprobados por la Comision Directiva
vigente.

B. Se designard un autor principal del Registro o Encuesta
CONAREC, que deberd ser siempre un miembro activo.

C. Se incluird indefectiblemente hasta tres staff o colaboradores
convocados para el asesoramiento cientifico necesario.

D.  Seprivilegiard la publicacién en la Revista del CONAREC, aunque
pueden ser publicados asimismo en conjunto en revistas nacio-
nales e internacionales que sean adecuadas a tal fin

2. DISENO DE SUBANALISIS DE REGISTROS
Y ENCUESTAS DE CONAREC

A.  Cualquier residente interesado en analizar los datos de los
Registros del Consejo como primera instancia deberd ponerse
en contacto con cualquier miembro de la Comisién Directiva vi-
gente del Consejo, para informar y elevar una propuesta (enviar
propuesta a conarecoficial@gmail.com). La propuesta deberd
ser evaluada por la Comisién Directiva y por los autores origina-
les del Registro CONAREC o la Encuesta CONAREC publicados

B.  En esta propuesta deberd informar en qué Jornada cientifica se
desea presentar el trabajo o en qué Revista Cientifica se hard la
publicacion. En caso de que se trate de un trabajo en formato
abstract, se deberd asumir el compromiso de los autores de pu-
blicar sus resultados en formato de texto completo (full text).

C. Se dard mayor relevancia a las propuestas de realizacién de su-
banalisis que involucren residentes de diferentes centros, a fin
de favorecer el trabajo multicéntrico y federal. EI Consejo se en-
cargard de facilitar a los residentes que asf lo soliciten, la forma
de contactarse con residentes de las instituciones que deseen
invitar a participar de la investigacion.

D.  Cualquier residente que quiera llevar adelante un proyecto con
los datos de los Registros CONAREC dispondrd de asesoramien-

to estadistico y metodoldgico provisto por el CONAREC si asf lo
solicita (miembros del Consejo y expertos externos convocados
atalfin).
Autorfa:
Residentes: Toda investigacion deberd incluir indefectiblemente
al menos la mitad de autores que sean residentes activos. El au-
tor principal de un registro o subanélisis de CONAREC deberd ser
exclusivamente un residente o un miembro activo del Consejo
al momento de disefiar el mismo, y serd el responsable dltimo
de concretar la redaccién del full text del mismo.

- Autores originales del Registro: En todos los casos debe-
rd consignarse como parte de los autores del subandlisis
a los principales autores del Registro o Encuesta CONAREC
Original.

- Staff asesores: El/los residentes que soliciten realizar un su-
bandlisis de un Registro o encuesta de CONAREC podran
proponer un médico de planta/staff como asesor o tutor
para ser coautor del trabajo final, debiendo incluir siempre
y en todos los casos al menos un staff asesor del Registro
Original.

- Debido al cardcter multicéntrico y colaborativo de los
Registros y Encuestas de CONAREC, y en consonancia con
el espiritu federal del Consejo, no se incluird el nombre de
los centros de los autores, y en lugar de ellos se consigna-
rd "en representacion del Consejo Argentino de Residentes
de Cardiologfa”.

- Todo autor deberd ser notificado del trabajo para su parti-
cipacién en la confeccién y disefio, asf como para la confir-
macién de la publicacion.

F. Publicacion: Se privilegiaré la publicacién en la Revista del
CONAREC, aunque pueden ser publicados asimismo en
conjunto en revistas nacionales e internacionales que sean
adecuadas a tal fin, siempre acordado previamente con
la Comision Directiva vigente y los autores principales del
Registro Original.

No se permitird a los autores ni coautores de un trabajo cientifi-

co realizar un nuevo andlisis hasta haber completado el previo:

el escrito final debe al menos encontrarse siendo analizado por
la Revista cientifica donde se propuso publicar inicialmente el
manuscrito.

Los trabajos realizados con los datos del CONAREC no podran

ser empleados para ascender en la membresfa de ninguna

Sociedad Cientifica, ni como investigacion para aprobar el cur-

so de especialista de cardiologfa o carreras afines.



