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El sı́ndrome de Brugada (SBr) se caracteriza por una elevación

del segmento ST en las derivaciones precordiales derechas (V1-3) en

el electrocardiograma (ECG) y un aumento del riesgo de episodios

de taquicardia ventricular/fibrilación ventricular (TV/FV) y muerte

súbita cardiaca1,2. Aunque han transcurrido más de 2 décadas

desde que los hermanos Brugada describieran por primera vez el

SBr1, se han encontrado pocas opciones terapéuticas, a pesar del

gran interés generado por ese sı́ndrome. De hecho, actualmente

hay solo 2 estrategias terapéuticas: el desfibrilador automático

implantable (DAI) y el tratamiento crónico con quinidina2. Sin

embargo, la quinidina no es eficaz en muchos pacientes, y a

menudo su uso se asocia con efectos adversos intolerables. El

implante de un DAI puede ser eficaz para prevenir la muerte súbita

cardiaca y actualmente se recomienda con una indicación de clase

I para los pacientes sintomáticos con un patrón de ECG de Brugada

tipo 1 que sufren una muerte súbita recuperada y sı́ntomas

asociados con la FV, como sı́ncope, crisis convulsivas o respiración

agónica nocturna. Lamentablemente, en muchos pacientes el

tratamiento con un DAI implica descargas inapropiadas, fracturas o

fallos de los electrodos e infecciones del dispositivo. Además, los

pacientes con SBr y alto riesgo presentan episodios de FV

recurrentes, que causan descargas frecuentes del DAI o tormentas

arritmógenas. Excepcionalmente es necesario el trasplante car-

diaco para controlar la tormenta eléctrica.

DESCUBRIMIENTO Y CARACTERIZACIÓN DEL SUSTRATO
ARRÍTMICO EN EL SÍNDROME DE BRUGADA

Las técnicas anteriores de mapeo y ablación, que inicialmente se

realizaron en un pequeño número de pacientes con SBr seleccio-

nados, se aplicaron tanto al epicardio como al endocardio, con

resultados poco satisfactorios. Actualmente hay consenso respecto

a que los posibles sustratos arrı́tmicos causantes de las anomalı́as

que se observan en el patrón de ECG del SBr tı́pico se sitúan en la

parte anterior del tracto de salida del ventrı́culo derecho

del pericardio3-10. Ante la falta de estrategias terapéuticas basadas

en un sustrato bien definido para controlar y prevenir las

taquiarritmias ventriculares malignas en el SBr, se intentó en

primer lugar identificar cualquier posible sustrato arrı́tmico en

una población amplia de pacientes con SBr con diferentes formas

de presentación clı́nica y patrones de ECG de SBr en situación

basal4,6, combinando técnicas de mapeo endoepicárdico y epicár-

dico, con mapas de duración de potencial tridimensionales y

después de una infusión de ajmalina (1 mg/kg en 5 min). Se

identificaron con exactitud amplias áreas anormales bien definidas

electrofisiológicamente, que la ajmalina puso de manifiesto,

exclusivamente en la parte anterior del tracto de salida del

ventrı́culo derecho del pericardio o en la pared libre anterior del

ventrı́culo derecho6 (figura 1). Se observaron áreas anormales más

amplias en los pacientes con la forma de presentación clı́nica más

grave o con un patrón de ECG de SBr de tipo 1. Sin embargo, en

pacientes menos sintomáticos, la infusión de ajmalina puso al

descubierto áreas anormales de un tamaño similar6. En los

pacientes menos sintomáticos sin sı́ntomas tı́picos asociados

con el SBr, el sustrato aumentó en más de 3 veces tras la

administración de la ajmalina, lo cual indica que en esta población

de pacientes es necesario que haya o persistan factores modula-

dores o agravantes para activar el sustrato de manera que facilite la

aparición de TV/FV. En general, el aumento del sustrato inducido

por la ajmalina fue mayor en los varones que en las mujeres6, lo que

confirma lo observado en estudios previos sobre la diferencia entre

sexos en el SBr. Tiene interés señalar que se observaron potenciales

de bajo voltaje (< 1 mV) muy prolongados y fragmentados

exclusivamente en pacientes con la peor forma de presentación

clı́nica, mientras que en los pacientes con SBr menos sintomáticos

se observaron potenciales ventriculares anormales con una

amplitud de voltaje conservada6. A la vez que pone de manifiesto

el papel de los sustratos epicárdicos complejos extensos, esta

estrategia basada en el sustrato explica claramente la ineficacia de

la ablación endocárdica sola, ası́ como el menor éxito de la ablación

epicárdica menos extensa no guiada sistemáticamente mediante la

administración de fármacos de clase Ic, como propusieron

inicialmente otros autores. En nuestra experiencia, la reexposición

a la ajmalina tras la ablación puede mostrar potenciales anormales

adicionales en muchos pacientes (> 60%), lo que puede requerir

nuevas aplicaciones de RF para normalizar de manera persistente

el patrón del ECG6. Solo después de la ablación de todos los

sustratos residuales, confirmada mediante una reexposición a la

ajmalina, se puede normalizar de manera persistente el patrón de
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ECG haciendo que la TV/FV deje de ser inducible6 (figura 2). Estos

datos y el papel de la infusión de ajmalina son importantes para

una ablación satisfactoria del sustrato eléctrico en el SBr. En

consecuencia, por primera vez, la estrategia de ablación basada en

el sustrato propuesta por nuestro grupo podrı́a aplicarse a la

inmensa mayorı́a de pacientes con SBr.

LA INFUSIÓN DE AJMALINA COMO MÉTODO NOVEDOSO
PARA MOSTRAR Y DETERMINAR EL SUSTRATO DEL SÍNDROME
DE BRUGADA

Propusimos por primera vez la infusión de ajmalina como

método novedoso para determinar con exactitud la localización y
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Figura 1. Diferentes muestras de señales obtenidas tras la infusión de ajmalina, que muestran señales de baja frecuencia y larga duración anormales en el núcleo del

área electrofisiológicamente anormal (púrpura) y señales normales en los demás lugares. Se muestra la señal proximal y distal en cada localización. Esta figura se

muestra a todo color solo en la versión electrónica del artı́culo.

Basal Flecainida Con RF Flecainida Final

Figura 2. Cinco ECG consecutivos en los que se observa la progresión de la elevación del segmento ST, en situación basal, tras la administración de ajmalina, durante

la ablación, nuevamente tras la administración de ajmalina y en el ECG final. Obsérvese que las derivaciones precordiales se presentan mediante V1-V2 en el

segundo espacio intercostal (indicado con V1-V2), V1-V2 en el tercero (indicado con V3-V4) y V1-V2 en el cuarto (indicado con V5-V6) en cada ECG. Obsérvese el

aumento de la elevación del segmento ST durante la aplicación de la radiofrecuencia (RF) y cómo después de la ablación el ST se redondea y deja de ser del tipo en

ensenada más largo. Esta figura se muestra a todo color solo en la versión electrónica del artı́culo.
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el tamaño del sustrato eléctrico arrı́tmico (SEA) en una serie de

14 pacientes4. Más recientemente, esta estrategia, en combinación

con los mapas de duración tridimensionales, se ha confirmado en

una serie de otros 135 pacientes, en la que se ha demostrado que es

más fiable para identificar a los pacientes con riesgo de TV/FV que

la estratificación del riesgo basada solo en la forma de presentación

clı́nica, incluido el patrón de ECG espontáneo, los sı́ntomas o los

antecedentes genéticos o familiares6. La infusión de ajmalina

reveló un aumento significativo del tamaño del sustrato del SBr, a

pesar de que la mayorı́a de los pacientes con la forma de

presentación clı́nica más grave no presentaban un patrón de ECG

espontáneo de SBr de tipo 1 en situación basal, antecedentes

familiares de MSC a edad < 45 años ni un resultado positivo para el

SCN5A6. En nuestra experiencia, la capacidad de identificar con

exactitud cualquier posible sustrato es la única manera de realizar

con éxito una ablación con RF, para asegurar que se realiza la

ablación de toda el área de SEA y reducir al mı́nimo la cantidad de

tejido sano afectado por la ablación. En 135 pacientes consecutivos

con SBr, la muestra más amplia del mundo, la ablación del sustrato

usando este método normalizó el patrón de ECG e hizo que la TV/FV

no fuera inducible en los pacientes6 (figura 3). El mapeo epicárdico

es importante tanto para la identificación como para la ablación del

área eléctrica anormal. Es necesario el empleo de la ajmalina junto

con el mapeo epicárdico para la identificación y ablación del SEA,

que puede provocarse durante determinados eventos, como se ha

comentado antes. Por consiguiente, la ajmalina puede ser

especialmente útil en pacientes anteriormente considerados más

«en bajo riesgo», y que en realidad podrı́an sufrir una TV/FV si uno

de los muchos factores moduladores o desencadenantes la

originara.

EFECTO BENEFICIOSO A LARGO PLAZO DE LA ABLACIÓN
PERICÁRDICA EN EL SÍNDROME DE BRUGADA

El empleo de la ajmalina se repitió sistemáticamente durante el

seguimiento. Durante una mediana de seguimiento de 10 meses,

de 135 pacientes con SBr sintomático, solo 2 (1,5%) con sı́ntomas

asociados con el SBr y múltiples episodios recurrentes de TV/FV

antes de la ablación presentaron solo 1 episodio de TV/FV después

de la intervención, y en 1 de ellos el mecanismo desencadenante

fue un desequilibrio electrolı́tico6. Estos resultados son importan-

tes desde el punto de vista clı́nico y ponen de relieve por primera

vez un papel terapéutico efectivo de la ablación epicárdica en la

prevención de la FV en una serie amplia de pacientes con SBr de

alto riesgo y TV/FV recurrentes.

RELACIÓN ENTRE EL PATRÓN DE ECG DEL SÍNDROME
DE BRUGADA TÍPICO Y LA EXTENSIÓN DEL SUSTRATO

Se demuestra por primera vez que, independientemente de la

forma de presentación clı́nica, existe una correlación entre el grado

de elevación del ST de tipo en ensenada y la magnitud del sustrato6,
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Figura 3. Mapas de voltaje, duración y activación antes y después de la ablación de un sustrato eléctrico epicárdico. Los ECG se presentan mediante V1-V2 en el

segundo espacio intercostal y mediante V1-V2 en el tercer espacio intercostal (indicado con V3-V4). El mapa de voltaje es normal antes de la ablación y muestra luego

una ligera disminución en el área en la que se ha aplicado la ablación. El mapa de duración se normalizó por completo tras la ablación. A pesar de la presencia de

señales anormales antes de la ablación (el área púrpura corresponde a las señales de más de 200 ms de duración), no persisten señales anormales después de la

ablación. El mapa de activación muestra una secuencia de activación y una duración antes y después de la ablación que son normales, lo cual indica que no hay áreas

de conducción anormal antes de la ablación y que esta no fue transmural, ya que la activación continuó estando dentro de los lı́mites normales tras la ablación

epicárdica. El ECG muestra una clara elevación del segmento ST de tipo en ensenada antes de la ablación y una elevación del segmento ST de tipo redondeado

inmediatamente después de esta. Esta figura se muestra a todo color solo en la versión electrónica del artı́culo.
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lo que aporta una evidencia que indica que los aumentos de la

elevación del segmento ST de tipo en ensenada en las derivaciones

precordiales derechas V1-3 representan realmente los cambios

electrofisiológicos correspondientes de sustratos epicárdicos

anormales amplios del ventrı́culo derecho. Además, la normaliza-

ción del patrón de ECG coincidió con la eliminación completa del

sustrato, que a menudo requiere la aplicación repetida de RF6.

Estos resultados indican claramente que, independientemente de

la forma de presentación clı́nica o del patrón de ECG espontáneo, la

población con SBr tiene un sustrato epicárdico potencialmente

amplio y bien definido, que en muchos pacientes puede ser difı́cil

de activar sin la presencia de factores moduladores o desencade-

nantes. Nuestras observaciones explican el motivo de que: a) la

aparición de TV/FV en el SBr sea un hecho muy poco frecuente e

impredecible; b) la TV/FV en los pacientes con SBr sea difı́cil de

tratar y que interrumpirla suela requerir varias cardioversiones

eléctricas, y c) el estudio electrofisiológico por sı́ solo no prediga

bien los resultados, en especial en los pacientes menos sintomá-

ticos o asintomáticos, que a menudo requieren múltiples estı́mulos

adicionales en diferentes lugares del endocardio.

COMPLICACIONES

No se produjeron complicaciones relacionadas con la interven-

ción en ninguno de los pacientes y no apareció ninguna

taquiarritmia ventricular durante la administración de ajmalina4,6.

Cuatro meses después de la intervención, solo una minorı́a de los

pacientes (3%) sufrieron un derrame pericárdico autolimitado, sin

deterioro hemodinámico agudo, que se detectó en la ecocardio-

grafı́a. Se trató ambulatoriamente a estos pacientes con anti-

inflamatorios esteroideos y no esteroideos, sin recurrir a

pericardiocentesis.

CONSECUENCIAS CLÍNICAS

La observación constante de sustratos epicárdicos bien

definidos y extensos en los pacientes con SBr, independientemente

de su forma de presentación clı́nica o del patrón de ECG de SBr

espontáneo, tiene consecuencias clı́nicas importantes. La ablación

epicárdica con guı́a electrofisiológica del sustrato arritmógeno

puede obtenerse de manera segura y efectiva en un creciente

número de centros de alto volumen, con lo que se reduce el número

de eventos que se producen en esta población de alto riesgo, lo que

podrı́a limitar el número de DAI necesarios para la prevención de la

TV/FV10.

CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS FUTURAS

Nuestra experiencia en una cohorte amplia de pacientes

consecutivos con SBr y diversas formas de presentación clı́nica,

que son representativos de la inmensa mayorı́a de los pacientes a

los que actualmente se diagnostica un SBr, ha aportado nueva

información y nuevas perspectivas para comprender la fisiopato-

logı́a, el mecanismo y el tratamiento de la enfermedad para la

prevención de la TV/FV. Nuestra conclusión es que las áreas

epicárdicas anormales extensas y bien definidas electrofisiológi-

camente, según lo determinado mediante la administración de

ajmalina, son la principal localización del sustrato del SBr y causa

del patrón de ECG del SBr de tipo 1 y de la posibilidad de inducir la

TV/FV. La normalización persistente del patrón de ECG, sin

potencial de inducción de TV/FV ni siquiera tras la exposición

repetida a la ajmalina, indica que la ablación del sustrato puede

considerarse segura y una posible forma de prevenir la recurrencia

de las arritmias ventriculares y la muerte súbita en la mayorı́a de

los pacientes con SBr. A la vista de nuestra amplia experiencia, la

ablación del sustrato epicárdico en los pacientes con SBr es una

estrategia terapéutica adicional efectiva. Esperamos que haya más

pacientes con SBr a los que se pueda tratar con éxito mediante una

ablación percutánea sin necesidad de un DAI. Sin embargo, será

necesario un estudio aleatorizado para confirmar nuestros

resultados. Aunque no se produjeron complicaciones graves en

nuestros pacientes, estos resultados no pueden extrapolarse

automáticamente a otros centros con menor experiencia de todo

el mundo. Para los pacientes con SBr de alto riesgo que presentan

episodios recurrentes de FV, la ablación epicárdica puede

considerarse el tratamiento de elección, pero los beneficios

aportados por esta nueva estrategia deben compararse con los

riesgos que la intervención de ablación conlleva.
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1. Brugada P, Brugada J. Right bundle branch block, persistent ST segment elevation
and sudden cardiac death: a distinct clinical and electrocardiographic syndrome.
A multicenter report. J Am Coll Cardiol. 1992;20:1391–1396.

2. Priori SG, Blomström-Lundqvist C, Mazzanti A, et al. 2015 ESC Guidelines for the
management of patients with ventricular arrhythmias and the prevention of
sudden cardiac death: The Task Force for the Management of Patients with
Ventricular Arrhythmias and the Prevention of Sudden Cardiac Death of the
European Society of Cardiology (ESC). Endorsed by: Association for European
Paediatric and Congenital Cardiology (AEPC). Eur Heart J. 2015;36:2793–2867.

3. Nademanee K, Veerakul G, Chandanamattha P, et al. Prevention of ventricular
fibrillation episodes in Brugada syndrome by catheter ablation over the anterior
right ventricular outflow tract epicardium. Circulation. 2011;123:1270–1279.

4. Brugada J, Pappone C, Berruezo A, et al. Brugada Syndrome Phenotype Elimination
by Epicardial Substrate Ablation. Circ Arrhythm Electrophysiol. 2015;8:1373–1381.

5. Veerakul G, Nademanee K. Will we able to cure Brugada syndrome? Heart Rhythm.
2016;13:2159–2160.

6. Pappone C, Brugada J, Vicedomini G, et al. Electrical substrate elimination in
135 consecutive Brugada Syndrome patients. Circ Arrhythm Electrophysiol.
2017;10:e005053.

7. Haı̈ssaguerreM, Extramiana F, Hocini M, et al. Mapping and Ablation of Ventricular
Fibrillation Associated With Long-QT and Brugada Syndromes. Circulation.
2003;108:925–928.

8. Sacher F, Jesel L, Jais P, Haı̈ssaguerre M. Insight into the mechanism of Brugada
syndrome: epicardial substrate and modification during ajmaline testing. Heart
Rhythm. 2014;11:732–734.

9. Nademanee K, Raju H, de Noronha SV, et al. Fibrosis, connexin-43, and conduction
abnormalities in the Brugada syndrome. J Am Coll Cardiol. 2015;66:1976–1986.

10. Belhassen B. Management of Brugada syndrome 2016: Should all high risk patients
receive an ICD? Alternative to implantable cardiac defibrillator therapy for Bru-
gada syndrome. Circ Arrhythm Electrophysiol. 2016;9:e004185.

C. Pappone, J. Brugada / Rev Esp Cardiol. 2017;70(12):1046–1049 1049

http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(17)30451-7/sbref0100

	Ablación de arritmias ventriculares en el síndrome de Brugada. Presente y futuro
	DESCUBRIMIENTO Y CARACTERIZACIÓN DEL SUSTRATO ARRÍTMICO EN EL SÍNDROME DE BRUGADA
	LA INFUSIÓN DE AJMALINA COMO MÉTODO NOVEDOSO PARA MOSTRAR Y DETERMINAR EL SUSTRATO DEL SÍNDROME DE BRUGADA
	EFECTO BENEFICIOSO A LARGO PLAZO DE LA ABLACIÓN PERICÁRDICA EN EL SÍNDROME DE BRUGADA
	RELACIÓN ENTRE EL PATRÓN DE ECG DEL SÍNDROME DE BRUGADA TÍPICO Y LA EXTENSIÓN DEL SUSTRATO
	COMPLICACIONES
	CONSECUENCIAS CLÍNICAS
	CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS FUTURAS
	CONFLICTO DE INTERESES
	Bibliografía


