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displasia arritmogénica/ ventriculo derecho/ taquicardia ventricular

La displasia arritmogénica del ventriculo derecho
(DAVD) es una enfermedad del miusculo cardiaco
de etiologia desconocida caracterizada por la pre-
sencia de atrofia muscular y reemplazo del miocar-
dio ventricular derecho por tejido adiposo o fibroa-
diposo. La enfermedad fue descrita originalmente
por el grupo de Fontaine en el aiio 1977 en una se-
rie de pacientes intervenidos por taquicardias ven-
triculares refractarias al tratamiento médico y sin
cardiopatia aparente y en quienes durante la inter-
vencion se evidenciaron anomalias en la contracti-
lidad de la pared libre del ventriculo derecho y
gran cantidad de tejido adiposo. Unos anos mas
tarde, Markus et al presentaron la primera serie
describiendo las caracteristicas clinicas de pacien-

ARRHYTHMOGENIC RIGHT VENTRICULAR
DYSPLASIA

Arrhythmogenic right ventricular dysplasia is a
disease of the cardiac muscle of unknown etiology.
Landmarks of this disease are the presence of mus-
cular atrophy and replacement of ventricular myo-
cardium by adipous and fibroadipous tissue. This
disease was originally described by Fontaine et al
in 1977 during surgical ablation of drug refractory
ventricular tachycardias in patients without evi-
dent structural heart disease. During surgery ano-
malies in contractility of the right ventricle and the
presence of adipous tissue were documented. Some
years later, Markus et al reported the first clinical

tes con DAVD. Desde entonces esta entidad se ha
reconocido de forma creciente y debe ser conside-
rada de forma sistematica en el diagnéstico dife-
rencial en aquellos pacientes con arritmias ventri-
culares, especialmente si se originan en el ven-
triculo derecho.

series of patients with arrhythmogenic right ventri-
cular dysplasia. Since then, this disease has been
widely recognized and must be considered in the
differential diagnosis of all patients with ventricu-
lar arrhythmias originating in the right ventricle.

(Rev Esp Cardiol997; 50: 541-547)

INTRODUCCION ETIOLOGIA

Desde la descripcion original de Fontaine en el afio La etiologia y patogenia de la displasia arritmogé-
1977 y la publicacién de la primera serie clinica por nica del ventriculo derecho (DAVD) es actualmente
Markus unos afios mas tatdel diagnéstico de dis- desconocida. Se ha propuesto la posibilidad de que
plasia arritmogénica ha pasado a formar parte de lase trate de una anomalia del desarrollo, con atrofia
posibilidades diagndsticas en todos los pacientes comiocardica progresivaAsimismo, el origen genéti-
arritmias ventriculares. Los avances en el diagnosticoco de la enfermedad ha sido sugerido por la descrip-
prondstico y manejo de estos pacientes han sido imeion de formas familiarésAunque la etiologia mo-
portantes en los ultimos afios, a medida que se han réecular de la displasia no ha sido determinada, un
conocido mas pacientes con la enfermedad. En estenétodo para su estudio puede ser la identificacién
articulo revisamos los conocimientos actuales y el ma-del gen defectuoso en formas familiares. Diversas
nejo de la displasia. publicaciones han apuntado a formas familiares de
miocardiopatia con afectacién predominante del ven-
triculo derecho y que se heredarian de forma autoso-
mica dominante. Rampazzo et abnsiguieron estu-
diar a una familia con cuatro generaciones y 19
miembros afectados. Los autores decidieron analizar
inicialmente el cromosoma 14 al encontrarse en él la
betamiosina causante de la miocardiopatia hipertrofi-
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Fig. 1. Electrocardiograma de 12

derivaciones de un paciente con
displasia arritmogénica del ventri-

culo derecho. Nétense las ondas T
negativas en precordiales dere-
chas y la onda épsilon en V3. Los
paneles de la derecha representan
tres episodios de taquicardia

ventricular en el mismo paciente.
Todas las taquicardias tienen mor-
fologia de bloqueo de rama iz-
quierda, lo que sugiere un origen
en el ventriculo derecho.

25 mm/sec

ca. Los analisis genéticos confirmaron dicho cromo-PRESENTACION CLINICA
soma (14923-g24) como el portador del gen de la
DAVD. Sin embargo, la betamiosina fue descartada La prevalencia e incidencia de la DAVD en la po-
como causante de la enfermedad. Desde entonces, $#acion general es desconocida. En el norte de Italia y
han identificado dos nuevos loci, uno en el cromoso-Francia hay una alta frecuencia de casos detectados, lo
ma 14 (14q12-g22) otro en el cromosoma 1 (1g42- que sugiere o bien la participacion de factores genéti-
g43Y. Es interesante la observacion de que ambosos y ambientales o bien una mejor precisién diagnos-
locus, 14923 y 1942, contienen genes que codificantica debido a una busqueda sistematica de la enferme-
la alfaactinina, una proteina bésica en la unién de ladad. La edad media en el momento del diagnostico se
estructura sarcomérica a la pared del miocito. Desitda en los 30 afios, que coincide con la edad de ini-
momento, todos estos resultados son preliminares yio de los sintom&s Se observa una prevalencia ma-
las especulaciones acerca del gen causante de kgor en el sexo masculihg se pueden encontrar ante-
DAVD no podran ser verificadas hasta que una detercedentes familiares en aproximadamente un 30% de
minada mutacién sea identificada. La identificacién los paciente€s La presentacion clinica mas habitual
de ésta debe permitir comprender la base moleculaconsiste en la presencia de crisis de taquicardia ventri-
de la enfermedad y mejorar las opciones terapéuticagsular monomérfica sostenida que pueden provocar
actuales. sincope o incluso fibrilacién ventricular. Sin embargo,
en la mayoria de pacientes son bien toleradas puesto
ANAT OMIA PATOLOGICA que I'a_funcién ventricular izquierda se halla preserva-
da.Tipicamente en el ECG durante la taquicardia ven-
Las caracteristicas consideradas tipicas en los esturicular se observa un patrén de blogqueo de rama iz-
dios autopsicos de pacientes con DAVD son la dismi-quierda, puesto que ésta se origina en el ventriculo
nucion de los elementos contractiles de la pared venderecho flg. 1). Ocasionalmente, si el origen se halla
tricular derecha y su sustitucion por tejido adiposo osituado en el septum intraventricular, se puede presen-
fibroadipos8. Estas anomalias aparecen fundamen-tar un patron de bloqueo de rama derecha. Se han des-
talmente en el subepicardio del apex, el infundibulo ycrito casos de pacientes asintomaticos en quienes la
la zona subtricuspidea del ventriculo derecho forman{primera manifestacion de la enfermedad es en forma
do el llamado «triangulo de la displasia», aunquede muerte subita Igualmente, la enfermedad se pue-
también se han descrito formas difusas con afectaciomle manifestar en algunos casos en forma de insu-
incluso del ventriculo izquierdoSe han distinguido ficiencia ventricular derecha lentamente progresiva
dos tipos de afectacion histopatolégica: la lipomatosasin la presencia de taquicardia ventricilar
y la fibrolipomatos#, esta Ultima asociada a dilata- Un dato a tener en cuenta es la alta prevalencia del
ciones aneurismaticas, cicatrices y adelgazamiento deiagndstico de displasia en atletas y deportistas. No
la pared. sabemos si este alto indice de diagnésticos en depor-
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tistas se debe a que las taquicardias son a menudo inentriculo derecho. Fontaine et al también hallaron
ducidas por el esfuerzo, lo que lleva a un diagndsticouna prolongacion del QRS mas evidente de V1 a V3
mas habitual en atletas o si es el mismo ejercicio elque en Dl y V&,

gue modifica las caracteristicas del ventriculo derecho

facilitando la aparicion de anomalias estructutales . ~ :
P Electrocardiograma de sefial promediada

DIAGNOSTICO DIEFERENCIAL Aunque la mayoria de pacientes presentan potencia-
les tardios en el electrocardiograma de sefal prome-

El diagnéstico diferencial de la DAVD debe hacerse diada esta técnica es poco utilizada de manera rutina-
con la enfermedad de Uhl y en caso de afectacion defia en el diagnéstico de la DAVD. La presencia de
ventriculo izquierdo con las demas formas de miocar-potenciales tardios es una expresion mas del retraso
diopatia. La enfermedad de Uhl aparece fundamenen la conduccion con zonas de activacién lenta pre-
talmente en nifios y adolescentes, no existe un compaosentes en el ventriculo dere¢ho
nente familiar y se presenta habitualmente en forma de
msuﬂuenma cardiaca. Desde el punto de vista patOIO'Radiografia de torax
gico, en la enfermedad de Uhl se observa una falta
completa de miocardio, sin presencia de depdésitos gra- Se puede observar cardiomegalia moderada con una
sos. En caso de afectacion del ventriculo izquierdo, laconvexidad entre el boton adrtico y el ventriculo iz-
displasia puede simular otros tipos de miocardiopatia yquierdo; sin embargo, a menudo en la radiografia de
el diagnostico de displasia se basara en la afectacidtorax no se observan alteraciones significativas
predominante del ventriculo derecho y en la histologia.

Otro grupo d'e pacientes en los que € debe eStablq:écnicas de diagnéstico por imagen no invasivas
cer el diagnéstico diferencial son los pacientes recupe-
rados de muerte subita sin cardiopatia estructural apa- Aunque el patrén de referencia en diagnéstico de la
rente como son los pacientes con sindrome deDAVD ha sido la angiografia con contraste, las nuevas
Brugada' o aquellos con fibrilacion ventricular idio- técnicas de imagen no invasivas aportan actualmente
patica®. En ellos se debera proceder a un estudio cuisuficiente informacién en la mayoria de casos para
dadoso para descartar la DAVD como enfermedadobviar en muchos la realizacion de angiografia dere-
subyacente. cha y biopsia endomiocardica.

Finalmente, hay que mencionar a los pacientes que Cuando existe una gran afectacién de ventriculo de-
presentan taquicardia ventricular monomoérfica idiopa- recho las anormalidades en la morfologia y contracti-
tica, especialmente la originada en el tracto de saliddidad de éste resultan evidentes en cualquier técnica
del ventriculo derecho. Dicha taquicardia afecta fre-diagnostica utilizadg sin embargo, en otros pacien-
cuentemente a varones jévenes, puede iniciarse cotes las anomalias estructurales pueden ser mas sutiles
sincope y aparece también mas frecuentemente con gl el diagnéstico mas dificil de establecer. Por ello, las
ejercicio.Aunque algunos autores han sugerido la pre-exploraciones a realizar se deben individualizar en
sencia de anomalias en el tracto de salida del ventricueada paciente en funcién de la seguridad diagnéstica
lo derecho en estos pacientes, parece claro que la tajue se obtiene con las pruebas sucesivas.
quicardia ventricular idiopatica del tracto de salida del
ventriculo derecho no est4 relacionada con la DAVD,

. gcocardiograma
ya que estos pacientes no desarrollan la enfermeda

durante un seguimiento lar§o El ecocardiograma es una técnica disponible en la
mayoria de centros y es la técnica que debe utilizarse

EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS inicialmente en la valprgcién diagnt?stica de DAVD;
sin embargo, su sensibilidad es limitada en la detec-

Electrocardiograma en ritmo sinusal cion de anomalias segmentarias de la contractilidad

del ventriculo dereclie® El estudio ecocardiografico

El electrocardiograma en ritmo sinusal puede serdebe estar dirigido a la busqueda de este diagnéstico y
poco sensible; sin embargo, cuando la enfermedad ese debe analizar cuidadosamente la presencia de dila-
extensa, se presenta tipicamente un patrén de bloqudacion del ventriculo derecho, asi como la de zonas de
incompleto de rama derecha con r terminal en V1 ydiscinesia, abultamiento y aneurismas localizados.
negativizacion de la onda T en precordiales derecha®tros hallazgos que se pueden observar son la disci-
(V1 a V3). En un 30% de los pacientes se puede ob-nesia de la pared inferobasal, cambios estructurales en
servar una pequefia onda inmediatamente después da banda moderadora, una desestructuracion de las tra-
QRS, especialmente en V1 y V2, que se ha denominabéculas o una dilatacion del tracto de salida. Por otro
do onda épsilonfigy. 1). Esta onda representa proba- lado, algunos pacientes pueden presentar también
blemente una activacion tardia de algunas zonas dedfectacion del ventriculo izquierdo.
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Ventriculografia isotopica oblicua izquierda. La presencia de extrasistolia fre-
cuente desencadenada por la inyeccion de contraste

La ventriculografia isotdopica es una técnica no puede comprometer la utilidad de la prueba. Las ano-
invasiva muy util en el diagnéstico de la DAVD. Ofre- malias mas frecuentemente detectadas son la dilata-
ce informacién sobre el tamafio de los ventriculos, lacion del ventriculo derecho con una reduccién de la
contractilidad segmentaria y muestra si existen zonasontractilidad global, las anomalias segmentarias de la
de contraccion retrasada en el ventriculo derechocontractilidad, las areas de discinesia, y los abulta-
Ademas, permite el calculo de la fraccion de eyeccidonmientos y aneurismas localizados. También se ha des-
de ambos ventriculos. El uso del analisis de Fouriercrito un aumento de la trabeculacion y la presencia de
afiade una mayor sensibilidad al método, ya que perfisuraciébn en la cara anterior o imagen en «pila de
mite detectar zonas de contraccion asincréhica monedas»Algunos de estos signos no son especificos
Cuando existe extrasistolia frecuente la adquisicion dey se pueden observar en otros pacientes con disfun-
las imagenes debe ser especialmente cuidadosa exclgion ventricular sevefa El signo mas especifico es la
yendo los latidos extrasistolicos y postextrasistolicospresencia de pequefios aneurismas o abultamientos lo-
y obteniendo al menos tres proyecciones (oblicua iz-calizado$’. Destaca, asimismo, que estas anormalida-
quierda, oblicua derecha y anteroposterior). des van acompafiadas de un ventriculo izquierdo nor-
mal o poco afectado en la mayoria de pacientes.

La sensibilidad y la especificidad de los cambios
angiograficos en el diagnostico de DAVD no son co-

La resonancia nuclear magnética (RNM) es una técnocidas, ya que la presencia de anomalias en la angio-
nica que permite detectar con gran sensibilidad la pregrafia es el patréon con el que se comparan otros méto-
sencia de tejido adiposo en el miocardio ventriéular dos® Ademas, la interpretacion de determinados
Sin embargo, el tejido adiposo de la grasa epicardicénallazgos en la valoracion de la angiografia puede ser
puede hallarse en grados variables en individuos sapoco reproducible, como pusieron de manifiesto
nos, por lo que los hallazgos de la RNM deben inter-Blomstrém-Lundquist et al en un estudio en el que
pretarse en el contexto clinico del paciente. La RNMevaluaron la variabilidad intra e interobservdddra
permite también localizar zonas de contraccion anor-dificultad en la aplicacién de mediciones cuantitativas
mal y calcular el volumen del ventriculo derecho me- de los volimenes del ventriculo derecho dada su for-
diante cine-RNM poniendo de manifiesto un aumentoma irregular dificulta la valoracion objetiva de los re-
del volumen ventricular en pacientes con DAVD. sultados de la angiografia.

Aufferman et & compararon el valor diagnéstico
de la RNM vy la angiografia convencional en 36 pa-
cientes y concluyeron que esta técnica podia obviar |
necesidad de angiografia en pacientes con DAVD. Sin El andlisis histol6gico del tejido obtenido mediante
embago, se necesita experiencia en la interpretacionbiopsia endomiocardica es de utilidad cuando consi-
de los hallazgos. gue demostrar la sustitucion del tejido miocardico por
tejido fibroadiposo; sin embargo, dado que la enfer-
Tomografia axial computarizada medad tien? Ia menudq un caracter foc_:?l, pPed‘?”
(TAC) «Ultr afast» presentarse falsos negativos, sobre todo si las biopsias

se han obtenido de la zona septal, raramente afectada

La TAC «ultrafast» permite la determinacion de vo- en la DAVD. Asi, aunque la especificidad de la biop-
limenes y funcién de las camaras cardiacas. Tambiégia es alta en el diagnéstico de DAVD, la sensibilidad
puede identificar la presencia de tejido graso en la papuede ser baja.
red ventricular derecha; sin embargo, se trata de un
método poco asequible a la mayoria de pacientes ¥
probablemente no aporta informacién que no pueda
ser obtenida por los métodos anteriormente comenta- Es preferible realizar el estudio electrofisiolégico
dos. cuando se ha establecido el diagnéstico de DAVD me-
diante los métodos anteriormente expuestos. Hoy dia,
el estudio electrofisiolégico esta orientado a estudiar
la inducibilidad de la arritmia clinica y a establecer

La cineangiografia selectiva del ventriculo derechouna estrategia terapéutica. En el caso de conseguir la
ha sido tradicionalmente el método de referencia paranduccién de una taquicardia ventricular monomorfica
el diagnostico de DAVD; sin embargo, la morfologia sostenida bien tolerada, se puede ensayar la ablacion
compleja del ventriculo derecho dificulta la interpreta- como se comentara en el apartado de «Tratamiento».
cion de los resultados. Es recomendable la obtencién La taquicardia ventricular monomoérfica clinica es
de la angiografia en la proyeccion oblicua derecha ygeneralmente inducible y puede ser interrumpida con

Resonancia nuclear magnética

aBiopsia endomiocardica

studio electrofisioldgico

Angiografia del ventriculo derecho
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estimulacion, lo que sugiere un origen reentrante. Sin o TABLA1 . '
embago, a menudo se inducen diversas morfologias Criterios para el diagnostico de displasia
de taquicardia, por lo que aun cuando se pueda tratar la del ventriculo derecho

mgrfologla qlmlca. de fqrma _efgctlva mediante abla- Disfuncion global o regional y cambios estructurales

C',On' I"f‘ perS'StenC'a de inducibilidad de Otra_s morfoI(_)- (detectados por ecocardiografia, angiografia, resonancia
gias rapidas y mal toleradas hace aconsejable la im- magnética o ventriculografia isotépica)

plantacion de un desfibrilador para prevenir muertemayores:

subita. Con la aparicién de la ablacién con radiofre- Dilatacién severa y reduccion de la fraccion de eyeccién
cuencia y el desfibrilador implantable, la realizacion del VD sin afectacién (o sélo ligera) del VI

de estudios electrofisiolégicos seriados para la valora- Aneurismas localizados del VD (areas acinéticas

cion de la eficacia del tratamiento farmacol6gico ha _ © discinéticas con abultamiento diastdlico)

quedado limitada a pacientes en quienes no se conside- Pilatacion severa del VD

: o : : Menores
ren las alternativas terapéuticas anteriormente citadas. . . L. L. .
P Ligera dilatacién global del VD y/o reduccién de la fraccion

de eyeccién con VI normal

CRITERIOS DIAGNOSTICOS Dilatacién ligera y segmentaria del VD
e L . Hipocinesia regional del VD
La dificultad en la valoracion de las exploraciones caracteristicas tisulares

complementarias que se realizan en estos pacientagayores:

condujo al desarrollo de una «Task Force» para esta- Sustitucién del tejido miocardico por tejido fibroadiposo

blecer unos criterios diagndstiéo&stos criterios se en la biopsia endomiocardica

basan en la identificacién de anomalias estructuralesinomalias de la repolarizacion

sustitucién del tejido miocardico por tejido fibroadi- Menores: o _

poso, cambios electrocardiograficos, taquicardia ven- ! INvertidas en las derivaciones precordiales derechas

tricular de origen en el ventriculo derecho y enferme- (V2 y V3) (individuos de mas de 12 afios y en ausencia
- de blogueo completo de rama derecha)

dfad f,am'“ar' Se propone que se establezca eIAnormaIidades de la despolarizacion/conduccién

diagnéstico definitivo de DAVD cuando se cumplan pjayores:

2 criterios mayores, 1 criterio mayor y dos menores Ondas épsilon o prolongacion localizada (> 110 ms)

0 4 criterios menores de los criterios establecitios ( del QRS en las derivaciones precordiales derechas
bla 1). (V1-v3)
Menores:
. Potenciales tardios (en el electrocardiograma de sefial
Arritmias

El objetivo en el tratamiento de pacientes con
DAVD es I.a, supresion de Ias,ar.”tmlas ventriculares y Taquicardia ventricular con patron de blogueo de rama
Ia_preve_ncmn de la mpe_rte subita. R_arame_nte _el trata- izquierda (sostenida o no sostenida) (en el ECG, Holter,
miento tiene como objetivo tratar la insuficiencia car- ergometria)
diaca derecha. Extrasistolia ventricular frecuente (> 1.000/24 h) (Holter)

El manejo de los pacientes ha seguido un curso paHistoria familiar
ralelo al mayor conocimiento sobre la enfermedad yMayores:
sus posibles consecuencias pronésticas. Hace unos Enfermedad familiar confirmada en la autopsia o en cirugia
afos el diagnostico de DAVD se realizaba casi exclu-Menores: N o B
sivamente en pacientes que habian presentado taqui- Historia familiar de myerte _subltz_i prem,at_ura (< 35 afios)
cardias ventrculares recurrentes. Se consideraba que £ Cere e AT ST D
estos pacientes raramente presentaban muerte subita y expuestos) g
gue las recurrencias frecuentes de sus arritmias eran
en general bien toleradas. Este hecho justificaba urYD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo.
tratamiento basicamente farmacoldgico de los pacien-
tes. Amedida que el diagnostico de displasia se ha
buscado sistematicamente se ha observado que un Desde el punto de vista farmacoldgico, en un estu-
cierto numero de pacientes que han presentado undio de Wichter et al en 81 pacientes con DAVD Yy ta-
muerte subita tenian la enfermedad y que el curso cliguicardias ventriculares idiopéticas del tracto de sali-
nico podia no ser tan benigno como en principio seda del ventriculo derecfip el sotalol fue el farmaco
sospechaba. Este hecho ha provocado que se consideras eficaz en suprimir las arritmias ventriculares utili-
re la posibilidad de tratamientos mas agresivos erzando la estimulacion eléctrica programada, el regis-
buena parte de los pacientes, sobre todo en aquellaso de Holter o la prueba de esfuerzo como métodos
recuperados de muerte subita y en aquellos con taquide control. En el seguimiento aparecieron recurrencias
cardias ventriculares mal toleradas. de taquicardia ventricular en un 10% de los pacientes

Menores:
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y ninguno presenté muerte subita. En aquellos pacien-5'

tes sin taquicardia inducible el sotalol, los betabloque-
antes y la amiodarona pueden ser buenas alternativas
terapéuticas. 6.

La aparicion de la ablaciéon con radiofrecuencia
ofrece una opcion complementaria al tratamiento far-
macologico. La localizacion precisa del circuito de la
taquicardia en caso de que ésta sea monomorfica pue-
de permitir su destrucciébn mediante la ablacion. En
general, el procedimiento puede ser efectivo inicial-
mente aunque las recidivas de esta taquicardia o de
otros tipos de ésta son frecuentes, posiblemente debi-.
do a la progresién de la enferme@iadPor ello, la
ablacién debe considerarse s6lo como complemento a]I_0
tratamiento farmacoldgico en casos de taquicardias
monomorficas bien toleradas.

En todos aquellos pacientes en quienes se considerd.
que existe un riesgo elevado de muerte subita, esta
plenamente justificada la indicaciéon de implantar un 1
desfibrilador automatico. Los pacientes con riesgo
elevado son aquellos que han sido recuperados de una.
muerte subita, pacientes que presentan taquicardias
ventriculares sincopales y pacientes que no responde?4
al tratamiento farmacoldgico.

Finalmente, los pacientes con insuficiencia ventri-
cular derecha refractaria, con y sin afectaciéon ven-
tricular izquierda, pueden beneficiarse de un trasplan-15.
te cardiaco.

16.
CONCLUSIONES

La DAVD debe ser considerada una forma de mio-
cardiopatia y debe ser sospechada sistematicamentd’
en pacientes con arritmias ventriculares con origen en
el ventriculo derecho. A pesar de que la historia natu-
ral de la enfermedad es todavia desconocida, su evolu-8-
cién clinica puede ser catastrofica y llevar a la muerte
subita del pacientd.as opciones terapéuticas deben
ser valoradas individualmente dependiendo de la pre4g.
sentacion clinica de la enfermedad.

20.
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