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Autopsia molecular en una nifa con muerte
subita cardiaca. Enfoque practico de los familiares
sobrevivientes

Una nifia de 7 anos se desplomé mientras corria por la
playa. Su madre le realiz6 maniobras basicas de reani-
macién cardiopulmonar; fue trasladada a un hospital,
donde segin el informe médico ingres6 sin vida.

Un mes después, los padres, una joven pareja no
consanguinea que ademas tiene un hijo sano de 8
meses, consultaron a Cardiogenémica y a la Clinica
de Cardiologia Genémica de la Unidad de Arritmias
y Electrofisiologia Pediatrica del Hospital Italiano de
Buenos Aires, Argentina.

La nina habia nacido a término sin complicaciones,
y no tenia antecedentes de hospitalizaciones, cirugias,
enfermedades graves o problemas médicos crénicos. No
tomaba ninguna medicacion. Un afo antes del episodio,
le realizaron un examen cardiovascular predeportivo
que incluy6 un electrocardiograma que fue normal.

Cuando una persona joven (menor de 35 anos) y
aparentemente sana presenta una muerte sibita e
inesperada, la autopsia revela que las causas cardio-
vasculares son las mas frecuentes (70-80%), siendo la
miocardiopatia hipertroéfica (36%), las anomalias de im-
plante de las arterias coronarias (17%), las miocarditis
(6%) y la miocardiopatia arritmogénica del ventriculo
derecho (4%) las mas importantes. Hasta en un 30%
la autopsia se considera “negativa” cuando el corazéon
es estructural e histopatol6gicamente normal, no se
identifican otras causas de muerte extracardiacas y el
examen toxicoldgico es negativo; a estos casos se los
denomina “sindrome de muerte stibita arritmica”. (1)

Como la muerte se produjo en via publica, se rea-
liz6 una autopsia completa por orden judicial, que fue
“negativa”. Se conservaron muestras de tejido fijadas
en parafina, y una muestra de sangre venosa periférica
en un tubo con EDTA en un refrigerador, no congelada.

Tras una consulta de asesoramiento genético en
cardiologia con la comprension y el consentimiento
escrito de los padres, recuperamos la muestra de sangre
para realizar un estudio genético (EG) posmortem, o
autopsia molecular.

Solicitamos un panel completo para arritmias y
miocardiopatias. (Figura 1).

El EG posmortem fue realizado mediante secuencia-
cién de proxima generacién (NGS). Se identificaron una
variante probablemente patogénica en el gen CALM1
(Calmodulina) que se confirmé mediante secuenciacion
por Sanger, y tres variantes de significado incierto en
tres genes diferentes: EYA4 (Eyes Absent 4, un coac-
tivador transcripcional y fosfatasa), MYH11(cadena
pesada de miosina del musculo liso) y MYPN (miopa-
ladina) (Figura 2).

Nuestro equipo de cardiologia genémica defi-
nié la variante clasificada como probablemente
patogénica en CALM1 como la Ginica relevante y
relacionada con la muerte stbita arritmica de la
nina por lo siguiente:

ACTA2NM_001613.2, ACTCT NM_005159.4, ACTN2NM_001103.2, AKAP9 NM_005751.4, ANK2 NM_001148.4, ANKRD1
INM_014391.2, BAG3 NM_004281.3, CACNATC NM_000719.6, CACNA2D1 NM_000722.2, CACNB2 NM_201590.2, CALM1 NM_006888.4,
[CASQ2NM_001232.3, CAV3 NM_033337.2, CBS NM_000071.2, COL3AT NM_000090.3, COL5AT NM_000093.4, COL5A2NM_ 000393.3,

_.001885.1, 1_003476.3, DES NM_001927.3, DMD NM_004006.2, DSC2 NM_024422.3, DSG2NM_001943.3, DSP
INM_004415.2, EMD NM_000117.2, EYA4 NM_004100.4, FBNT NM_000138.4, FBN2 NM_001999.3, FKTN NM_001079802.1, FLNA
NM 1_001456.3, FXN NM_000144.4, GATA4 NM_002052.3, GATADT NM_021167.3, GLA NM_000169.2, GPD1L NM_015141.3, HCN4
IM_005477.2, JAG1 NM_000214.2, JPH2 NM_020433.4, JUP NM_002230.2, KCND3 NM_004980.4, KCNET NM_000219.3, KCNE2
NM 172201.1, KCNE3NM_005472.4, KCNH2 NM_000238.3, KCNJ2 NM_000891.2, KCNJS NM_000890.3, KCNJ8 NM_004982.2, KCNQ1
[NM_000218.2, LAMAS NM_002290.3, LAMP2 NM_002294.2, LDBIZASPNM_007078.2 and NM_001080116.1, LMNA NM_005572.3 and
[NM_170707.2, MED12NM_005120.2, MYBPC3 NM_000256.3, MYH11 NM_002474.2, MYHE NM_002471.3, MYH7 NM_000257.2, MYL2
INM_000432.3, MYL3 NM_000258.2, MYLK NM_053025.3, MYOZ2 NM_016599.4, MYPN NM_032578.2, NEXN NM_144573.3, NKX2-5
[NM_004387.3, NOTCH1 NM_017617.3, PKP2NM_004572.3, PLN NM_002667.3, PLOD1 NM_000302.3, PRKAG2 NM_016203.3, PRKG1
[NM_006258.3, PTPN11 NM_002834.3, RAF1 NM_002880.3, RBM20 NM_001134363.1, RYR2NM_001035.2, SCN18NM_001037.4, SCN28
[NM_004588.4, SCN3BNM_018400.3, SCN4BNM_174934.3, SCNSA NM_198056.2, SKINM_003036.3, SLC2A10NM_030777.3, SMAD3
[NM_005902.3, SMAD4 NM_005359.5, SNTAT NM_003098.2, TAZ NM_000116.3, TBX1 NM_080647.1, TBX20 NM_001077653.2, TBX5
NM _000192.3, TCAPNM_003673.3, TGFB2 NM_003238.3, TGFB3 NM_003239.2, TGFBRT NM_004612.2, TGFBR2NM_003242.5., TMEM43)
IM_024334.2, TMPO NM_003276.2, TNNC1 NM_003280.2, TNNI3 NM_000363.4, TNNT2NM_001001430.1, TPM1 NM_001018005.1, TRON'

NM 006073.2, TRPM4 NM_017636.3, TTN NM_003319.4, TTR NM_000371.3, TXNRD2 NM_006440.3, VCL NM_014000.2.

Fig. 1. Detalle del panel de genes estudiados por NGS
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Fig. 2. Resultado del estudio genético post mortem (autopsia
molecular)

Variante en CALM1, exon 5, c.293A>G (p.N98S)
heterocigota

El gen CALM1 esta situado en el brazo largo del cro-
mosoma 14¢q32.11. Otros dos genes homoélogos (CALM2
y CALMS3) estan presentes en el genoma humano y
parecen tener una funcién similar.

Este gen codifica una proteina llamada Calmodu-
lina, uno de los principales sensores de las concentra-
ciones del calcio intracelular y que, de acuerdo con las
variaciones del mismo interactda con un gran ntimero
de enzimas, canales i6nicos y otras proteinas modulan-
do su funcién, lo que se conoce como “calmodulacién”.
Una de sus interacciones mas importantes es regular
la funcién de algunos de los canales idnicos cardiacos,
incluidos el canal de calcio regulado por voltaje que da
lugar a las corrientes de calcio de tipo L (CaV1.2; CAC-
NA1QC), el canal de sodio cardiaco (NaV1.5; SCN5A) y
la isoforma 2 del receptor de rianodina (RyR2).

En la muestra analizada se encontr6 un cambio en
la secuencia de ADN del gen CALM1 en el ex6n 5 me-
diante el cual el nucleétido Adenina es reemplazado por
el nucleétido Guanina en la posicién correspondiente
al nucleétido 293 (c.293A>G). Esta variacién en la
secuencia del ADN, implica un cambio en la proteina
sintetizada, en el cual el aminoacido Asparagina (P) es
sustituido por el aminoacido Serina (S) en el codén 98
de la proteina CALM1 (p.N98S).

Este tipo de cambio genético se denomina de
“sentido erréneo” o “cambio de sentido”: son cambios
de un solo nucleétido a nivel del ADN, que resultan
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en una alteracion de un solo aminoacido a nivel de la
proteina.

La posicién que ocupa en la proteina calmodulina el
aminoacido Asparagina en el codon 98 est4 altamente
conservada en humanos y en las especies de vertebra-
dos relacionados, es decir, que en esa posicion de la pro-
teina siempre se observa Asparagina evolutivamente.

Es mas, la proteina CALM1 tiene una secuencia de
aminoacidos completamente conservada en todos los
vertebrados. Dado este grado de conservacién, durante
mucho tiempo se pensé que las mutaciones en CALM1
eran incompatibles con la vida. (2)

Entre los aminoacidos Asparagina y Serina existen
diferencias fisicoquimicas moderadas.

Esta variante no esta presente en las bases de
datos de poblacién de control étnicamente similares
(1000Genomas sin frecuencia reportada).

Esta misma variante se encontr6 en un paciente con
taquicardia ventricular polimérfica catecolaminérgica
(CPVT) (3)

El anélisis de la estructura interna de la proteina
CALM1 y los estudios funcionales experimentales han
demostrado que esta variante de sentido erréneo ate-
nuaria la unién al calcio de dicha proteina (4)

De los 14 algoritmos computacionales desarrolla-
dos para predecir el efecto de este cambio genético en
la estructura y funcion de la proteina, diez predicen
que esta variante es patogénica y 4 benigna (Fuente:
VarSome).

La paciente era portadora heterocigota de esta va-
riante, lo cual significa que el cambio genético estaba
presente en solo uno de los cromosomas (materno o
paterno) mientras que el otro tenia una copia normal
del gen CALM1.

Para evaluar el riesgo familiar recomendamos
realizar un EG buscando la presencia o ausencia de la
variante que asumimos como patogénica en CALM1
en los padres de la nina (estudio genético en cascada
familiar). Ninguno de ellos es portador de este cambio
genético.

Las guias actuales recomiendan que se realice un
EG postmortem, “autopsia molecular”, a las victimas
jovenes de muerte subita en las que la autopsia sea
negativa y se sospeche una arritmia. (5) A pesar de los
consensos y la evidencia, los EG postmortem siguen
sin incluirse de forma rutinaria.

Las mutaciones en CALM1 se han asociado con
CPVT de herencia autosémica dominante y al sindrome
de QT largo. (6)

Sabemos por experiencia personal y por datos de
la literatura que mas del 50% de las mutaciones en
CALM1 que causan CPVT son “de novo” (no heredadas
de los progenitores).

En la consulta de asesoramiento post-EG, informa-
mos a la familia que el riesgo para ellos, su hijo menor
y el riesgo de recurrencia en futuros embarazos de
presentar un cuadro similar es el mismo que el de la
poblacién general (casi cero).

Seis anos después, la familia estd muy bien, tienen
otra hija con examen cardiovascular electrocardiogra-
ma y ecocardiograma normales.

La autopsia molecular es una poderosa herramien-
ta para establecer un diagnéstico genético cuando la
autopsia tradicional no es concluyente. La adecuada
conservaciéon de una muestra de sangre venosa en
EDTA durante la autopsia permitié la identificacion
de la causa genética, y no s6lo proporcioné a la familia
una respuesta que permitié entender lo que le habia
ocurrido a su hija, sino que también nos ayudé como
equipo médico a realizar una evaluacién 6ptima del
riesgo de recurrencia familiar a través del EG en cas-
cada de los familiares supervivientes.
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Tratamiento quirargico de la valvula aértica guiado
por ecocardiografia transesofagica 3D en paciente
con endocarditis de Libman-Sacks y sindrome
antifosfolipidico

La endocarditis de Libman-Sacks (ELS), conocida como
endocarditis tromboética no bacteriana es considerada
una patologia no comun, que puede estar asociada a
otras entidades como el sindrome de anticuerpo anti-
fosfolipidico, lupus eritematoso sistémico y neoplasias
malignas. (1) Su caracteristica principal son sus ve-
getaciones estériles en las valvulas cardiacas; a veces
pueden ocurrir fenémenos embdlicos. (2)

La ecocardiografia, con sus modalidades transtora-
cica (ETT) y transesofagica (ETE) es fundamental es
los periodos pre, intra y post-operatorio precoz y tardio
de cirugias valvulares, por su excelente resoluciéon
temporal y espacial para el estudio anatémico y fun-
cional de las valvulas. (3) Dichas resoluciones pueden
ser representadas de forma uni o bidimensional, y mas
recientemente, tridimensional (3D). Las ventajas de
la ecocardiografia 3D sobre los otros modos incluyen
mejorias en la visualizaciéon anatémica y sus complejas
relaciones con las estructuras cardiacas, célculo de
volimenes o masa, funcién ventricular y auricular y
disfunciones valvulares. (3)

Por ello, se presenta un caso con el propésito de
resaltar la importancia de la ecocardiografia, en este
caso tridimensional, en el periodo intra-operatorio
como método complementario para un tratamiento
quirdrgico mas guiado y eficaz. Se trata de un paciente
masculino de 26 afnos, quien fue admitido en emergen-
cia de nuestro hospital por disnea progresiva de inicio
reciente (2 meses), con empeoramiento progresivo
hasta llegar a presentarse en reposo. Al examen fisico se
presenté taquipneico (20 rpm) e hipoxémico, con SpO,
88% en aire ambiente, frecuencia cardiaca de 80 Ipm y
presion arterial 110/84 mmHg, con un ritmo cardiaco
regular y sin evidencia de soplo cardiacos.

Referia una historia de sindrome antifisfolipidico
(SAF), con evento de trombosis venosa profunda en
miembros inferiores (TVP), y tromboembolia pulmonar
cronica (TEP) con evidencias de hipertensién pulmo-
nar. Debido a lo mencionado, se decidié internacién
con perspectiva de programacién quirdrgica de trom-
boendarterectomia pulmonar. Dentro de los estudios
preoperatorios, fue realizado un ETT 2D, que evidencid
dimensiones de las camaras cardiacas y funcion sistoli-
ca del ventriculo izquierdo normales, pero con un ven-
triculo derecho con disfuncion discreta. La valvula aér-
tica (VAo) se presentd engrosada, sin otras alteraciones
valvulares, y la presién sistdlica de la arteria pulmonar
(AP) por Doppler fue 29 mmHg. Se realiz6 una gamma-
grafia de ventilacién-perfusion pulmonar, que evidenci6
distribucién heterogénea del radiofarmaco, con areas
de hipoperfusién de los segmentos anterior y posterior
del 16bulo superior derecho, con alta probabilidad de
TEP La ergoespirometria, con prueba cardiopulmonar
subméxima, demostré una capacidad aerébica y VO,

méximo disminuidos, relacién VE/VCO, aumentada, y
PET,, disminuido, lo cual sugirié6 compromiso de la
funcién pulmonar. En el cateterismo cardiaco derecho
la presion media de la AP fue 50 mmHg y la resistencia
vascular pulmonar 480 dinas.seg.cm™. El cateterismo
izquierdo no mostro6 evidencia de lesiones coronarias
obstructivas. La angiotomografia de térax con protocolo
para TEP demostr6 falta de llenado parcial en el ramo
lobar inferior izquierdo, con extension a subsegmentos
del pulmén izquierdo, compatible con TEP crénico.
Asi, se propuso la realizaciéon de tromboendarectomia
pulmonar, aceptada por el paciente.

Ya en el periodo intraoperatorio, el ETE 3D demos-
tré VAo con engrosamiento importante, con multiples
imagenes homogéneas, hipoecogénicas, moéviles y de
contornos irregulares en la proyeccion ventricular y
aodrtica, de 15 x 6 mm, con aspecto sugestivo de vegeta-
ciones adheridas a los velos, que ocasionaban reduccién
de la superficie de coaptacion de los mismos (Figuras 1,
2, 3). Ademas de observé una velocidad maxima del
Jjet transvalvular de 3,3 m/s; gradiente transvalvular
medio de 21 mmHg, 4rea valvular por la ecuacién de
continuidad y planimetria de 1,3 cm2, con insuficiencia
valvular de grado minimo. Sin embargo, debido a la
evidencia de las alteraciones morfoldgicas de la VAo, en
vigencia del riesgo de fenémenos embdlicos, se realizé
un reemplazo de la VAo con una prétesis mecanica
N° 23. Ambos procedimientos fueron realizados sin
complicaciones. Al analisis macroscépico de la VAo se
evidenci6 una opacificacion de las valvulas semiluna-
res con gran cantidad de material amorfo rojo oscuro
adherido, de aspecto irregular (Figura 4). El examen
anatomopatolégico mostr6 un extenso trombo de fibri-
na con areas de leucocitos y hematies, compatible con
endocarditis trombética no infecciosa; las semilunares
exhibian discreto engrosamiento fibroconjuntivo (Figu-
ras 5y 6). A los 21 dias de los procedimientos, debido

= } ‘ /J
Fig. 1. Superior. Ecocardiograma transesofagico (ETE) 2D y 3D en
diastole. (A) Plano ortogonal, eséfago medio, eje longitudinal 141°,
engrosamiento de la valvula adrtica (flecha). (B) Eje transversal 60°
via de salida y entrada del ventriculo derecho con engrosamiento
valvular (flecha). (C) Imagen tridimensional en tiempo real, vista qui-
rurgica con alteraciones morfolégicas de la valvula aértica (flecha).
Inferior. ETE 2D y 3D en sistole. A, By C con hallazgos similares.
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Fig. 2. Imagen macroscépica. (A) Intraoperatorio de reemplazo
valvular adrtico (flecha). (B) Gran cantidad de material amorfo rojo
oscuro, irregular, adherido a las valvulas semilunares. (C) Trombo
posterior a la tromboendarterectomia de la arteria pulmonar.
(D) Examen histologico del material amorfo rojo oscuro adherido
a la valvula: trombo de fibrina con areas de hemorragia. Coloracion
por hematoxilina-eosina.

a la buena evolucién, con mejora de la disnea sin nece-
sidad de oxigeno suplementario, se opt6 por mantener
la anticoagulacion oral y dar el alta hospitalaria. En el
seguimiento de 6 meses, el paciente mantenia estabi-
lidad clinica, con disnea a los esfuerzos no habituales,
y sin nuevos eventos embdlicos.

La ecocardiografia ejerce un papel fundamental
para el diagndstico y prondstico de valvulopatias. (4) El
ETT 2D es el examen inicial para evaluacién funcional
y morfolégica inicial de las cardiopatias valvulares. Sin
embargo, en pacientes con ventana actstica inadecua-
da, como el presente caso, este método tiene grandes
limitaciones, por lo que un excelente complemento es
el ETE, que distingue con buena precisién detalles ana-
témicos y funcionales de las véalvulas, con sensibilidad
y especificidad >90% para la deteccién de masas como
vegetaciones. (4,5) El ETE 3D en tiempo real tiene
valor adicional y complementario en relaciéon al ETE
2D en la practica clinica, con la caracteristica principal
de proporcionar alta resolucion espacial, observacion
multi-angular, ademas de buena reproductibilidad, por
lo que cada vez es mas utilizado. (5) Por lo tanto, se
trata de un método complementario importante para el
diagnostico diferencial de masas intracardiacas. E1 SAF
ocurre comtinmente en individuos jovenes y adultos
de mediana edad; predomina en el sexo femenino, y
pueden ocurrir fenémenos tromboembdlicos en el 20%
de los casos, la TVP uno de los mas frecuentes. Pero se
puede, también, relacionar a accidente cerebrovascular
isquémico, infarto de miocardio y valvulopatias que
requieren eventualmente reemplazo valvular. (5,6)

En el caso descrito no hubo sospecha de lesion de
la VAo por el ETT 2D, que fue Gnicamente diagnosti-
cada por el ETE 3D intraoperatorio. Por ello, ademas
de la tromboendarterectomia de la AP, fue realizado el
reemplazo de la VAo, debido a la presencia de las vege-

taciones (endocarditis no infecciosa), historia previa de
SAF y de eventos tromboembdlicos. La ecocardiografia
3D fue en este caso una herramienta fundamental.

Declaracion de conflicto de intereses

Los autores declaran que no tienen conflicto de intereses.
(Véanse formularios de conflicto de intereses de los au-

tores en la web/Material suplementario).

Consideraciones éticas
No aplican.

Williams R. Lata Guacho “,

Cristhian V. Espinoza Romero""“,
Aristoteles C. de Alencar Neto" ",
Orival de Freitas Filho" ",

Fabio B. Jatene' “, Luiz A. Benvenuti'"“,

Marcelo L. Campos Vieira"*
! Departamento de Cardioneumologia del Instituto do
Coragéo do Hospital das Clinicas, Facultad de Medicina,
Universidad de Sao Paulo (InCor - HCFMUSP)

E-mail: crisviceromerol510@gmail.com.
dr.williamslata@gmail.com

BIBLIOGRAFIA

1. Saric M, Armour AC, Arnaout MS, Chaudhry FA, Grimm RA,
Kronzon I, et al. Guidelines for the Use of Echocardiography in the
Evaluation of a Cardiac Source of Embolism. J Am Soc Echocardiogr
2016;29:1-42. https://doi.org/10.1016/j.ech0.2015.09.011

2. Roldan CA, Sibbitt WL Jr, Qualls CR, Jung RE, Greene ER, Gasp-
arovic CM, et al. Libman-Sacks endocarditis and embolic cerebrovas-
cular disease. JACC Cardiovasc Imaging 2013;6:973-83. https://doi.
org/10.1016/j.jemg.2013.04.012

3. Zuily S, Regnault V, Selton-Suty C, Eschwege V, Bruntz JF,
Bode-Dotto E, et al. Increased risk for heart valve disease associ-
ated with antiphospholipid antibodies in patients with systemic
lupus erythematosus: meta-analysis of echocardiographic studies.
Circulation 2011;124:215-24. https://doi.org/10.1161/CIRCULA-
TIONAHA.111.028522

4. Roldan CA, Qualls CR, Sopko KS, Sibbitt WL Jr. Transthoracic
versus transesophageal echocardiography for detection of Libman-
Sacks endocarditis: a randomized controlled study. J Rheumatol
2008;35:224-9.

5. Roldan CA, Tolstrup K, Macias L, Qualls CR, Maynard D, Charlton
G, Sibbitt WL Jr. Libman-Sacks Endocarditis: Detection, Character-
ization, and Clinical Correlates by Three-Dimensional Transesopha-
geal Echocardiography. J Am Soc Echocardiogr 2015;28:770-9. https://
doi.org/10.1016/j.ech0.2015.02.011

6. Moyssakis I, Tektonidou MG, Vasilliou VA, Samarkos M, Votteas
V, Moutsopoulos HM. Libman-Sacks endocarditis in systemic lupus
erythematosus: prevalence, associations, and evolution. Am J Med
2007;120:636-42. https://doi.org/10.1016/j.amjmed.2007.01.024

REv ArRGENT CaRDIOL 2022;90:484-486.
http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v90.16.20574

Pericarditis efuso-constrictiva y sindrome
de descompresion pericardica: abordaje
multiimagenes

La pericarditis efuso-constrictiva (PEC) es una afec-
cién en que, en presencia de derrame pericardico sig-
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nificativo, ocurre constriccién cardiaca. Por su parte,
el sindrome de descompresién pericardica se define
como la descompensacién hemodindamica posterior al
drenaje pericardico. Ambas entidades se presentan en
la poblacién con poca frecuencia, y acarrean alta mor-
bimortalidad, por lo cual es de interés su conocimiento,
sospecha y tratamiento.

El objetivo de este trabajo es presentar un caso cli-
nico de un paciente masculino de 36 anos, sedentarioy
extabaquista, quien consulté al departamento de emer-
gencias por disnea en clase funcional II-IIT asociada a
edemas de miembros inferiores de un mes de evolucién.
Al examen fisico presentaba signos de insuficiencia
cardiaca: taquicardia (120 lpm), TA 140/80 mmHg,
ruidos cardiacos hipofonéticos, ingurgitacion yugular
3/3, edemas miembros inferiores, hipoventilacién en
base izquierda, saturacién arterial de O, 98% al aire
ambiente, y abdomen distendido.

En el laboratorio no se evidenciaron alteraciones
de relevancia (Hematocrito 45%, Creatinina 1,2 mg/
dL; urea 25 mg/dL; plaquetas 240mil/mm?, leucocitos
9100/mm?). El electrocardiograma mostré taquicardia
sinusal, con complejos QRS de bajo voltaje y en la
radiografia de térax se evidenci6 aumento del indice
cardiotoracico, con imagen en botellén (Figura 1, A).

Se realizé un ecocardiograma Doppler junto a la
cama el paciente, que evidencié derrame pericardico
grave circunferencial, con maxima separacién entre
hojas de 7,5 mm, funcién ventricular izquierda conser-
vada, colapso de cavidades derechas y vena cava inferior
dilatada (Figura 1, B). Ante dichos hallazgos se decidi6
realizacién de drenaje pericardico de emergencia, y se
extrajeron 2,2 litros de liquido citrino.

El cultivo del liquido pericardico fue positivo para
E. Coli por lo que se inicié tratamiento antibiético di-
rigido; posteriormente se interpreto el hallazgo como
contaminante. Por otra parte, para la evaluacién de la
etiologia del derrame, se tomaron muestras sanguineas
para marcadores tumorales, perfil de anticuerpos, sero-
logias (HIV, Hepatitis, CMV, VRDL, Chagas) y factores
inflamatorios, que resultaron negativos.

Luego de la pericardiocentesis el paciente evolucio-
né con oligoanuria, somnolencia, hipotension y frialdad
distal, por lo que se realiz6 nuevo ecocardiograma,
donde se constaté disfuncién biventricular con dila-
tacién grave de cavidades derechas. Se inici6 soporte
inotrépico endovenoso con adecuada respuesta.

Una vez estabilizado, se solicité una tomografia de
térax que excluyé calcificacion pericardica y mostré
derrame pericardico leve a moderado, asociado a atelec-
tasia pasiva del parénquima pulmonar izquierdo (Figu-
ra 1, C). Se complet6 evaluacion mediante resonancia
magnética nuclear cardiaca, donde se observaron
volimenes, espesores parietales y fracciéon de eyec-
ci6n del ventriculo izquierdo conservadas, deterioro
de la fraccion de eyeccién del ventriculo derecho con
dilataciéon del mismo, dilatacién biauricular, derrame
pericardico moderado y aplanamiento sist6lico del sep-
tum interventricular (acentuado luego de inspiracién

forzada). Se observé realce tardio de gadolinio a nivel
del pericardio (Figura 2, A, B y C). Dichos hallazgos
fueron compatibles con la presencia de una pericarditis
efuso-constrictiva.

Ante el diagnéstico de constriceién pericardica se
realizé cateterismo derecho donde se objetivo iguala-
cién de las presiones telediastélicas en las cavidades
derechas e izquierdas, con curva de presién diastélica
del ventriculo izquierdo con tipica morfologia en raiz
cuadrada. El paciente evolucioné con mejoria hemodi-
namica; se logré la suspensién de soporte inotrépico
dentro de las 48-72hs, y el cuadro fue interpretado como
sindrome de descompresion hemodinamica. Se decidié
otorgar el egreso institucional y control ambulatorio.

El paciente intercurrié nuevamente con signos de
sobrecarga hidrica y recidiva de derrame pericardico
grave, asociado a adherencias pericardicas. Se inter-
preto el cuadro como pericarditis efuso-constrictiva de
probable etiologia idiopatica. Se decidié realizacién de
pericardiectomia total con toma de muestra para biop-
sia del tejido pericardico, la cual mostré en la macros-
copia tejido parduzco de superficies lisas blanquecinas
brillantes, al corte consistencia firme-elastica, y en la
microscopia pericardio fibroso con vasos congestivos,
infiltrado inflamatorio crénico a predominio perivas-
cular, sin atipias. El procedimiento quirtrgico fue bien
tolerado, sin complicaciones.

En cuanto a la etiologia de la PEC, la prevalencia no
esta del todo clara; el 30-40% son idiopaticas o virales.
Existen otras etiologias como la pericarditis secundaria
a terapia radiante o a neoplasias, por quimioterapia,
tuberculosa, traumatica, secundaria a enfermedad
renal crénica en estadio final y posterior a cirugias,
entre otras, (1,2)

Fig. 1. A: Radiografia de térax: evidencia indice cardiotoracico
aumentado (imagen en botellon). B: ecocardiograma Doppler:
se evidencia derrame pericardico grave con colapso de cavidades
derechas. C: Tomografia de Torax: se evidencia derrame pericardico
moderado.

Fig. 2. Resonancia magnética cardiaca: A: se evidencia derrame
pericardico leve a moderado. B: Desplazamiento septal hacia el ven-
triculo en inspiracién forzada. C: Realce tardio a nivel del pericardio.
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La PEC es una forma infrecuente de sindrome
pericardico, en que la constriccién cardiaca ocurre en
presencia de derrame pericardico significativo y se pro-
duce a expensas principalmente del pericardio visceral.
En consecuencia, la pericardiocentesis puede producir
mejoria transitoria, con recidiva del derrame y el cuadro
clinico, por lo que es necesaria la pericardiectomia. (3,4)
En cuanto a la pericardiocentesis, el drenaje de grandes
cantidades de liquido pericardico en poco tiempo puede
llevar a dilatacion grave de las cavidades derechas por des-
compresion y descompensacion hemodinamica. Por ello,
se recomienda un drenaje progresivo y paulatino. (5,6)

El abordaje multiimagenes de estas patologias pe-
ricardicas permite no solo determinar el compromiso
hemodinamico de la enfermedad, sino también identi-
ficar la etiologia, tomar conductas y mejorar el manejo
terapéutico del paciente, siendo esto tultimo de gran
importancia por la térpida evolucion de la enfermedad.
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Evaluacion con ecocardiografia 2D y 3D de una
arteria coronaria con trayecto retroaértico

La anomalia de origen y trayecto de las arterias co-
ronarias mas frecuente es la emergencia de la arteria

circunfleja (Cx) desde el seno de Valsalva derecho o
no coronariano, con un trayecto retroaértico (con una
prevalencia de 0,39%). La mayoria de las veces se trata
de una anomalia aislada y es muy rara su asociaciéon
con otras anomalias congénitas. (1)

El trayecto retroadrtico de una arteria coronaria
(TRAC) en el ecocardiograma se muestra como una
imagen anecoica con doble pared ecogénica, que trans-
curre entre la aorta y las auriculas. Se debe visualizar
en més de un plano para descartar un artificio. (2)

E1 TRAC suele ser un hallazgo incidental en el eco-
cardiograma, y la arteria Cx la més involucrada; con
menor frecuencia puede tratarse de la arteria coronaria
derecha o de la arteria coronaria izquierda por lo que
es importante hacer un analisis detallado del origen y
trayecto de todos los vasos.

El origen anémalo y trayecto retroadrtico de la
arteria Cx se considera una anomalia benigna. Esto
ha sido cuestionado por el reporte de algunos casos de
infarto de miocardio o de paro cardiaco en individuos
de mediana edad sin factores de riesgo coronarios y sin
placas ateromatosas. (3)

Respecto de las técnicas de imagenes, el ecocar-
diograma 2D (ETT 2D) es clave como herramienta
diagnostica inicial especialmente en jovenes con buena
ventana acustica. Recientemente, se ha publicado la
utilidad del ecocardiograma transtoracico 3D (ETT
3D) para evaluar el origen y trayecto de las arterias
coronarias. E1 ETT 3D es un procedimiento no invasivo,
rapido y el cual no proporciona irradiacion a los sujetos
estudiados. La angiotomografia coronaria se considera
el método de eleccién para confirmar el diagnéstico,
evaluar caracteristicas anatémicas de alto riesgo y la
presencia de placas asociadas. (4,5)

Acerca de las pruebas de provocacion de isquemia,
se indica eco estrés con ejercicio a alta carga, espe-
cialmente en individuos asintomaticos que practican
actividad fisica de alta exigencia, o en las anomalias
coronarias con caracteristicas anatémicas de alto riesgo
(origen en hendidura, angulo del origen menor a 45°,
trayecto intramural o enfermedad aterosclerética aso-
ciada). Las pruebas de provocaciéon de isquemia tienen
menor sensibilidad que en la enfermedad coronaria
obstructiva, por lo que un estudio negativo no descar-
ta la posibilidad de evento isquémico si el individuo
presenta caracteristicas anatémicas de alto riesgo. (6)

En el caso que presentamos, evaluamos una pa-
ciente femenina de 69 anos, con hipertensién arterial
grado I controlada que realiza actividad fisica de tipo
aerobico de leve a moderada intensidad tres veces a la
semana con adecuada tolerancia.

El examen fisico y el electrocardiograma fueron
normales.

En el ETT 2D desde vistas apicales observamos
una imagen con las caracteristicas de TRAC. En el gje
corto paraesternal izquierdo color se visualiz6 un flujo
sistodiastolico de baja velocidad, cercano a la comisura
entre el seno derecho y no coronariano (Figura 1A, no
se pudo obtener senal espectral).


https://orcid.org/0000-0002-5128-9612
https://orcid.org/0000-0003-0966-2927
https://orcid.org/0000-0002-7254-8847

CARTAS CIENTIFICAS

489

Se decidi6 completar el estudio con ecocardiograma
transtoracico 3D (ETT 3D). Se midi6 el volumen de la raiz
aortica (Figura 1B) y en el analisis de reconstruccién mul-
tiplanar se pudo visualizar el origen normal de la arteria
coronaria derecha (Figura 1C, flecha blanca) e izquierda
(Figura 1B, D, flecha amarilla) desde sus respectivos senos
de Valsalva. Con estos datos presumimos que la arteria
con trayecto retro aértico seria la arteria Cx.

Se adquiri6 un volumen completo desde la vista
apical de 4 camaras. En el anélisis postproceso se pudo
seguir el trayecto del vaso (Figura 2, panel superior) y se
confirmé en varios planos que se trataba de una arteria
coronaria y no de un artificio (Figura 2, panel inferior).

Al: auricula izquierda; VI: ventriculo izquierdo; AD: auricula derecha; VD:
ventriculo derecho; D: derecha; I: izquierda; Nc: no coronariana

Fig. 1. Vista de eje corto paraesternal izquierdo. Con ETT 2D color
se observa flujo diastolico en hora 9. Resto de las vistas adquiridas
con ETT 3D, en el que se visualiza origen de la arteria coronaria
izquierda (flecha amarilla) y derecha (flecha blanca) desde sus
respectivos senos.

Al: auricula izquierda; VI: ventriculo izquierdo; AD: auricula derecha; VD:
ventriculo derecho; D: derecha; I: izquierda; Nc: no coronariana

Fig. 2. Panel superior, volumen completo obtenido con ETT 3D en
el que se observa el trayecto retroadrtico del vaso, que rodea al
seno de Valsalva no coronariano (asterisco), y pasa entre la aorta
y ambas auriculas. Panel inferior, sequimiento del vaso desde vistas
obtenidas a través de la reconstruccion multiplanar.

Se realiz6 eco estrés con ejercicio, que resulto sufi-
ciente, sin evidencias de isquemia (92% de la frecuencia
maxima tedrica).

En virtud de que se trata de una paciente que
realiza ejercicio recreativo consideramos los estudios
realizados suficientes para continuar con su actividad
fisica habitual.

En nuestro caso el ETT 3D nos aporté datos
adicionales al ETT 2D (se pudo consignar el origen
de todas las arterias, confirmar el trayecto retroa-
6rtico del vaso en planos no accesibles para el ETT
2D, evaluar la relaciéon del vaso con estructuras
adyacentes, etc).

Consideramos que el ETT 3D podria a futuro
complementar al ETT 2D como herramienta inicial
de diagnostico, para luego evaluar anatomia y estrati-
ficaciéon de riesgo con una angiotomografia coronaria.
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La consecuencia mas temida en una
ecocardiografia de estrés con ejercicio. A proposito
de un caso

Presentamos el caso de un paciente masculino de
66 anos, con antecedentes de cardiopatia isquémica,
portador de 4 stents coronarios. Como factores de
riesgo presentaba hipertension arterial sistémica de
dificil control, dislipidemia, diabetes y obesidad, en
tratamiento con valsartan, atenolol, metformina, si-
mvastatinay 4cido acetilsalicilico. Estaba asintomaético
en condiciones de reposo, pero referia fatiga y precor-
dialgia leve al salir a caminar, por lo que se decidié
realizar eco estrés con ejercicio en banda sin fin, de
manera ambulatoria en nuestro centro.

El electrocardiograma basal (ECG) mostraba bra-
dicardia sinusal, eje conservado y conduccion auriculo-
ventricular e intraventricular normales. Como hallazgo
relevante, se observaron ondas T aplanadas y negativas
asimétricas de V4 a V6, DI y aVL. El ecocardiograma en
reposo evidencié remodelado concéntrico del ventriculo
izquierdo, con funcién sistélica global y regional con-
servada (fraccion de eyecciéon del ventriculo izquierdo,
FEVI, 60%), y disfuncién diastdélica leve. La auricula
izquierda estaba moderadamente dilatada. No se obser-
varon valvulopatias u otras alteraciones estructurales
o funcionales significativas. Es importante mencionar
que, al momento de realizar el estudio, el paciente se
encontraba con cifras de presion arterial aumentadas
(160/90 mmHg), a pesar de haber tomado su medi-
caciéon. No obstante, no manifestaba ningtn tipo de
sintoma, por lo que se decidi6 proseguir con el estudio.

Se implement6 el protocolo de esfuerzo de Bruce.
Durante el primer minuto de la segunda etapa del
gjercicio, cuando el paciente habia alcanzado el 68%
de la frecuencia cardiaca prevista para su edad, se evi-
dencié un infradesnivel del segmento ST de morfologia
horizontal de 1 mm desde V3 a V6. A pesar que hasta
ese momento el paciente habia presentado adecuada
respuesta hemodinamica, sin arritmias, y solamente re-
lataba fatiga muscular, se decidi6 detener la banda sin
fin. Pocos segundos después comenzo a referir disnea,
y amostrarse ansioso e intranquilo. En ese instante, se
observé en el monitor un registro electrocardiografico
con ritmo de QRS ancho e inicio stbito, que se inter-
pret6é como una taquicardia ventricular, que progresé
a torsién de puntas y fibrilacién ventricular (FV) en
pocos segundos (Figura 1), con pérdida del estado de
conciencia y caida.

Se activé el protocolo de reanimacién, en primer
momento con maniobras de compresiones toracicas,
seguidas de choque eléctrico con descarga de 360 joules,
que revirtié la FV a ritmo sinusal, con recuperacién
del estado de la conciencia. La exploracién ecocardio-
grafia realizada en dectbito supino, inmediatamente
después de la descarga, mostré hipoquinesia del septum
anterior, pared anterior y apex, lo cual sugeria com-
promiso de la irrigacién en el territorio de la coronaria
izquierda.

Debido a las caracteristicas ambulatorias de nuestro
centro, se decidi6 derivar al paciente a un centro de alta
complejidad, donde se interné en Unidad Coronariay se
realiz6 cinecoronariografia, que evidencié oclusion de
la arteria Descendente Anterior (Figura 2), con circu-
lacion colateral desde la Coronaria Derecha y estenosis
significativa en la arteria Circunfleja. El paciente fue
sometido a angioplastia coronaria, con colocaciéon de
2 stents. Egreso de la sala de Hemodinamia estable,
sin complicaciones, y recibi6 el alta médica pocos dias
después. Cabe acotar que, debido a los antecedentes de
arritmia maligna, su equipo médico decidi6 la coloca-
cién de un cardiodefibrilador automatico implantable.

Ya se ha demostrado la aceptable seguridad que
puede llegar a tener una prueba de estrés con ejercicio,
en banda sin fin o cicloergémetro. Sin embargo, algunos
reportes demuestran una incidencia de complicaciones,

Fig. 1. Secuencia electrocardiografica del evento A: Taquicardia
de QRS ancho (167 lpm), con morfologia de rama derecha, eje
superior y signos que alertan origen ventricular (disociacion AV y
latido de fusion). B: Progresion a Taquicardia ventricular polimorfa
tipo Torsade de Pointes. C: Descarga con desfibrilador. D: Salida
a Ritmo sinusal.

Fig. 2. Coronariografia. A: Inyeccion de contraste en el tronco de
la coronaria izquierda, donde se observa oclusion de la arteria
Descendente Anterior y lesiones significativas en la Circunfleja.
B: Inyeccion de contraste posterior a angioplastia con stents en
arteria Circunfleja con restablecimiento del flujo.
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infarto agudo de miocardio y muerte stbita de apro-
ximadamente 1 por cada 2000 o 2500 pruebas. (1,2)
Nuestro caso es un ejemplo de que las complicaciones
potencialmente mortales a pesar de su baja frecuencia,
deben seguir siendo consideradas durante la realiza-
cién de estos estudios, particularmente en pacientes
con enfermedad arterial coronaria, ya que la actividad
fisica puede comportarse como un desencadenante de
espasmo coronario o aumentar el desbalance entre la
oferta y la demanda de oxigeno, convirtiendo areas
miocardicas isquémicas en sustrato arritmogénico para
taquicardia y fibrilacién ventricular.

Un dato a destacar es que el paro cardiaco que
experimenté el paciente fue durante los primeros
segundos de la recuperacion, lo cual coincide con una
revision retrospectiva de 10 751 pruebas de esfuerzo
limitadas por sintomas, donde se observaron 5 paros
cardiacos durante los primeros 4 minutos de la etapa de
recuperacion, con sobrevida de los 5 pacientes gracias a
la implementacién de la terapia con desfibrilacion. (3)

La presentacién clinica de la arritmia ventricular
secundaria a isquemia aguda es variable; se refieren
palpitaciones, disnea o dolor toracico particularmente
en arritmias estables y clinicamente tolerables, que
dependen especialmente de la frecuencia cardiaca
alcanzada, la presencia de conduccién retrograda, la
funcién ventricular basal y la integridad de los meca-
nismos compensatorios periféricos. Por otro lado, existe
un grupo de pacientes que debutan con taquicardias
ventriculares hemodindmicamente inestables o fibri-
lacién ventricular, con desenlaces como el sincope o
muerte subita, similar a lo ocurrido en este caso. (4)

Si se analizan las caracteristicas y secuencia elec-
trocardiografica del evento, podemos senalar que se
inicia con una taquicardia de QRS ancho con criterios
sugestivos de origen ventricular, region inferolateral,
que puede ser correlacionado con lo mostrado en la
cinecoronariografia, donde se hall6 compromiso de
ese territorio por lesiones significativas en la arteria
Circunfleja. Posteriormente la arritmia progres6 a
una taquicardia ventricular polimorfa tipo torsion de
puntas, que desencadend la fibrilacién ventricular (Fi-
gura. 1). Este comportamiento es frecuentemente visto
cuando se trata de etiologia isquémica, a diferencia de
lo que ocurre con otras causas que se manifiestan con
taquicardias ventriculares monomérficas. (5)

En conclusion, sigue siendo esencial que el personal
a cargo de realizar este tipo de estudio se encuentre

entrenado para el reconocimiento de criterios de sus-
pensién de la prueba o ecocardiograma de esfuerzo y la
gjecucion de protocolos de emergencia, que incluyan el
conocimiento sobre maniobras de reanimacién cardio-
pulmonar y manejo de desfibriladores, con la finalidad
de mitigar y resolver complicaciones.

Declaracion de conflicto de intereses

Los autores declaran que no tienen conflicto de intereses.
(Véanse formularios de conflicto de intereses de los au-

tores en la web/Material suplementario).

Consideraciones éticas

No aplican.

José Manuel Rivero’, Lucas Mugica’,
Hugo Ruiz ?, Giorla Mendoza',

Gonzalo Salamanca’, Adrian Lamarque’

! Servicio de Ecocardiografia. Instituto de Diagnéstico
Cardiovascular de La Plata. Buenos Aires, Argentina.

2 Servicio de Electrofisiologia. Instituto de Diagnédstico
Cardiovascular de La Plata. Buenos Aires, Argentina.

José Manuel Rivero: riverojose24@gmail.com

BIBLIOGRAFIA

1. Kharabsheh S, Al-Sugair A, Al-Buraiki J, Farhan J. Overview
of Exercise stress testing. Ann Saudi Med 2006;26:1-6. https://doi.
org/10.5144/0256-4947.2006.1

2. Gibbons LW, Mitchell TL, Gonzalez V. The safety of exercise test-
ing. Prim Care 1994;21:611-29.

3. Cobb LA, Weaver D. Exercise: A Risk for Sudden Death in Patients
With Coronary Heart Disease. J Am Coll Cardiol 1986;7:215-9:215-9.
https://doi.org/10.1016/s0735-1097(86)80284-4

4. European Heart Rhythm Association; Heart Rhythm Society, Zipes
DB, Camm AdJ, Borggrefe M, Buxton AE, Chaitman B, Fromer M,
et al; American College of Cardiology; American Heart Association
Task Force; European Society of Cardiology Committee for Practice
Guidelines. ACC/AHA/ESC 2006 guidelines for management of
patients with ventricular arrhythmias and the prevention of sud-
den cardiac death: a report of the American College of Cardiology/
American Heart Association Task Force and the European Society of
Cardiology Committee for Practice Guidelines (Writing Committee
to Develop Guidelines for Management of Patients With Ventricular
Arrhythmias and the Prevention of Sudden Cardiac Death). J Am Coll
Cardiol 2006;48:€247-346. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2006.07.010.
5. Benito B, Mack J. Ventricular Tachycardia in Coronary Artery
Disease. Rev Esp Cardiol 2012;65:939-95. https://doi.org/10.1016/j.
recesp.2012.03.027

REev ArRGENT CARDIOL 2022;90:490-491.
http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v90.i6.20571




