P

CorSalud

Sociedad Cubana de Cardiologia

CorSalud 2018 Ene-Mar;10(1):52-67

Wu—

ERMESTO CHE GUEVARA

Articulo de Revision

Ventriculo izquierdo no compacto: panoramica y arritmogenia

Dra. Margarita Dorantes Sanchez"’, MSc. Dra. Ana M. Jerez Castro y Dra. Sheila Hechavarria

Poymiré

Servicio de Arritmias y Estimulacién Eléctrica Cardiaca. Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. La Habana,

Cuba.

Full English text of this article is also available

INFORMACION DEL ARTICULO

Recibido: 03 de octubre de 2017
Aceptado: 23 de noviembre de 2017

Conflictos de intereses
La autora declara que no existen
conflictos de intereses

Abreviaturas

CDAL cardioversor-desfibrilador
automatico implantable

EEPC: estimulacién eléctrica
programada del corazén

IC: insuficiencia cardiaca
MCP: miocardiopatia

MS: muerte sibita

VI. ventriculo izquierdo
VINC: ventriculo izquierdo no
compacto

Versiones On-Line:
Espaiiol - Inglés

D<M Dorantes Sanchez

ICCCV. Calle 17 N° 702, Vedado, CP
10400. La Habana, Cuba.

Correo electronico:
dorantes@infomed.sld.cu

RESUMEN

Las miocardiopatias constituyen un grupo importante y heterogéneo de enferme-
dades del miocardio asociadas a disfuncién mecéanica, eléctrica, o ambas. El ven-
triculo izquierdo no compacto es una miocardiopatia familiar de etiologia incierta
de la que se desconocen sus exactas incidencia y prevalencia. Se caracteriza por
un aumento en la masa trabecular del VI en contraste con una fina capa epicardica
compacta que puede visualizarse con técnicas de imagen que confirman el diag-
néstico. En este articulo se describen la clasificacion de MOGE(S) para las miocar-
diopatias, los trastornos electrocardiograficos que pueden encontrarse en pacien-
tes con ventriculo izquierdo no compacto, el papel de la estimulacién eléctrica
programada del corazén y otros aspectos de interés de esta enfermedad. Ademads,
se presentan algunos trastornos electrocardiograficos demostrativos (criterios de
Stollberger y Jenni) encontrados en pacientes afectados.

Palabras clave: Ventriculo izquierdo no compacto, Miocardiopatia espongiforme,
Arritmias cardiacas, Miocardiopatias, Clasificacion

Left ventricular non-compaction cardiomyopathy: outlook and
cardiac arrhythmias

ABSTRACT

Cardiomyopathies are an important and diverse group of myocardial diseases
associated with mechanical, electrical, or both dysfunctions. The left ventricular
(LV) non-compaction is a familial cardiomyopathy of uncertain etiology, whose
exact incidence and prevalence are unknown. It is characterized by an increase in
the trabecular mass of the LV in contrast to a thin compact epicardial layer that
can be visualized with imaging techniques that confirm the diagnosis. In this article
is described the classification of MOGE (S) for cardiomyopathies, electrocardio-
graphic disorders that can be found in patients with left ventricular non-compac-
tion, the role of programmed electrical stimulation of the heart and other aspects
of interest of this disease. In addition, some demonstrative electrocardiographic
disorders (Stollberger and Jenni criteria) found in affected patients are presented.
Keywords: Left ventricular non-compaction, Spongiform cardiomyopathy, Cardiac
arrhythmias, Classification

LAS MIOCARDIOPATIAS (CARDIOMYOPATHIES)

Las miocardiopatias (MCP) constituyen un grupo importante y heterogé-
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neo de enfermedades del miocardio asociadas a
disfuncién mecénica (diastélica o sistélica), eléctri-
ca, o ambas, que usualmente exhiben hipertrofia
ventricular inapropiada o dilatacién. Sus causas son
variadas, con frecuencia genéticas. Se encuentran
confinadas al corazén o como parte de alteraciones
sistémicas generalizadas, y pueden conducir a la
muerte cardiovascular o a insuficiencia cardiaca (IC)
progresival’z.

Importancia de las clasificaciones

Los sistemas de clasificacién aparecen en todos los
aspectos de la vida, aunque para ser ttiles deben
cambiar al ritmo de los nuevos conocimientos®. Una
clasificacién sirve como un puente entre la ignoran-
ciay el conocimiento”.

En cuanto a las MCP, ha llegado el momento de
nuevas definiciones y clasificaciones, de redefini-
ciones y reclasificaciones. Existe una verdadera
revolucién en el campo de estas complejas y hete-
rogéneas enfermedades. En 1980 se elaboré su clasi-
ficacién por la Organizacién Mundial de la Salud y la
International Society and Federation of Cardiology, y
en 1995, la primera, clasificé las enfermedades mio-
cardicas con disfuncién cardiaca, no sélo con de-
presion de la contractilidad y mala funcién diastélica
sino que incorpord los trastornos del ritmo, y se
basaba en la genética molecular y en la gendmica,
con inclusién del ventriculo izguierdo no compacto
(VINC) entre las no clasificadas’.

(POR QUE NUEVAS CLASIFICACIONES? SU EVO-
LUCION

Qué es el ventriculo izquierdo no compacto: Su
lugar dentro de las miocardiopatias

Las MCP se han clasificado como primarias o se-
cundarias, segin criterios morfolégicos y funciona-
les. La American Heart Association clasific6 el VINC
(también denominado miocardio espongiforme,
miocardio fetal, miocardio ventricular izquierdo no
compacto, sindrome de hipertrabeculacién, MCP no
compacta, MCP espongiforme, hipertrabeculacién
del ventriculo izquierdo), como una categoria dife-
rente (2006) y se incluye dentro de las MCP prima-
rias, genéticas o no, con afectacién cardiaca tnica o
predominante, enfermedades cardiacas hereditarias
con riesgo de arritmias ventriculares, bloqueo auri-
culo-ventricular completo y episodios de muerte
stibita (MS), con alteraciones en las proteinas mio-
cardicas y apariencia morfolégica distintiva (espon-

josa) del miocardio ventricular izquierdo, con exce-
sivas y profundas trabeculaciones que interesan
mas a las porciones distal apical y mediolateral infe-
rior del miocardio del ventriculo izquierdo (VI), con
profundos recesos intertrabeculares (sinusoides) en
comunicacién con la cavidad ventricular y que re-
sulta de un defecto en la embriogénesis normal.
Puede cursar aislado o con otras cardiopatias con-
génitas, ser familiar o no y solaparse con la MCP
hipertréfica (H), la dilatada (D) o la restrictiva, lo
que sugiere una enfermedad continua asociada a
mutaciones genéticas de las sarcémeras, y a cardio-
patias congénitas y enfermedades sistémicas neu-
romusculares y metabdélicas"®®. El VINC se contem-
pla como una enfermedad rara, congénita, genética
primaria, que resulta de un defecto intrauterino y de
una anormalidad del proceso de compactacién mio-
cardica. Existen profundos recesos intertrabeculares
en segmentos intensamente hipertrofiados y con
frecuencia hipocinéticos del miocardio del VI; puede
asociarse a IC, eventos embdlicos, arritmias y MS
cardiaca’. Su diagndstico se realiza sobre todo por
ecocardiograma y por resonancia magnética nu-
clear”.

El VINC es una MCP familiar (su exacta inciden-
cia y prevalencia se desconocen), de etiologia in-
cierta para la que se ha propuesto un origen genéti-
co”’. Desde el punto de vista anatomopatolégico se
caracteriza por un aumento en la masa trabecular
del VI (no compacto) en contraste con una fina capa
epicardica compacta que puede visualizarse con
técnicas de imagen que confirman el diagnésticow‘“.

Normalmente el VI es liso en su interior con ex-
cepcioén de los dos misculos papilares (anterior o
lateral, y posterior o medial), donde se anclan las
cuerdas tendinosas de la valvula mitral. No existen
trabéculas musculares que permitan dividir la cavi-
dad en diferentes porciones como en el ventriculo
derecho’.

En el VINC el miocardio puede tener una funcién
sistélica o diastdlica normal, o no, cursar con dilata-
cién ventricular o hipertrofia, y su talla y funcién
pueden cambiar de manera inesperada (fenotipo
ondulante)s. Aquellos con tratamiento crénico para
lograr su compensacién, a veces presentan empeo-
ramiento de su IC de manera aguda.

Esta enfermedad se ha planteado como un sin-
drome, no siempre genético, otros lo conciben como
una MCP genética o mixta'’. En el 2006 se reconoci6
como una MCP genética (American Heart Associa-
tion), cuya nomenclatura y patogenia se caracteri-
zan por un engrosamiento de la pared ventricular
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regional y recesos trabeculares profundos. Su gené-
tica puede solaparse con fenotipos de otras MCP
genéticas o mixtas (MCP-D, MCP-H y otras), con va-
riaciones patoldgicas y fisiopatolégicas de la arqui-
tectura miocardica y de su funcién. Por diversas
causas y mecanismos fisiopatolégicos, el desarrollo
en la estructura miocardica ventricular puede ser
complejo y desordenado. Existe un caracter morfo-
l6gico de la estructura miocardica con un amplio
espectro de variantes normales hasta los fenotipos
patolégicos del VINC, que reflejan la estructura em-
briogénica del corazén humano con una detencién
en el proceso de compactacién durante el primer
trimestre, con o sin otras malformaciones cardiacas
congénitas. Se encuentra una diversidad genética
compleja pero también etiolégica, clinica, patolégica
y en el diagnéstico por imagenes, con variaciones en
el desarrollo miocardico en relacién con las muta-
ciones genéticas y en el fenotipo de uno o de un
grupo de genes, por procesos interactuantes y alte-
raciéon de la modulacién en la expresiéon genética,
funcional y otras.

El primer caso de VINC fue descrito en 1926 en
una autopsia de un recién nacido con una cardiopa-
tila congénita, y por ecocardiograma en 1984; a partir
de entonces su reconocimiento fue en aumento. De
todos modos se discute si se trata de una MCP sepa-
rada o de un caracter fenotipico morfolégico com-
partido por distintas MCP".

En virtud de los extraordinarios avances de la
genética molecular en los ultimos anos, han surgido
nuevas clasificaciones que intentan ser mas comple-
tas, rigurosas, con apertura para los futuros avances
en la era de la biologia y la genética molecular de las
enfermedades cardiovasculares, pero al mismo
tiempo deben ser simples, claras y flexibles.

El VINC es un trastorno de la morfogénesis en-
domiocéardica que resulta en multiples trabeculacio-
nes en el miocardio del VI, la literatura sugiere que
es rara en adultos y se asocia a un pobre pronéstico.
Como esta alteracién puede estar presente desde el
nacimiento, varios estudios lo consideran enferme-
dad familiar, asintomdtica en algunos pacientes.
Murphy14 plantea que hay una larga fase preclinica
de la enfermedad y el pronéstico no es representati-
vo de su verdadera historia natural.

Durante el desarrollo embrionario normal, las
trabeculaciones endomiocardicas emergen de la
region apical de los ventriculos primitivos hacia el
dia 32 de la vida fetal, a través de un proceso de
reabsorcién y remodelacién. El miocardio empieza
como una malla laxa de fibras musculares que gra-

dualmente se condensa de endocardio a epicardio,
lo que resulta en compactacién de la superficie en-
docardica entre la quinta y la octava semana de la
vida fetal, mas completa en el VI que en el derecho.
El cese en la morfogénesis endomiocéardica normal
resulta en el VINC y representa un defecto del pro-
ceso de compactacién'”'*

El examen histolégico evidencia una continuidad
entre el endocardio del VI y los recesos interventri-
culares profundos, adecuados para formar un sus-
trato que facilita la propagacioén de circuitos arritmi-
cos reentrantes'

Durante el desarrollo embriol6gico normal, el co-
razon es una malla esponjosa de fibras musculares y
trabeculaciones separadas por recesos; antes que se
desarrollen los vasos coronarios los recesos inter-
trabeculares o sinusoides comunican con el cavum
del ventriculo para recibir sangre. Luego del desa-
rrollo coronario, el miocardio ventricular gradual-
mente se compacta y los recesos se transforman en
capilares. La compactacién trabecular ocurre entre
las 12-18 semanas de gestacion, de la base al dpex.
En el VINC no sucede esto y se desarrolla una capa
endomiocéardica engrosada no compacta con promi-
nentes trabéculas en continuidad con la cavidad del
VI y falta de comunicacién con la circulacién epi-
cardica, con profundos recesos y una capa epicardi-
ca compacta fina, en virtud de un déficit en la regre-
sién del miocardio no compactols.

La orientacién genémica y molecular facilita la in-
teraccion entre la clinica y la investigacion, entre las
complejas relaciones genotipo-fenotipo y deja ven-
tanas abiertas para el desarrollo de la genética mo-
lecular de la enfermedad miocardica, al tiempo que
permite la inclusién de alteraciones descritas recien-
temente y su entrada al complejo y heterogéneo
campo de estas enfermedades, que a lo largo del
tiempo se han clasificado de distintas maneras. Todo
ello permite que las enfermedades arritmicas genéti-
cas (mas frecuentes de lo que se anticipaba y causa
importante de MS), se integren a las MCP, crezca la
lista de los manifestaciones arritmicas hereditarias y
se incluyan enfermedades descritas recientemente o
mejor conocidas ahora, como las canalopatias i6ni-
cas".

El VINC se incluye entre las MCP no clasificadas
por la Organizaciéon Mundial de la Salud y la Furo-
pean Society of Cardiology, y como MCP genética
por la American Heart Association™®

La clasificacion MOGE(S) describe el fenotipo,
como «banderas rojas» la afectacién de otros 6rga-
nos, y la causa genética o no de la enfermedad (Ta-
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bla 1)'*'®,

La M se relaciona con el diagnéstico descriptivo
del fenotipo, pero puede haber solapamiento de
ellos, con marcadores clinicos (por ejemplo, blo-
queo auriculo-ventricular, Wolff-Parkinson-White y
otros), y afectacién solo del corazén o no. La E ofre-
ce la informacion esencial para el tipo de MCP (fami-
lia, paciente, genética).

caciones se han basado en fenotipos morfofunciona-
les, lo que ha permitido a los cardi6logos agrupar
convenientemente las amplias categorias descripti-
vas. Sin embargo, el fenotipo no siempre conforma
las caracteristicas genéticas, puede no permitir la
estratificacién de riesgo y no provee el diagnéstico
preclinico en los familiares. Actualmente se practi-
can mas pruebas genéticas, que ya constituyen una

Tabla 1. Clasificacion MOGE(S) de las miocardiopatias310.18-20,

Caracteristicas
morfofuncionales
(fenotipo)

Afectaciéon de
érganos

Patron genético o
hereditario fami-
liar

Etiologia (detalles de

defectos genéticos o

enfermedad de base,
causa/sustrato)

Status funcional

Esta clasificacion distingue el VINC con dilatacion y disfuncion del ventriculo izquierdo (Mvrvnc+p) 0 con hiper-

trofia (MvLvnc+H), del VINC puro (LVNC)?0.

LVNC, siglas en inglés de left ventricular non compaction; VINC, ventriculo izquierdo no compacto.

Se trata de una nosologia descriptiva que combi-
na el caracter morfofuncional y la afectacién de 6r-
gano-sistema con el patrén hereditario familiar, e
identifica el defecto genético u otras causas. Resulta
una revolucién para los genetistas clinicos introdu-
cir el concepto diagnéstico de «banderas rojas» de
Arbustini ef al.lo, con marcadores clinicos que pue-
den guiar la investigacién genética a un gen especifi-
co. Es una nueva clasificaciéon mas detallada con
respecto a las americanas y a las europeas previas.
Puede ser iitil para las MCP hereditarias pero es
dificil de aplicar en la displasia arritmogénica de
ventriculo derecho porque incluso la onda épsilon,
considerada por muchos afios marcador de la en-
fermedad, puede representar una «bandera roja»
solo cuando esta presente en el electrocardiograma
y el diagnéstico de esta enfermedad requiere varias
banderas de este tipolo.

Este sistema permite acercarse al problema no
resuelto de la correlacién fenotipo-genotipo, que
considera las familias con la misma mutacién, pero
s6lo en estos casos es posible emplear los datos
genéticos para el pronéstico y la terapia de la MCP
hereditaria, aunque se conoce que muchas muta-
ciones son tnicas'".

Las MCP son enfermedades familiares en su ma-
yor parte; el tamizaje familiar identifica a los asinto-
maticos y a los parientes con caracteres tempranos
de la enfermedad. En los tltimos 50 afios las clasifi-

parte del trabajo clinico; basado en la heterogenei-
dad genética se acufian nuevos nombres para des-
cribir las MCP asociadas a mutaciones de diferentes
genes y se requiere una nosologia comprensible que
pueda informar el fenotipo clinico y el compromiso
de otros 6rganos distintos al corazén, asi como el
genotipo y el modo de herencia. La reciente pro-
puesta del sistema nosolégico MOGES incluye todas
estas caracteristicas con el empleo de los criterios
del American College of Cardiology/American Heart
Association y la clase funcional de la New York
Heart Association. Esta nomenclatura se auxilia con
aplicaciones computacionales, ayuda a describir las
MCP sintomaticas y asintomaticas y las familiares en
el contexto de las pruebas genéticas; resulta flexible,
permite su expansion, ayuda a entender sus bases
etioldgicas, a describir los complejos genéticos y da
la oportunidad de crear registros mas completoszo.

Una posible limitacién del MOGES es la falta de
informacién en cuanto a uno de los mas importantes
problemas clinicos en las MCP: las arritmias. Aun-
que la clasificacién de éstas no se encuentra entre
los objetivos del MOGES, ya existen sugerencias de
expandir la S con la inclusién de los trastornos del
ritmo. El comité encargado de esta clasificacién tra-
baja con los electrofisilogos para desarrollar una
descripcion rapida y clinicamente titil de los trastor-
nos del ritmo como una segunda s

Este sistema nosolégico parece complejo y com-
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plicado en la practica pero si se siguen
los pasos progresivos, resulta aplicable
y no obliga al clinico a la prueba gené-
tica. Otras ventajas son descritas en el
recuadro®.

El sistema de Arbustini et al' es
flexible y adaptable, precisa la etiologia
con fenotipos clinicos y, por inferencia,
se adentra en el pronoéstico y el trata-
miento de estos pacientes. En el tér-
mino genérico de MCP se comprende
cualquier enfermedad del miocardio

Recuadro. Otras ventajas de la clasificacion MOGE(S)2.

Toma en cuenta la historia familiar y la MS.
Establece la siguiente jerarquia: fenotipo — compromiso 6rgano-
tejido — genético/familiar — etiologia-gen.
Permite un mayor conocimiento de las bases genéticas de la MCP.

Llama a la clasificacién estandarizada universal, con un sistema
que integra la descripcion del fenotipo y el informe genético.
Facilita la transicion de la descripcion de las MCP de la era prege-
nética a la genética.

Permite obtener muchos datos que se perderian de no registrarse
de este modo sistematico.

Obliga a describir los resultados en todos los escalones diagnédsti-

que no se explica por estrechez de las
arterias coronarias o sobrecarga anor-
mal de los ventriculos; se trata de tras-

cos (evaluacion clinica cardiaca y extracardiaca, genética clinica,
tamizaje familiar, genética molecular si es posible, status funcio-
nal), con un lenguaje uniforme e idéntica informacion.

tornos que nacen dentro del miocar-
diocito o de la matriz extracelular. Los
clinicos las han agrupado en subcate-
gorias sobre la base de la morfologia y
de la funcién ventricular, con aproximacién a la
presentacién clinica y a la estrategia terapéutica
pero resultan limitadas al no considerar la etiologia
ni excluir los fenotipos leves o intermedios que no
cumplen los criterios diagndsticos convencionales.
El mencionado sistema'’ intenta abarcar la comple-
jidad fisiopatolégica de las MCP, representa la pro-
gresion légica del enfoque diagndstico propuesto en
recientes reuniones de la European Society of Car-
diology, en el cual para aproximarse al diagnoéstico
se combinan los parametros cardiol6gicos conven-
cionales con otros no cardiacos y moleculares. Los
grupos de modelos clinicos o «banderas rojas» diag-
noésticas pueden emplearse para identificar subtipos
genéticos especificos de MCP que requieren estrate-
gias individualizadas de atencién y tratamiento, pero
hay que considerar la clase morfofuncional (M) que
intenta resumir las caracteristicas fenotipicas y las
pistas diagndsticas, tales como el bloqueo auriculo-
ventricular y otras.

Existen varias criticas al sistema: si se trata de
una enfermedad temprana, si no se adoptan los
mismos criterios o si son datos inespecificos. Aun-
que se reconoce que establece un puente entre las
nuevas disciplinas (como la proteémica y la gené-
mica) y la medicina clinica, con utilidad diagnéstica
y prondstica aun por definir’. Es necesario lograr
una integracion entre las ciencias béasicas y la medi-
cina clinica. Segiin Elliotts, Paul Wood en 1950 ex-
preso: “..[ have attempted to maintain a proper bal-
ance between man and his instruments, between
experienced opinion and statistics, between tradi-
tional views and heterodox, between bed-side medi-

MS, muerte subita; MCP, miocardiopatia

cine and special tests, between the practical and the
academic, and so to link the past with the present’.

El VINC es una MCP primaria con un patrén mor-
foloégico especifico, que tiene una estructura de 2
capas del miocardio: una epicardica compacta del-
gada y una endocdardica no compacta intensamente
engrosada, que consiste en una malla trabecular con
profundos espacios endocardicos que ocurren en
ausencia de otras lesiones congénitas coexistentes’.

Con respecto al fenotipo y al genotipo puede en-
contrarse un solapamiento del VINC con otras MCP,
no existe una histologia caracteristica para confirmar
su diagnéstico mediante imagenes; todos los crite-
rios diagndsticos intentan describir las particulari-
dades de una afectacién tridimensional, compleja y
aleatoria, a partir de imagenes bidimensionales; no
existe un patrén de referencia (gold standard) con el
cual comparar estos casos y se conocen poco las
caracteristicas precisas de la trabeculacién en un
corazon normal, asi como los fenotipos leves que
pueden encontrarse en una enfermedad que parece
familiar.

El VINC puede ser esporddico o familiar (muta-
ciones en las mitocondrias, el citoesqueleto y las
proteinas del sarcé6mero). En sujetos saludables
puede cumplir los criterios diagnosticos de image-
nes y los nifios pueden presentar sindrome de MS
infantil. Como se ve en familias con MCP-H o -D,
surgen dudas en cuanto a aceptarla como una en-
fermedad diferente. La extensién del miocardio
compacto puede ser un rasgo dentro de la poblacién
y las técnicas de imagen detectar variaciones sutiles
en la morfologia dentro de la normalidad, no como
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base para causar una disfuncién miocardica. El
VINC puede ser secundario a una alteraciéon genéti-
ca bien tolerada cuando el corazén es normal, pero
se requieren criterios diagnosticos mas restringidos.
Es decir, existe la duda en cuanto a si el VINC es
causa, factor contribuyente o epifenémeno en estos
pacientes. En presencia de una mutacién genética, la
disrupcion de la funcién del miocito a nivel molecu-
lar puede ser una enfermedad primaria determinan-
te sin ventriculo compacto, que apareceria como
una respuesta de remodelacién mal adaptada que
combina la enfermedad primaria con isquemia
subendocardica y fibrosis™.

El electrocardiograma y las arritmias en el ven-
triculo izquierdo no compacto

Estos pacientes tienen un amplio espectro clinico,
desde el descubrimiento de la enfermedad en suje-
tos asintomaticos hasta aquellos que desarrollan
arritmias ventriculares peligrosas para la vida, IC
izquierda, derecha o ambas, y eventos embdlicos
sistémicos®”. Los sintomas pueden ser inducidos
por el ejercicio o persistir en reposo. Steffel” estudi
78 pacientes que presentaron trastornos de la con-
duccién intraventricular (en especial bloqueo de
rama izquierda), signos de hipertrofia ventricular
izquierda y anormalidades de la repolarizacion. Un
13% tuvo electrocardiograma normal (sujetos mdés
jévenes, menos IC y lesiones estructurales mas le-
ves). En general no se encuentran hallazgos electro-
cardiograficos especificos aunque no suele hacerse
un andlisis sistemdatico del electrocardiograma. Exis-
te un notable solapamiento entre el bloqueo de ra-
ma izquierda en particular, el retardo de la conduc-
cién auricular, el intervalo PR largo o el bloqueo
auriculo-ventricular, el aumento del intervalo QT, la
reducida funcion sistélica del VI y la dilatacién del
VI y de la auricula izquierda. Los pacientes con sig-
nos de hipertrofia ventricular izquierda tuvieron
eventos embolicos sistémicos con mayor frecuencia.
Hubo una mortalidad de 35% en 44 meses de segui-
miento (MS cardiaca en la mitad de los casos), se
presentd taquicardia en un 41% y se ha mencionado
que el electrocardiograma es anormal en el 94% de
los pacientes (con mayor frecuencia de bloqueo de
conduccién en las ramas izquierda o derecha, y
repolarizacién anormal).

Steffel”® realiz6 una correlacién entre el ecocar-
diograma y la clinica: IC, retardo de la conduccién
intraventricular (en especial bloqueo de rama iz-
quierda), retardo de la conduccién auricular, taqui-
cardia/fibrilacién ventriculares, asistolia y Wollff-

Parkinson-White (posiblemente por interrupcién del
proceso normal de desarrollo del anillo fibroso).
Doce pacientes con VINC recibieron cardioversor-
desfibrilador automatico implantable (CDAI) como
prevencion primaria o secundaria en casos de
arritmias potencialmente letales; en alguno se prac-
tic6 estimulacion eléctrica programada del corazén
(EEPC) para estratificar riesgo. Se encontraron tras-
tornos de la conduccién intraventricular (50%), alte-
raciones de la repolarizacién manifestada como
onda T negativa en derivaciones precordiales (70%),
intervalo QT largo (50%), hipertrofia del VI (30%) y
trazado normal (5%)'"*.

Duru y Candinas™ informaron de un caso con ta-
quicardias ventriculares clinicas diferentes que no
se reprodujeron en la EEPC. Se han requerido como
tratamiento: farmacos antiarritmicos, anticoagula-
cién, marcapasos, CDAI (episodios de MS), ablacion,
resincronizaciéon miocardica, terapia génica y hasta
trasplante por disfuncién progresiva del VI'.

El VINC puede ser asintomatico por anos o desa-
rrollar una MCP-D e IC, sincope, embolismo, arrit-
mias supraventriculares y ventriculares (extrasisto-
les, taquicardia y fibrilacién), y MS cardiaca'"'*®.
Murphy et al'* estudiaron 45 pacientes con VINC
para definir el pronéstico y la incidencia familiar, y
encontraron electrocardiograma anormal (91%),
dilatacién del VI (66%), taquicardia ventricular no
sostenida (20% en estudio Holter) y tromboembo-
lismos (4%). Apreciaron un mejor prondstico que lo
informado con anterioridad y otros de sus resulta-
dos fueron: bloqueo de rama izquierda (29%), Q
patolégica (9%), pobre progresiéon de la onda R (7%),
cambios del segmento ST (9%), inversién de la onda
T (16%) y fibrilacién auricular. Se implantaron mar-
capasos en algunos casos y en otros, CDAI; ésta ul-
tima como una opcién terapéutica en el caso de
arritmias sintomaéticas o baja fracciéon de eyeccion,
MS cardiaca, sincope, arritmias sostenidas y taqui-
cardia ventricular no sostenida sincopal.

No existen muchos datos de seguimiento a largo
plazo en pacientes con CDAI, tanto en la prevencién
primaria (sin arritmias potencialmente letales do-
cumentadas) como secundaria’. Hay una alta pre-
valencia de arritmias supraventriculares, fibrilacién
y flutter auriculares (las hubo en 8 de 12 pacientes
estudiados por Kobza et al.lS); taquiarritmias ventri-
culares (38-47%) y MS cardiaca (13-18%). La eleccion
del CDAI se hace de acuerdo con factores clinicos,
frecuencia de la taquicardia ventricular y de las su-
praventriculares, sintomatologia, indicaciéon conco-
mitante de la estimulacién biventricular, signos de
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IC, fraccién de eyeccién baja, QRS mayor o igual a
120 ms, y dos o tres criterios adicionales de disin-
cronia: retardo adrtico preeyecciéon de mas de 140
ms, retardo interventricular mecanico de mas de 40
ms o activacién retardada de la pared posterolateral
del VI. En general se trata de series de pocos pacien-
tes, sin grupo control y con seguimientos cortos.

Lo trascendente es que el VINC es un sustrato al-
tamente arritmogénico, Yin'? habla de arritmias ven-
triculares en un 13% y flutter/fibrilacién auriculares
en un 20% de los casos.

En pacientes con VINC familiar, Murphy et al™
encontraron que los parientes presentaron mas
MCP-D que VINC y se han publicado casos muy sin-
tomaticos, con alta incidencia de arritmias ventricu-
lares e IC progresivaH.

Los pacientes con VINC pueden tener un pronds-
tico mas favorable que lo descrito hasta ahora pues
en la forma familiar hay un espectro de anormalida-
des que se solapan con la MCP-D y se sugiere que
estas enfermedades comparten una etiologia comun.
Muchos pacientes del estudio de Murphy tuvieron
un fenotipo leve con menor incidencia de muerte,
embolia o arritmias ventriculares documentadas; lo
cual puede explicarse por una seleccién de sujetos
y de tamizaje, ademdas de que al mejorar el diagnés-
tico ecocardiogréfico se facilita la deteccion de casos
asintomaticos, no reconocidos antes. El VINC se
detectd retrospectivamente en sujetos diagnostica-
dos como MCP-D, esto sugiere que su frecuencia en
la poblacién con IC puede ser infraestimada por una
imagen inadecuada de los segmentos apicales del VI
y aumentaria con mejores imagenes cardiacas; ade-
mas, existe un periodo de gestacion silente antes del
inicio de la enfermedad clinica e incluso se discute
si el VINC es un subtipo o una variante de la MCP-D
mas que una MCP distinta"*.

Celiker’ estudi6 11 nifios con VINC y anormalida-
des del ritmo: palpitaciones, sincope, bradicardia,
arritmias ventriculares, trastornos de los nodos sino-
auricular y auriculo-ventricular, sindrome de Wolff-
Parkinson-White (en éste, por déficit en la regresion
de continuidad del desarrollo embrionario auriculo-
ventricular anatémico y eléctrico).

Ikeda'® plantea que el diagnéstico del VINC se
realiza con mas frecuencia actualmente, pero persis-
ten problemas diagnésticos y la conducta terapéuti-
ca se hara de acuerdo a las manifestaciones clinicas,
por lo que se requieren registros multicéntricos para
precisar mejor estos aspectos, ademds de los avan-
ces en las imagenes y los estudios genéticos. El es-
pectro va desde los sujetos asintomaticos hasta los

graves, con expresiones fenotipicas variables de
otras MCP, y con una mortalidad inicial de 35-47%,
muerte o trasplante (26%), taquicardias ventriculares
(2-62%) y taquicardia ventricular sostenida o no sos-
tenida en el Holter (27%).

Brescia et al." estudiaron a 242 nifnos en el perio-
do 1990-2009 e informaron: mortalidad 12,8%, anor-
malidades electrocardiograficas 87% (las mas fre-
cuentes, hipertrofia del VI y anormalidades de la
repolarizacion), arritmias 33,1%, MS 6,2% y taquicar-
dia ventricular 17,4%. Otros hallazgos fueron: inver-
si6on de la onda T, anormalidad del segmento ST,
crecimiento auricular, desviacion del eje a la iz-
quierda, aumento del intervalo QT, preexcitacion,
taquicardia auricular y otras arritmias supraventri-
culares, fluttery fibrilacién auriculares, y ritmo ace-
lerado de la unién.

La arritmogenia en el VINC puede explicarse por
dispersién de la repolarizacién, isquemia miocardi-
ca y causas genéticas, en una poblacién de gran
heterogeneidad y con la posible existencia de subti-
pos (normales, dilatados, hipertréficos o mezcla de
ellos), cuyo espectro se mueve desde una mortali-
dad alta con progresiva disfuncién miocardica, hasta
bajo riesgo de MS si las dimensiones y la funcién
cardiacas son normales.

Stollberger et al®® estudiaron 105 pacientes (1995-
2011) en los cuales el VINC se asociaba a enferme-
dades neuromusculares. Analizaron las anormalida-
des electrocardiograficas e informaron: alteraciones
del intervalo ST y de la onda T, bloqueo fascicular
anterior izquierdo, fibrilacién auricular, ensancha-
miento del QRS, ondas Q anormales, trastornos de la
conduccién intraventricular, hipertrofia del VI, bajo
voltaje, bloqueos de ramas derecha e izquierda, PR
prolongado, aumento del intervalo QT, taquicardia
sinusal y, sobre todo, precisaron los cambios evolu-
tivos de estos trastornos. Sin embargo, uno se pre-
gunta cuanto atribuir al VINC y cudanto a los trastor-
nos neuromusculares asociados.

Existen dudas en cuanto a la historia natural del
VINC porque los estudios son pequefios, pero en
todo caso recordemos que Viskin y Rogowski27 ha-
blan del efecto fundador o descubridor, y aluden a
descripciones iniciales de la MCP-H de centros ter-
ciarios que planteaban un pronéstico muy malo.
Posteriormente y ante nuevos estudios comunita-
rios, el cuadro se presenté menos ominoso y mas
balanceado; mas tarde se reconocié algo similar en
el sindrome de Brugada. Por otro lado, los registros
informan con mayor frecuencia los casos sintomati-
cos, los mas graves y complejos, y los asintomaticos
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pueden escapar al diagnéstico médico. En la des-
cripcion de una enfermedad de reciente conoci-
miento suele sobreestimarse su morbilidad y morta-
lidad, con el tiempo los asintomaticos se identifican
mejor y se logra una percepcion mads realista del
problema, que es lo que se conoce como efecto des-
cubridor”’.

PAPEL DE LA ESTIMULACION ELECTRICA PRO-
GRAMADA DEL CORAZON

La EEPC puede ser ttil y tener algin valor predicti-
vo en las arritmias sintomaticas o sincopales, la dis-
tincién entre trastornos supraventriculares o ventri-
culares y su tratamiento, la relacién con la fraccién
de eyeccién baja, la prevencién de la MS cardiaca y
el sincope, o ante una causa desconocida con fun-
cién deprimida del VI o una enfermedad cardiaca
estructural. Aunque se discute su papel para estrati-
ficar riesgo —o ni se menciona-, Kobza" la empled
en pacientes con VINC, con un intenso protocolo de
500, 400 y 330 ms de longitud de ciclo basico y 3
extraestimulos, con intervalo minimo de acopla-
miento de 180 ms, desde el dpex del ventriculo de-
recho y del tracto de salida.

En nuestra opinién, en general la EEPC es {itil en
diversas enfermedades en las cuales se emplea,
pero no dice la dltima palabra como se pensaba

hace anos; sus resultados deben considerarse a otro

nivel en la actualidad, es un procedimiento con limi-

taciones y asi debe tomarsele en cuenta. Pueden

suceder varias cosas (Figura 1):

- No reproducirse en el laboratorio la misma arrit-
mia clinica.

- Originarse una artificial (de laboratorio) o una
preclinica.

- Reproducir la clinica y que ella no se presente en
la vida real con posterioridad o viceversa, no re-
producirla y que se origine luego en la clinica.

- Tratarse de una arritmia automaética, o que sien-
do ademas reentrante no se pongan de acuerdo
los tres elementos del tridngulo (sustrato, dispa-
rador y modulador) y, por tanto, no sea reprodu-
cible.

Debe darsele su real valor prondstico y ser caute-
losos a la hora de decidir una terapéutica (por
ejemplo el CDAI), basados en el resultado de la
EEPC. Por otra parte, en algunas situaciones las
arritmias son malamente reproducibles en el labora-
torio de electrofisiologia. Debe concedérsele su ver-
dadero valor al procedimiento, conociendo su va-
riablidad de un momento a otro en un mismo pa-
ciente y la existencia de respuestas especificas e
inespecificaszs’zg. Se recomienda leer y analizar dos
trabajos fundamentales de Josephsongo’31 para saber

Protocolos distintos (lugar de
estimulacion, intensidad, niimero de

Arritmias reentrantes, no
congruencia entre sustrato,
disparador y modulador

Arritmias automaticas no
reproducibles

Falsos positivos y falsos /
negativos /

Variabilidad de una EEPC a

otra en el mismo paciente

estimulos)

EEPC

Arritmias especificas

No reproducibilidad de
la arritmia clinica

Reproducibilidad de
arritmia artificial (de
laboratorio)

T~ Reproducibilidad de
\ arritmia preclinica
Reproducibilidad de arritmia

no presente en la vida real

e inespecificas

Figura 1. Estimulacién eléctrica programada del corazén: conflictos para estratificar riesgo de arritmias ventricula-
res malignas. EEPC, estimulacién eléctrica programada del corazon.
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qué queda para la EEPC en la era del CDAI y de la
ablacién, publicaciones separadas entre si por 10
anos, en las cuales se considera que la electrofisio-
logia clinica cardiaca se encuentra en una encruci-
jada, carece hoy de pensamiento critico, de enten-
dimiento basico y esta en crisis de credibilidad. Dice
Josephson: “If one asks me where we go from here, |
would respond: back to basics learn-electrophysiol-
ogy’go’gl. Es necesario e imprescindible saber qué
puede esperarse de la EEPC y qué no debe esperar-
se de ella, en ocasiones existen modas en la practica
de algunos procedimientos y en ellos se basan las
decisiones terapéuticas. Debe conocerse qué se
hacia en el pasado y qué debe hacerse ahora: no
sustituir la electrofisiologia por la electrotecnologia,
que deben marchar aunadas, como mismo lo deben
hacer la electrocardiografia y la electrofisiologia.

A 50 anos de establecerse la EEPC como proce-
dimiento clinico, varias de sus indicaciones y con-
ceptos han cambiado y se han precisado algunas de
sus limitaciones (si bien sigue siendo una herra-
mienta fundamental de la arritmologia). La funcién
del laboratorio clinico de electrofisiologia cambi6 de
lo diagnéstico y artistico a lo terapéutico por exce-
lencia, aunque debe existir una absoluta conexion
en ambos sentidos: el entendimiento de los sustratos
arritmicos y su ablacién; no puede haber divorcio
entre la electrofisiologia clinica y la electrotecnolo-
gia, que se enriquecen mutuamente. Se le debe con-
ceder su verdadero lugar a la EEPC, que emplea
desencadenantes en definitiva artificiales que pue-
den no corresponder a los clinicos y que no contro-
la los elementos moduladores (s6lo de modo limita-
do el sistema nervioso auténomo), y profundizar en
el tridngulo de toda arritmia reentrante: el sustrato
arritmogénico, el elemento disparador o desencade-
nente y el factor modulador, para insertarse de ma-
nera integral en el proceso arritmico, sin olvidar la
posible variabilidad de un estudio electrofisiolégico
a otro en un mismo paciente.

El hecho de que durante tantos afios se discuta y
publique sobre este tema y las muchas opiniones
contradictorias entre notables investigadores, indica
que es un problema ain no resuelto. En un primer
momento la EEPC tuvo un papel preponderante
para estratificar riesgo y se le concedié la mayor
confiabilidad al tomar decisiones terapéuticas, luego
todo ello tomé su nivel y, sin negar su contribucion,
se sabe que no es algo absoluto ni siempre dice la
dltima palabra. A lo largo del tiempo han surgido
varias preguntas: jcudl es la verdadera utilidad de la
EEPC para estratificar riesgo?, ;cuanto pesa en la

decision terapéutica de colocar un CDAI, por ejem-
plo?, ;qué valor tiene la inducibilidad de una arrit-
mia ventricular maligna en el laboratorio para pre-
decir el debut o la recidiva en el seguimiento de un
paciente? Hay incertidumbres y limitaciones, que-
dan cosas por definir en cuanto a los protocolos, los
registros, los falsos positivos y negativos, y los sitios
de estimulacion™*™.

Aun cuando se trata de afecciones diversas, re-
cordemos algunos puntos muy discutidos en el
VINC y en el sindrome de Brugada en cuanto a pro-
blemas conceptuales relativos a la EEPC y a otros
aspectos: su incierto papel para estratificar riesgo y
tomar decisiones terapéuticas, la existencia de sig-
nos y sindromes o signos que pueden evolucionar
hasta hacerse sindromes, el solapamiento de otras
canalopatias al sindrome de Brugada e igualmente el
solapamiento de otras MCP al VINC, el amplio es-
pectro clinico que va desde los sujetos asintomaéti-
cos hasta los de mayor gravedad, y las pistas de una
enfermedad organica subyacente en el sindrome de
Brugada28’29’33.

ALGUNAS OTRAS ARISTAS SOBRE EL VENTRI-
CULO IZQUIERDO NO COMPACTO

Muchas cuestiones quedan por definir en cuanto al
VINC, Arbustini las refiere en su articulo del 2014%";
si se trata de una MCP distinta o de un caracter mor-
folégico compartido por distintas MCP. Se han discu-
tido diversas estrategias para el diagnéstico y el tra-
tamiento de estos pacientes en cuanto a embriolo-
gia, mecanismos basicos, epidemiologia, anatomia,
patologia, manifestaciones clinicas, imagenes, moda-
lidades terapéuticas y genética34’35. Los tres marca-
dores que definen la enfermedad son las trabéculas
prominentes del VI, los recesos intertrabeculares
profundos y la fina capa compacta. Aunque existen
datos genéticos en ratones y seres humanos que
apoyan que se trata de una MCP distinta, hay evi-
dencias de que es un caracter morfolégico compar-
tido con otras enfermedades. La interpretacién mas
completa de las imagenes y los avances genéticos,
llevan al mayor entendimiento de sus mecanismos
bésicos y de su tratamiento 6ptimo. La comprension
de que existe un amplio espectro de variabilidad
morfolégica, desde el corazén con una capa com-
pacta casi ausente y un componente exclusivo tra-
becular en el dpex del VI, hasta los corazones con
trabéculas prominentes y recesos profundos alter-
nantes pero con una capa compacta bien represen-
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tada. El VINC puede presentarse aislado o asociado
a MCP, enfermedades congénitas y sindromes com-
plejos que afectan al corazén. La American Heart
Association clasifica el VINC como una MCP genéti-
ca, mientras la Furopean Society of Cardiology lo
incluye como MCP no clasificada, al igual que la
clasificacién internacional de enfermedades de la
Organizacion Mundial de la Salud.

El VINC puede ser familiar (hereditario) o no
(esporadico, si se prueba que esta ausente en los
familiares), adquirido como en atletas de alto ren-
dimiento, sicklémicos y embarazadas (a veces el
fenotipo trabecular puede ocurrir por una carga
mecdanica y desaparecer cuando aquella cesa o en el
posparto); se ignora si en estos casos hay un com-
ponente genético de la enfermedad. El 75% de los
ninos con anormalidades electrocardiograficas y
muerte, tienen funcién sistélica deprimida; algunos
de ellos con recuperacién transitoria seguida de
deterioro, lo cual sugiere una naturaleza genética.
Muchos casos familiares se asocian a mutaciones en
los mismos genes que originan otros tipos de MCP y
no esta claro si estos causan la MCP o si se trata de
un fenotipo determinado. Aunque no existe un gold
estandar para el diagnéstico del VINC, las imagenes
son la mejor herramienta y se relacionan con los
hallazgos en la anatomia patolégica (autopsia o tras-
plante): el ecocardiograma es basico y la resonancia
magnética nuclear ofrece detalles anatémicos y fun-
cionales. El manejo clinico de los pacientes con
VINC depende del fenotipo funcional y de las com-
plicaciones; en el caso de las arritmias, las opciones
son: los dispositivos, la ablacién de focos arritmogé-
nicos, la resincronizacién y la remodelacién quirur-
gica del VL.

Dadas las miiltiples bases etiolégicas del VINC,
puede vérsele como un caracter aislado o una en-
fermedad asociada a enfermedades genéticas y de-
fectos congénitos; esporadica o adquirida en condi-
ciones fisiologicas o patolédgicas; permanente o tran-
sitoria; u originarse durante el desarrollo embriol6-
gico (hipétesis embriogénica). El proceso de trabe-
culacién del corazén empieza después del estadio
de asa del corazon, la formacién de las trabéculas se
inicia con la emergencia de los miocitos a través de
la delaminacién (migracién) del miocardio compac-
to. La dilatacion y la hipertrofia del VI pueden estar
presentes o no. El VINC por si mismo no describe
necesariamente una enfermedad, puede ser una
variante anatémica de la estructura del VI y su diag-
noéstico diferencial comprende la hipertrabeculacién
prominente con capa compacta normal del VI, la

MCP-H apical, la MCP-D, la fibroelastosis endocardi-
ca y los trombos apicales del VI. Si las dimensiones
y la funcién del VI son normales, sélo se requiere un
seguimiento clinico; si hay sintomatologia por dila-
tacién, disfuncién o hipertrofia, el tratamiento de-
pende de la IC, de las arritmias y del fenotipo (las
pruebas genéticas no lo modifican).

Pueden presentarse IC, arritmias (fibrilacién au-
ricular, taquicardia ventricular en el 47% de los sin-
tomaticos), episodios de MS cardiaca (13-18%), even-
tos embdlicos sistémicos y otros. Quedan cosas por
definir en el futuro: si es una enfermedad primaria,
si existe aislado o asociado a otra MCP; si resulta
clinicamente \itil indicar el fenotipo de la MCP y el
VINC (MCP-H, MCP restrictiva, MCP-D, MCP arritmo-
génica del ventriculo derecho), para distinguirlo del
VINC aislado con didmetro y funcién normales del
VI; su papel como marcador clinico y la hipétesis
genética diagnostica. En general se requieren crite-
rios diagndsticos unificados reproducibles (basados
en imagenes y en registros mundiales), y datos so-
bre la evoluciéon de estos pacientes, con una mayor
coleccién de casos y registros de iméagenes y de
informacion genéticam.

En cuanto al tratamiento, debe llegarse al diag-
néstico correcto del fenotipo por las distintas evolu-
ciones y las diversas conductas a emplear. En el
VINC hereditario puede practicarse cribado (scree-
ning) en los parientes de primer grado —que en ge-
neral no se han realizado imagenes—, y las pruebas
genéticas pueden afectar la conducta a seguir, que
varia segin exista disfuncién miocdrdica, arritmias,
ambas, o enfermedad cardiaca congénita, con op-
ciones muy variadas: anticongestivos, inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina, betablo-
queadores, antagonistas de la aldosterona, diuréti-
cos, vasodilatadores, aspirina, inotropos, CDAI, re-
sincronizador, trasplante, bloqueadores de calcio,
antiagregantes o anticoagulantes, otros tratamientos
con vitaminas, coenzimas, carnitina, procedimientos
por cateterismo percutaneo o cirugia%.

Existen varios subtipos de VINC, al menos con 8
fenotipos distintos, con tratamientos y evoluciones
diversos™ (Tabla 2).

Como se menciond anteriormente, el electrocar-
diograma en el VINC usualmente es anormal. El 87%
cursa con hipertrofia (del VI o biventricular) por
criterios de voltaje, inversion de la onda T, anorma-
lidades del segmento ST o sobrecarga, crecimiento
auricular izquierdo, desviacién axial izquierda, QT
prolongado o preexcitacion. En los neonatos y nifios
pequeios el voltaje de QRS puede ser extremo.
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Tabla 2. Subtipos de ventriculo izquierdo no compacto3e.

Subtipo del VINC Caracteristicas

La talla del VI es normal y la pared gruesa presenta funcién sistodiastdlica conservada; en el
35% de los pacientes es predictor de buena evolucidn en ausencia de arritmias clinicamente
significativas. Se ha dicho, por este subtipo, que el VINC no representa una MCP sino una va-

Benigno . . S L.
riante normal y benigna, con una evolucién similar a la de la poblacién general. Las formas
graves tienden a ocurrir en la nifiez y aquellas con tratamiento exitoso (trasplante) o muerte, no
llegan a los cardidlogos de adultos.
Se presenta dilatacion del VI concomitante y disfuncién sistélica; puede ocurrir el fenotipo lla-
Dilatado mado ondulante durante el curso clinico, el VI es mds chico con alguna hipertrofia de la pared y

la funcidn mejora antes de la dilatacidn. La evolucidén es semejante a aquellas sin VINC con
algun grado de MCP-D; en neonatos e infantes es peor que en otros tipos de MCP-D.

Existe engrosamiento del VI, usualmente con hipertrofia septal asimétrica, disfuncién diastdlica
y funcion sistdlica hipercontractil. En ocasiones la dilatacion del VI cursa con disfuncion sistodlica
tardia en el curso de la enfermedad. La evolucién es semejante a la poblacion general o a la de
aquellos con grado semejante de MCP-H sin VINC.

Fenotipo mixto con engrosamiento del VI, dilatacién y funcién sistélica deprimida, se asocia a
mayor riesgo de muerte y a enfermedad metabdlica o mitocondrial en nifios. Es la mds comun

Hipertroéfico

Hipertroéfico

dilatado de los tipos ondulantes y resulta en un VI dilatado con pobre funcion y déficit cardiaco; con
peor prondstico que el de otros fenotipos mixtos como formas de MCP-H.
Forma rara, se caracteriza por dilatacion de la auricula izquierda o biauricular y disfuncion dias-
Restrictivo tdlica, semeja la clinica de la MCP restrictiva y los pacientes tienen una pobre evolucion (arrit-

mias, MS y con menos frecuencia insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada),
su prondstico es semejante a las formas similares de MCP restrictiva.

Las hipertrabeculaciones se ven en ambos ventriculos, derecho e izquierdo, no existen criterios
diagndsticos reconocidos y se sugiere un diagndstico como el del VINC, trabeculaciones nota-
bles de la pared lateral del ventriculo derecho e hipertrofia, mas en casos severos, con impor-
tante apariencia espongiforme. Se desconocen sus implicaciones.

La asociacion con casi todas las lesiones cardiacas congénitas, puede contribuir a la disfuncion
miocardica, las arritmias o ambas. Las lesiones del lado derecho, en especial la estenosis pul-
monar, la enfermedad de Ebstein y las atresias pulmonar y tricuspidea son las mas frecuentes.
Puede haber defectos septales y lesiones del lado izquierdo. El prondstico depende del tipo de
enfermedad cardiaca congénita. El VINC aumenta el riesgo postoperatorio y la evolucién em-
peora si hay disfuncion ventricular.

Se desconoce el sustrato preciso para que se desarrollen arritmias ventriculares malignas. La
funcidn sistdlica esta preservada, y el didmetro y el grosor del VI son normales, las arritmias
presentes usualmente permiten el diagndstico. Estas arritmias ventriculares son un factor inde-
pendiente de riesgo para la mortalidad y muchas no se detectan, se trata de casos con peor
evolucién que la poblacidn general o con formas semejantes de arritmias sin VINC®.

MCP, miocardiopatia; MCP-D, miocardiopatia dilatada; MCP-H, miocardiopatia hipertréfica; MS, muerte subita; VI,
ventriculo izquierdo; VINC, ventriculo izquierdo no compacto.

De ventriculo
derecho o bi-
ventricular

Con enfermedad
cardiaca congé-
nita

Con arritmias

Las arritmias son supraventriculares y ventricu-
lares, puede haber bradiarritmias, muchas de ellas
con peligro para la vida. El subtipo con anormalida-
des tempranas del ritmo cursa con peligro de MS. El
CDAI es muy efectivo para prevenir la MS arritmica,
con inclusién de aquellos con grave disfuncién del
VI, historia previa de taquicardia supraventricular o
fibrilacién, sincope recurrente de origen desconoci-
do o historia familiar de MS cardiaca. Las taquiarrit-

mias ventriculares (incluyendo aquellas con fibrila-
cién ventricular que causan paro cardiaco), se in-
forman en el 38-47% de los adultos con VINC y en el
13-18% de quienes mueren stibitamente™.

Una serie de 77 adultos, informa que en 44 de
ellos se colocé un CDAI (por las guias estandar para
las MCP no isquémicas), con un seguimiento pro-
medio de 33 meses, 8 tuvieron choques apropiados
después de 6 meses (mediana), lo que sugiere que
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el VINC tiene alto riesgo de MS cardiaca. Las descar-
gas apropiadas se asocian a taquicardias ventricula-
res aunque a veces no se conoce el ritmo inicial en
pacientes con MS cardiaca (fibrilacién ventricular
desencadenada por una taquicardia Ventricular)36.

En los pacientes con VINC y arritmias ventricula-
res sostenidas, las recurrencias con choques apro-
piados fueron de 33% en un seguimiento medio de
26 meses. También se han informado choques apro-
piados en el 37% de los pacientes con VINC y CDAI
en un seguimiento de 40 meses. En nifios pequenos,
pueden indicarse fairmacos antiarritmicos antes del
CDAI por la alta frecuencia de fracturas de los elec-
trodos y choques inapropiados en esa poblaci(’)n%.

Los adultos pueden tener alto riesgo de taquia-
rritmias ventriculares y episodios de MS cardiaca,
47-74% de los sintomdticos mueren dentro de los 6
anos a partir de la presentacion. Investigaciones mas
recientes hablan de una historia natural mas benig-
na, con menor riesgo de arritmias ventriculares. En
un estudio de 241 pacientes adultos con VINC aisla-
do, hubo un 6,2% de muerte cardiovascular con me-
didas asociadas (trasplante, CDAI) y un 8,6% de
eventos cardiovasculares (muerte, ictus, choques
del CDAI, trasplante)*’.

Las arritmias ventriculares en el VINC se han re-
lacionado con: microreentradas en el miocardio
trabeculado, hipoperfusién coronaria epicardica y
déficit en el desarrollo del sistema de conduccion.
Se ha sugerido que las extrasistoles ventriculares en
esta enfermedad se originan principalmente en el
sistema de conduccién y el miocardio relacionado, y
no en las areas ecocardiograficas afectadas por la no
compactacion. Van Malderen et al” estudiaron 101
pacientes con VINC para precisar el origen de las
extrasistoles, compararon los segmentos afectados
por la no compactacién con dicho origen y encon-
traron que el 95% de ellas no nacia de las areas de
VINC, y el 10% tuvo un verdadero origen miocardi-
co. El resto se originaba en otras estructuras (tracto
de salida, fasciculos y anillos mitral y tricuspideo).
Identificar el mecanismo electrofisiolégico basico de
la arritmogénesis resulta de interés a la hora de se-
leccionar la terapia en estos pacientes (firmacos
antiarritmicos, EEPC, ablacic’)n)37.

Se ha informado una alta prevalencia de repolari-
zacion precoz en pacientes con VINC, en especial en
aquellos con arritmias ventriculares malignas (75%)
frente al 31% en los casos sin ellas. Se sabe que este
hallazgo se asocia a las arritmias, incluida la fibrila-
cién ventricular y los eventos de MS. Un posible
mecanismo es la trabeculacién aumentada en las

invaginaciones intramiocardicas profundas y en el
sistema Purkinje profundo del miocardio medio, lo
cual resulta en despolarizacion retardada, repolari-
zacion no homogénea y heterogeneidad transmural.
Se ignora si hay factores genéticos a nivel de los
canales que influyen en la vulnerabilidad a las
arritmias ventriculares y a la repolarizacién precoz,
o si se trata de un dominio de la corriente I, del
epicardio ventricular.

En el VINC esti ausente la torcedura normal del
VI, posiblemente por inmadurez del sistema espiral
del endocardio. La taquicardia y la fibrilacién ven-
triculares son frecuentes, Caliskan et al®® estudiaron
84 pacientes con esta enfermedad e informaron que
un 39% tuvo repolarizaciéon precoz (con localizacio-
nes inferior en el 6%, lateral en el 27% y ambas en el
15%; no se observaron en las derivaciones Vi-V3).
En los casos con taquicardia-fibrilacién ventriculares
hubo repolarizacién precoz en el 75% vs. 31% en los
otros pacientes. La evolucién fue peor en los pacien-
tes con estas arritmias y repolarizacion precoz (ésta
también se observa en la fibrilacién ventricular
idiopética y en el sindrome de QT corto) y es mas
trascendente si el segmento ST es horizontal o des-
cendente, y de menor riesgo si es ascendente rapi-
do. Una causa de esta repolarizacién puede ser la
mayor trabeculacion del VI en las invaginaciones
endomiocardicas profundas y parece existir una
posible asociacién entre ambas cosas. Puede em-
plearse la quinidina, que restaura la homogeneidad
eléctrica transmural, aborta la activacién arritmica,
disminuye el patron de repolarizacién precoz y dis-
minuye o elimina las arritmias. En resumen, la repo-
larizaciéon precoz contribuye a estratificar riesgo en
estos pacientes y a veces, ayuda a identificar a
quienes necesitan CDAI®.

Existen pocos datos sobre los dispositivos CDAI
en los pacientes de VINC, es una opcién como profi-
laxis primaria o secundaria, con terapias que suelen
ser apropiadas en ambos grupos. Caliskan et al® en
otra investigacion, estudiaron 77 pacientes adultos,
con CDAI en 44 de ellos, segiin las indicaciones de
las guias para las MCP no isquémicas (taquicardia y
fibrilacién ventriculares e IC grave). Las terapias
fueron inapropiadas en la profilaxis primaria en el
19% y en la secundaria en el 25%; resultaron apro-
piadas en el 13% en la primaria y en el 33% en la
secundaria. En los pacientes con VINC se informa la
ocurrencia de taquicardia ventricular en el 3847% y
de MS en el 13-18% (incluidas la taquicardia y la fi-
brilacién ventriculares). Segin el examen histoldgi-
co del miocardio que rodea los recesos intratrabecu-
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Figura 2. Paciente con ventriculo izquierdo no compacto que cumple los criterios de Stollberger y de Jenni2843, El
electrocardiograma muestra flutter auricular con bloqueo auriculo-ventricular variable y complejos ventriculares

prematuros.

Figura 3. Hombre con ventriculo iz-
quierdo no compacto que cumple los
criterios de Stollberger y de Jenni28.43,
Ritmo sinusal, muescas en la rama as-
cendente de la onda R (D1, Dui, aVvVL);
onda T negativa en Dy, Dui, aVF y Ve.
Casi no se observa segmento ST en pre-
cordiales Vi-V4. Ondas T acuminadas de
V2-Va. Crecimiento de VI. Intervalo QT
300 ms, QTc 344 ms. Viskin4! precisa los
siguientes valores para el QTc en hom-
bres: 360-390 ms, normal; 330-360 ms,
corto; y menos de 330 ms, muy corto. En
este paciente es planteable un intervalo
QT corto. No encontramos en la literatu-
ra revisada este hallazgo en los pacientes
con VINC. Signo de Anttonen 140 ms
(punto J-cima de la onda T, valor normal
por encima de 150 ms)42.
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lares profundos, alli pueden crearse zonas de con-
duccioén lenta y posibles reentradas; y la mala reser-
va del flujo (isquemia intermitente) puede contribuir
a esta arritmogenia. Estos autores consideran de
poco valor la inducibilidad de una taquicardia ven-
tricular sostenida en la EEPC para estratificar riesgo
en estos pacientes y plantean que las extrasistoles
no parecen asociarse a un peor pronostico aunque
los datos sobre este asunto aun son limitados™.
Existen pocos informes sobre los posibles benefi-
cios de la ablacién en pacientes con VINC y arrit-
mias ventriculares. Muser et al estudiaron 9 pa-
cientes, 3 con taquicardia ventricular y 6 con extra-
sistoles (en estas, zonas medioapicales no compac-
tas frente a arritmias que nacian en regiones basales
septales del VI o en los musculos papilares, o en
ambos), el proceso no compacto se extendié a los
segmentos de los musculos papilares; en las zonas
remotas al miocardio no compacto, el musculo pato-
légico exhibia fibrosis, disrupcién de la arquitectura
celular y miocitos no compactos. Esta es la primera
serie de ablacién en arritmias ventriculares refracta-
rias a tratamiento en el VINC y se informan buenos
resultados (89% de los casos y mejoria de la fraccion
de eyeccion en el 50%) y pocas complicaciones. El

acoplamiento anormal célula a célula en el miocar-
dio no compacto, la disfuncion regional microvascu-
lar y la actividad anormal de los canales i6nicos
resultan ideales para las reentradas y los mecanis-
mos focales. El origen de las arritmias ventriculares
se relaciona con el ventriculo no compacto sobre
todo en la taquicardia ventricular, la distribucién del
sustrato es inusual e interesa el tracto ventricular de
salida, el apex del VI y la zona medioapical.

En las figuras (Fig. 2, Fig. 3 y Fig. 4) se presen-
tan varios ejemplos de VINC con distintas alteracio-
nes electrocardiograficas y arritmias.
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