Sociedad Cubana de Cardiologia

CorSalud 2017 Oct-Dic9(4):269-273

P

CorSalud

Articulo Especial

W)w%v—

ERNESTO CHE GUEVARA

Unidad de Valoracion del Riesgo de Muerte Sabita Familiar: Experiencia
en la Comunidad Valenciana

Family Sudden Death Risk-Assessment Unit: Experience at the Valencian Community

Dr.C. Juan Giner Blascolg, Dra. Isabel Izquierdo Macian® y Dr.C. Esther Zorio Grima®

! Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses y Universidad Catélica de Valencia. Valencia, Espaia.
? Servicio de Pediatria. Hospital Universitario Politécnico La Fe. Valencia, Espaiia.
* Servicio de Cardiologia. Hospital Universitario Politécnico La Fe. Valencia, Espaia.

Full English text of this article is also available

INFORMACION DEL ARTICULO

Palabras clave: Muerte stbita cardiaca, Cardiopatias heredadas, Factores de riesgo, Diagnéstico, Prevencion

de enfermedades

Key words: Sudden cardiac death, Inherited heart disease, Risk factors, Diagnosis, Disease prevention

RESUMEN

La muerte sibita se define como el fallecimiento inespe-
rado que acontece antes de una hora desde el inicio de
los sintomas, este tipo de muerte tiene un alto impacto
social, medidtico y econémico. La primera causa es la de
origen cardiaco y dentro de estas la cardiopatia isqué-
mica es la mas frecuente, pero las cardiopatias familiares
(canalopatias y miocardiopatias) son porcentualmente
mds importantes en nifios y jévenes, donde representan
la primera causa de muerte stbita cardiaca. Estas cardio-
patias familiares tienen un claro sustrato genético que jus-
tifica la indicacién de un adecuado estudio de los familia-
res de los fallecidos. De acuerdo a los datos de la pobla-
cién espanola del censo de 2013 (46,7 millones de habi-
tantes) en la Comunidad Valenciana, que representa el
10% de esta poblacién, se estima que residen 20000 perso-
nas con alguna cardiopatia familiar potencialmente letal.
Dada la importancia y el impacto social de la muerte stibi-
ta de origen cardiaco, y puesto que la autopsia médico-
legal tiene limitaciones para diagnosticar la enfermedad
subyacente en este tipo de muertes, la estrategia mas
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oportuna es el enfoque multidisciplinar, motivo por el
cual en el ano 2008 se cred la Unidad de Muerte Stubita
Familiar y Cardiopatias Familiares en esta region.

ABSTRACT

The sudden death is defined as the unexpected death that
occurs within an hour of the onset of symptoms. This
type of death has a high social, media and economic
impact. The first cause is of cardiac origin, and within this,
the ischemic heart disease is the most frequent, but family
heart diseases (channelopathies and cardiomyopathies)
are more important in children and young people, where
they represent the first cause of sudden cardiac death.
These family heart diseases have a clear genetic substrate
that justifies the indication of an adequate study of the
relatives of the deceased. According to the data of the
Spanish population of the 2013 census (46.7 million in-
habitants) in the Valencian Community, which represents
10% of this population, it is estimated that there are 20.000
people with some potentially lethal heart disease. Given
the importance and the social impact of sudden death of
cardiac origin, and since the medical-legal autopsy has
limitations to diagnose the underlying disease in these
types of deaths, the most opportune strategy is the multi-
disciplinary approach, which is why in 2008, the Family
Sudden Death and Family Heart Diseases Unit was cre-
ated in this region.
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INTRODUCCION

La muerte stbita (MS) se define como el fallecimien-
to inesperado que acontece antes de una hora des-
de el inicio de los sintomas, este tipo de muertes
tiene un alto impacto social, mediatico y econémi-
co'.

La primera causa de MS es la de origen cardiaco
y dentro de estas la cardiopatia isquémica es la mas
frecuente. Sin embargo, las cardiopatias familiares
(canalopatias y miocardiopatias) son porcentual-
mente mas importantes en nifios y jévenes, donde
representan la primera causa de MS cardiaca’ (Fi-
gura 1). A diferencia de la cardiopatia isquémica,
las cardiopatias familiares tienen un claro sustrato
genético que justifica la indicacién de un adecuado
estudio de los familiares de los fallecidos con am-
pliacién del circulo a estudio en cascada, segin los
resultados en las generaciones previas.

Todas las cardiopatias familiares, excepto la mio-
cardiopatia hipertréfica que tiene una prevalencia
de 1/500, tienen prevalencias menores a 1/2000-5000,
que encajan en la definicion de enfermedad rara.

Atendiendo a la poblacién espainola del censo de
2013 (46704314 habitantes) y a las prevalencias de
estas enfermedades, en nuestro pais se estima que
hay unos 200000 sujetos con cardiopatias familiares
(Figura 2), hayan sido diagnosticadas y tratadas
(una minoria) o no (desconocedores de la enferme-
dad y desprotegidos frente a eventos adversos)’. Si
la poblacién de la Comunidad Valenciana represen-
ta el 10% de la poblacién espaiola, en esta comuni-
dad auténoma se estima que residen 20000 habitan-
tes con alguna cardiopatia familiar potencialmente
letal.

Dada la importancia e impacto social de la MS de
origen cardiaco y puesto que la autopsia médico-
legal, en este tipo de muertes, tiene limitaciones pa-
ra diagnosticar la enfermedad subyacente, la estra-
tegia mdas oportuna parece ser un enfoque multidis-
ciplinar, motivo por el cual en el afio 2008 se creé la
Unidad de Muerte Subita Familiar y Cardiopatias
Familiares en la Comunidad Valenciana.

CARACTERISTICAS FUNCIONALES

Esta unidad es pionera en Es-
paia en el abordaje multidisci-

-
9000 MS/ano
en Espana

MS MS no CV

Muerte CV
(88%)

Muerte
no slbita
{88%)

35/ano

MSC con corazdn
= _  @structuralmenta normal
140/afo 4%)

Miocarditis,
miocardiopatias,
PVM o alteracion
del SC (16%)

MSC por
cardiopatia
isquémica

(B0%)

MSC
(93%)

o

plinar y multiinstitucional de
las familias afectadas con MS
cardiaca, especialmente aque-
llas relacionadas con cardiopa-
tias familiares de origen genéti-
co. De hecho, es la primera
unidad multidisciplinar en Es-
paifa con acuerdo explicito en-
tre las Consellerias de Sanidad
(de quien dependen los clini-
cos e investigadores) y Justicia
(de quien dependen los médi-
cos forenses y los patélogos
forenses), de forma similar a
como previamente se ide6 en
el Reino Unido (Chapter Eight,
NHS 2005)". La Unidad cuenta
con una subunidad forense y
otra hospitalaria (Figura 3).
En la subunidad forense se
realizan la autopsias judiciales
que tienen como fin, entre
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Figura 1. Esquema de la incidencia de muerte subita. CV, cardiovascular; MS,
muerte subita; MSC, muerte subita cardiaca; PVM, prolapso valvular mitral; SC,

sistema de conduccion.

otros, identificar la causa de la
muerte, proporcionar datos
morfolégicos y la recogida de
muestras biolégicas. Entre 2008
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93408 con miocardiopatia hipertrdfica
18681 con miccardiopatia dilatada familiar
9340 con miocardiopatia arritmogénica
9340 con miccardiopatia no compactada
4847 con miccardiopatia restrictiva

46704 con sindrome de Brugada

9340 con sindrome de QT largo

4670 con sindrome de QT corto

4670 con taguicardia ventricular catecalaminérgica polimdarfica
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Figura 2. Datos epidemioldgicos de las cardiopatias familiares en Espafa.

y 2015, se han estudiado 618 casos de MS cardiaca.

Segtin los resultados de las autopsias las MS de este

tipo se clasifican en los siguientes grupos:

1. Corazén estructuralmente normal (donde hay
que sospechar canalopatias).

2. Miocardiopatias (hipertréfica, dilatada, no com-
pactada, arritmogénica o no determinada).

3. Diseccién de aorta tordcica no ateromatosa (in-
cluye aorta bictispide).

Las familias de los fallecidos de estos grupos son
citadas en los Institutos de Medicina Legal donde se
les informa el resultado de la autopsia y se les ofrece
la posibilidad del estudio familiar hospitalario (sub-
unidad clinica). El protocolo de actuacién se detalla
en la figura 4.

Las muertes subitas isquémicas se estudian igual-
mente en las autopsias que se realizan en los Institu-
tos de Medicina Legal. Sin embargo, dada la base
poligénica y multifactorial de la aterosclerosis, los
familiares de los fallecidos no son valorados en la

subunidad clinica, sino que se les recomienda que
controlen estrictamente sus factores de riesgo car-
diovascular y, en caso de sintomatologia, sean remi-
tidos a su cardi6logo.

Se han establecido circuitos para el flujo de las
muestras bioldgicas procedentes de la autopsia que
van a ser estudiadas dentro del ambito asistencial,
investigativo, o ambos; en particular, las de plasma
post mortem para estudio de perfil lipidico y las que
se utilizan para estudios genéticos en el contexto de
las cardiopatias familiares de causa genética.

Una vez que el familiar firma el consentimiento
son remitidas a la subunidad clinica donde se reali-
za un estudio que incluye pruebas clinicas y genéti-
cas.

PROTOCOLO DE ACTUACION

El protocolo de esta unidad, nutrido —en gran medi-
da- de la experiencia previa de la literatura, incluye
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Coordinacion

Subunidad forense Subunidad hospitalaria

Saccion Muerte Stbita infantil | | seccien Muerte Siibita del Adulto

e HUPLF:
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v Cardiologia Infantil
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Figura 3. Organigrama de la Unidad de Muerte Stbita Familiar con la subunidad
forense y la subunidad hospitalaria. En gris claro, integrantes de la Unidad de Muer-
te SuUbita Familiar. En gris oscuro, alianzas externas habituales.

Grupos de trabajo de sociedades cientificas: «Cardiopatias Familiares» de la Socie-
dad Espafiola de Cardiologia, «Cardiomyopathies» de la Sociedad Europea de Car-
diologia, «Muerte Subita Infantil» de la Asociacién Espafiola de Pediatria y «Muerte
Subita» de la Sociedad Espafiola de Patologia Forense.

HUPLF, Hospital Universitario y Politécnico La Fe; IMLC, Instituto de Medicina
Legal de Castelldn; IMLV, Instituto de Medicina Legal de Valencia; INTCF, Instituto
Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses; ISS, Instituto de Investigacion Sanita-

(cambios en actividad depor-
tiva), iniciar el uso de farma-
cos (fundamentalmente beta-
bloqueantes), proporcionar un
listado de medicamentos a
evitar (por ser potenciales de-
sencadenantes de arritmias en
su enfermedad), mantener re-
visiones periédicas o, incluso,
implantar un desfibrilador au-
tomatico (71 dispositivos im-
plantados en estas familias).

Los diagnésticos mas fre-
cuentes han sido miocardiopa-
tia arritmogénica, hipertréfica,
dilatada y no compactada; car-
diopatia por laminopatia, sin-
dromes de QT largo y de Bru-
gada, y taquicardia ventricular
catecolaminérgica polimérfica.

El reconocimiento de estas
cardiopatias familiares ha per-
mitido ofrecer consejo clinico
y genético a las parejas con
deseo gestacional, en depen-
dencia de la informacién dis-
ponible en cada caso.

ria; RIC, Red de Investigacién Cardiovascular.

estudios para los familiares de primer grado que se
extienden en cascada ampliando el arbol familiar,
segln los resultados'™®.

Los estudios clinicos en los familiares dependen
de la clasificacién del individuo en estudio (proban-
do) y, debido al gran desarrollo de la cardiogenética
en los ultimos anos —donde se han publicado guias
practicas para la realizaciéon de exdmenes genéticos
en el contexto de estas enfermedades' -, se com-
plementan con los resultados de los estudios genéti-
cos. Dichos estudios se realizan en ADN extraido de
la sangre del fallecido (obtenida en la autopsia). Si
no se dis-pone de esta, se elige a un fa-miliar con el
mismo fenotipo que aquel y, solo en caso de no
haberlo, no se realizarian los estudios genéticos.

Hasta ahora, algo mas del 25% de los integrantes
de familias con cardiopatias familiares han recibido
un diagnéstico (clinico, genético, o ambos) que ha
conllevado la modificacion de habitos de vida
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ENTREVISTAA FAMILIAREs ~ Corazén estructuralmente normal,

Autopsia forense en el Instituto de Medicina Legal

Familias con MS y autopsia en otras CCAA
Familias con MS SIN autopsia
Familias con MS resucitada
Familias con CF sin MS

MCA, MCH, MCD, MCNC
Diseccién aorta toracica ascendente

Consentimiento informado

ESTUDIOS CARDIOLOGICOS: -
Inicialmente en familiares de 1°, se amplia segun resultados. "ﬂ"g

Evaluacion clinica enfocada segin los hallazgos en el probando.

Figura 4. Flujo de actuacion de la Unidad de Muerte Subita Familiar. Los estudios
cardioldgicos incluyen: arbol genealégico, anamnesis, exploracion fisica, electrocar-
diograma (ECG) y ecocardiograma en la primera visita. Exploraciones adicionales
segun datos del probando: Grupo 1: si los ECG de los familiares no diagnosticos de
canalopatia: tests de esfuerzo, holter, prueba de adrenalina y flecainida; Grupo 2:
resonancia magnética cardiaca opcional, salvo en los familiares de fallecidos por
miocardiopatia arritmogénica donde es rutinaria, holter si sintomas y en sujetos con
laminopatia, miocardiopatia hipertroéfica o si son familiares de probandos con mio-
cardiopatia arritmogénica, y Grupo 3: resonancia magnética cardiaca o tomografia
computarizada de aorta opcional, otras pruebas seglin sospecha se enfermedad sub-
yacente.

CCAA; comunidades autonomas; CF, cardiopatias familiares; MCA, miocardiopatia
arritmogénica; MCD, miocardiopatia dilatada; MCH, miocardiopatia hipertrofica;
MCNC, miocardiopatia no compactada; MS, muerte subita.

ESTUDIOS GENETICOS:

Siempre que es posible, idealmente en ADN del probando
obtenido de sangre en EDTA, si se identifica mutacion/es se
estudian en cascada a los famliares.
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