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La enfermedad coronaria es responsable de un 75-
80% de los casos de muerte subita en la mayoria de pai-
ses industrializados. Los factores de riesgo de muerte su-
bita pueden dividirse en marcadores de enfermedad
estructural cardiaca y marcadores de acontecimientos fi-
siologicos anormales. No estan bien definidas las estra-
tegias de prevencion primaria de muerte subita. El uso
sistematico de marcadores de riesgo para identificar po-
blaciones en riesgo de muerte sibita podria ayudar a es-
tablecer medidas de prevencion primaria en la préactica
clinica diaria. En este articulo se revisan diferentes méto-
dos de estratificacion de riesgo mediante analisis de la
fraccion de eyeccion, arritmias ventriculares, variabilidad
de frecuencia cardiaca, sensibilidad de barorreflejo, dis-
persion de la repolarizacién y estudios electrofisioldgicos.
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Ischemic Sudden Cardiac Death: Critical Analysis
of Risk Markers

Coronary artery disease is responsible for approxima-
tely 75-80% of sudden cardiac deaths in most industriali-
zed countries. Risk factors can be divided in those which
suggest structural heart disease and those reflecting ab-
normal physiological markers. Therapeutic strategies for
primary prevention of sudden cardiac death require care-
ful scrutiny. The systematic use of risk markers to identify
and stratify high risk groups may be of help to establish
primary prevention measures in daily practice. Different
methods to stratify risk factors using ejection fraction,
ventricular arrhythmias, heart rate variability, barofeflex
sensitivity, and dispesrion of repolarization are discussed
in this article.

Key words: Sudden cardiac death. Ischemia. Risk fac -
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INTRODUCCION

La enfermedad coronaria (EC) es respblesalel

75-80% de los casos de muerte subita (MS). Enlam
yoria de los estudiog) 50% de las muertes relaciena
das con EC son slbitas e inesperadass pacientes

gue sobreviven a una MS presentan una alta tasa de

currencia, del 45 al 60% en los 2 afios siguiéftes

La mayoria de los casos de MS son causados por t
quicadia o fbrilacion venticular (TV/FV). Sin embar-
go, la propociéon exacta de MS debidas a taqui-
arritmias no se conoce, ya que unaésa parte de los
casos de MS se producen sin testigos y en una alta prq-
porién de los que son observados por testigos no si

dispone de eledaicardigrama durante epésodid*
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En general, existe una buena concordancia entre fac-
tores de riesgo de EC y MS. Los factores de riesgo tra-
dicionales identifican a pacientes con riesgo de-desa

rollar la enfermedad respotta de MS y no los

episodios fisiopatolégicos que conducen a latM&a
rediccion del riesgo de MS ha sido un reto para los
édicos. Se han utilizado varios métodos paatartr
de estrtficar a los pacientes en riesgo, basados en el
fiso de marcadores de riesgo.

Estos marcadores de riesgo de MS pueden ielasif
carse en marcadores de enfermedad estructural -cardia
ca y de episodios fisiopatoldgicos anormales. El uso
e estos marcadores puede ayudar a conseguir una me-
Jor estratificacion del riesgo de MS.

Basandose en los resultados de cuatro estudies mul
ticéntricos (AVID, CASH,CIDS y Dutch trail),los
desfibriladores implankdes tienen una indicacion de
clase | para la prevencién secundaria de 1A MS

No estan bien establecidas las estrategias de preven-
cién primaria de la MS, que deben basarse en métodos
de estatificacion de riesgo, especialmente con el uso
de marcadores de riesgo de MS.
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En pacientes afectados de MS isquéngeahan co-
ABREVIATURAS municado casos de EC con estenosjsatienenosgel
75% en el 40-85% de los ca¥os

En casos de MS isquémica, Davies et al han referido
gue se encuentran trombos intraintimales y/o intram
rales en el 73-95% de los casos. Davies et al también
encontraron que el hallazgo angjiafico post mortem
mas frecuente consiste en placas ateroscleréticas con
una morfologia similar a la de las placas encontradas
en pacientes con angina inestabie

En el estudio CASSntre los 761 casos de V&

51% tenian enfermedad de 3 vasos y el 28% presenta
ban enfermedad de 2 vas@sque indica una coela-
cion entre la gravedad de la EC y el riesgo dé>MS

En el mismo estudio, entre los 11.583 pacientes tr
tados farmacoldgicamentaquellos con isquemia-in
ducida con ejercicio presentaron una mortalidad cinco
veces magr en los 7 afios de seguimientm,que st
giere una caelacion entre isquemia recente y ries
go de muerté.

Deedvania et al hallaron un incremento signifieati
vo de la mortalidad cardiaca en pacientes con EC e is
guemia silente durante la monitorizaciéon con Holter
frente a aquellos que no presentaron isquemia silente
durante 2 afios de seguimiento (el 24 frente al 8%; p =
0,023}

En otros estudios, Bayés de Luna gpiRe encon
traron que la incidencia de cambios del segmento ST
en pacientes afectados de Mfsirante la monitoriza
IS cion con Holter fue del 12,6 y del 52%gespectiva-
QUEMIA . - .

mente. Sin embgp, la verdadera incidencia de estos

Una de las consecuencias de la isquemia es elincrcambios en el segmento ST no se conoce ya que en los
mento del potasio (K extracelular, lo que eleva el po- estudios Holter habitualmente se utilizan tres canales o
tencial de membrana eBposo. Esta despolarizacion meno§1°20
de la membrana inaet la entrada rapida de Ndu- La MS, la isquemia miocardica, las arritmias ventri-
rante la fase 0 del potencial de accidausando un culares, la rpolarizacién ventricular y el tono autené
descenso en la amplituié duracion y la velocidad de mico presentan similares patrones de variacioncirca
aceleracion del potencial de acéian diana,con un pico de incidencia entre las 07.00 y las

La hetebgeneidad de la acumulaciéon extracelular11.00 h. Prodalemente, fictuaciones en el tono sim
de K'y los efectos de la isquemia sobre los canales dpatico y/o en el tono parasimpatico influyen en sentido
K (Ito e lk,,) producen una falta de hogeneidad de negati o positvo en los episodios de isquemia y de
diferentes variables electrofisiolégicas: periodo refrac-arritmias ventricularég
tario, potencial de membrana eeposo, excitabilidad
y tiempos de conducciéfg que favorece el comienzo SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO
de arritmias por reentrafa

La isquemia y el IM causan alteraciones en el tono Existe una coglacion estrecha entre el sistema ner
simpatico y parasimpatico del corazon, a causa-de levioso auténomo, la isquemia y la MS.
siones neuronales y de trastornos metabdlicos. Estala isquemia produce la agicién de las fibras sim
denenacién puede iniciarse pocos minutos despuégdticas y parasimpaticas mediante unavacidn de
del comienzo de lagaesién isquémica, lo que aumen- quimio y mecaceptores.
ta la hetavgeneidad de laepolarizacion ventricular y En el caso de la isquemigwda,el predominio de
predispone al desarrollo de arritnfias la actividad simpética facilita el inicio de arritmias

Las isquemias agudaguda-cronica y cronica¥o-  ventriculares, mieas que un predominio de la acti-
recen el inicio de las aimias ventriculares. El IM vidad parasimpatica puede ejercer un efecto atfitiar
causa alteraciones electrofisiologicas permanentes qumicc?23
predisponen a presentar una inestabilidad eléctrica con En experimentos Hedos a cabo con animales,
o0 sin episodios recurrentes de isquétiia Schwartz et al encontraron quenesrcon tendencia a

AV: arritmia ventricular.

CVP: contraccion ventricular prematura
(extrasistole).

EC: enfermedad coronaria.

EKG/ECG: electrocardiograma.

EFF: estudio electrofisioldgico.

FC: frecuencia cardiaca.

FE: fraccion de eyeccion.

FR: factor de riesgo.

FV: fibrilacion ventricular.

HRV: heterogeneidad de repolarizacion
ventricular.

IM: infarto de miocardio.

MS: muerte subita.

QTd: dispersion del intervalo QT.

SAEKG: sefal electrocardiografica
promediada.

SBR: sensibilidad de barorreceptor.

SDNN: desviacion estandar de intervalos
NN (RR).

TV: taquicardia ventricular.

TVNS: taquicardia ventricular no sostenida.

VFC: variabilidad de frecuencia cardiaca.

VP: valor predictivo.
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TABLA 1. Resumen de los mas importantes estudios en los que se ha utilizado la variabilidad de la frecuencia
cardiaca como marcador de riesgo de muerte subita

Estudio Poblacidn (n.° de pacientes) Objetivo Hallazgos

Kleiger et al® 808 post-IM Mortalidad general (n =127)  5,3% 1 en mortalidad cuando SDNN <50 frente a> 100 ms

Bigger et al* 715 post-IM Mortalidad cardiaca 2-5 1 riesgo relativo de mortalidad en pacientes con | VFC

Farrell et al® 416 post-IM Episodios arritmicos (n =24) VFC <20 ms fue un predictor significativo de episodios arritmicos

Bigger et al** 331 >1 afio post-IM Mortalidad general (n =30)  2,5-5,6 1 riesgo relativo de mortalidad en pacientes con | VFC

Algra et al*® 6.693 con sintomas Muerte stbita cardiaca 4,1 1 riesgo de muerte subita cuando SDNN < 25 frente a>40 ms
variados (n=230)

Zuanetti et al*4 567 post-IM Mortalidad general (n =52)  2,8-3,5 1 riesgo relativo de mortalidad en pacientes con « FVC

Hartikainen et al*® 575 post-IM Mortalidad cardiaca (n =47) | VFC fue un predictor independiente de muerte cardiaca arritmica

y no arritmica (p <0,001)

Nolan et al® 433 con fallo Mortalidad general (n =54)  SDNN > 100 ms tuvieron un 5,5% mortalidad anual frente a
cardiaco 51,4% cuando SDNN < 50

LaRovere et al®®  1.284 post-IM Mortalidad cardiaca (n = 44) SDNN <70 ms tuvieron 3,2 1 riesgo de mortalidad (p <0,0001)

Fauchier et al®” 116 con miocardiopatia  Episodio arritmicos SDNN <100 ms fue un predictor independiente de episodios
dilatada arritmicos (p <0,02)

Abreviaturas: ver cuadro de la pagina 569.

TABLA 2. Resumen de los mas importantes estudios en los que se ha utilizado la sensibilidad del barorreceptor
como marcador de riesgo de muerte subita

Estudio Poblacion (n.° de pacientes) Objetivo Hallazgos

La Rovere et al®® 78 post-IM Mortalidad cardiaca (n = 7) Mortalidad del 3% en pacientes con SBR > 3 frente al 50%
en pacientes con SBR <3 ms/h

Farrell et al** 68 post-IM Episodios arritmicos SBR fue el predictor més significativo de inducibilidad de TV

Farrell et al®® 122 post-IM Episodios arritmicos (n = 10)  SBR <3 tuvo el riesgo relativo més alto para episiodios arritmicos
(23,1) frente a 10,1 debido a | VFC

La Rovere et al*®  1.284 post-IM Mortalidad cardiaca (n = 44) 2,8 1 riesgo de mortalidad cuando SBR <3 ms/mmHg (p <0,0001)

Abreviaturas: ver cuadro de la pagina 569.

fibrilacion ventriculay durante un test de ejercicio y primordialmente de la modulacion de la actividad v
oclusién coronaria, tenian un incremento de k& fr gal. La VFC es un indicador noviasivo del tono
cuencia cardiaca antes del inicio de la fibrilacién venvagaf®2®
tricular, mientras que aquellos pes resistentes er La VFC permite el estudio no invasivo de la dinami-
sentaban un descenso de la frecuencia cardéagae  ca de ciclo cardiaco. Se ha postulado que cambios en
sugiere la existencia de reflejos autbnomos opuestds geometria del corazén a causa de areas de necrosis
entre animales susceptibles y resistefites pueden incrementar la actividad de fibras aferentes

La isquemia y la IM causan alteraciones de la neusimpaticaslo que atenuaria la actividad parasimpética
rotransmision creando areas de dea@bn transitoria y causaria un cambio del tono autbnomo dominante en
0 permanente. Las areas de deaeidn simpatica condiciones basal&s®
presentan una importante sensibilidad a las catecola De igual maneragxisten evidencias de que la VFC
minas, lo que llea a un descenso en el umbral dese encuentra disminuida en pacientes con EC y que
fibrilaciéon y a que se incremente la susceptibilidad aesta reduccién se getaciona con lagvedad de la
desarollar aritmias ventriculares en condiciones de enfermedad valorada angiograficaméfteEn nume-
tono simpatico aumentatié*2¢ rosos estudios se han evaluado los cambios observados

A causa de la distribucién anatémica de las fibraen la VFC en diferentes estadios clinicos de la cardio
vagales y simpaticas, la isquemia subendocardica afepatia isquémicgs8+445566tablas 1-5).
ta principalmente a las fibraggalesjo que también Entre 808 pacientes post-liarticipantes en el es
puede ser un factor arritmogérits. tudio MPIP,una SDNN inferior a 50 ms se asocio con
una mortalidad cuatro veces yoa que en el @gpo
VARIABILIDAD DE LA ERECUENCIA con SDNN supe(ior a 100 ms (el 34 frente a_I 9%; p <
CARDIACA (VFC) 0,0091)_. En .el mlsmo_estudlo, la VF(_Z,fu_e un |nd|.c,ador

pronéstico independienteque ofrecié informacién

En condiciones deeposo,predomina el tonoagal  prondstica adicional a la obtenida de la fraccién de

y las variaciones de la frecuencia cardiaca dependeryeccion (FE) y de la frecuencia deimias ventricu-

570



Rev Esp Cardiol Vol. 53, Nim. 4, Abril 2000; 568-578 Gustavo Lopera et al.— Muerte subita isquémica:
analisis critico de los marcadores de riesgo

TABLA 3. Resumen de los mas importantes estudios en los que se ha utilizado la dispersion del QT
como marcador de riesgo de muerte subita

Estudio Poblacidn (n.° de pacientes) Objetivo Estudios
Perkiomaki et al”” 94 con ECy TV/FV Episodios arritmicos Dispersion del intervalo QT fue significativamente més alta
en pacientes post-IM con TV/FV que en controles similares
Zareba et al”® 936 con EC Muerte relacionada Dispersion del JTc y JT se asoci6 significativamente con mortalidad
con arritmia (n = 17) cardiaca
Glancy et al®” 266 post-IM Mortalidad general Dispersion del intervalo QT fue significativamente més alta en pacientes
(n=163) con MS que en supervivientes o con fallo cardiaco progresivo
Barr et al”® 44 con miocardiopatia ~ Mortalidad cardiaca Dispersion del intervalo QT fue significativamente més alta en pacientes
isquémica (n=19) con MS que en supervivientes o con fallo cardiaco progresivo
Van de Loo et al”® 77 post-IM - Dispersion del intervalo QT fue significativamente mas altaen IM + FV
frente IM — FV (p <0,0001) y en IM frente a controles y en normales
(p <0,0001)
Darbar et al™ 49 con enfermedad Mortalidad general Dispersion del intervalo QT > 60 ms tuvo una sensibilidad y
vascular periférica especificidad el 92 y del 81% en la prediccion de mortalidad cardiaca
De Bruyneet al® 5.812 > 55 afios Mortalidad general Dispersion del intervalo QT > 60 ms fue el mas importante factor
(n=563) predictivo de mortalidad cardiaca
Zabel et al®' 280 post-IM Episodios arritmicos Ninguno de los indices de dispersion del intervalo QT tuvo diferencias
(n=30) significativas entre pacientes con y sin episodios cardiovasculares

Abreviaturas: ver cuadro de la pagina 569.

TABLA 4. Resumen de los mas importantes estudios en los que se han utilizado las contracciones ventriculares
prematuras y la taquicardia ventricular no sostenida como marcadores de riesgo de muerte subita

Estudio Poblacidn (n.° de pacientes) Objetivo Estudios
Ruberman et al®®  1.739 post-IM Mortalidad general Mas alta probabilidad de MS y otras muertes cardiacas en pacientes
y cardiaca con CVP complejas
Weaver et al®’ 141 con ECy FV MS (n = 32) 2,3 riesgo relativo de paro cardiaco en pacientes con CVP complejas
Bigger et al% 766 post-IM Mortalidad general CVP apareadas y TVNS se asociaron con 3-6 veces 1 mortalidad
y cardiaca (n = 178)
Echt et al? 857 post-IM (CAST) Episodios arritmicos 1 muerte arritmica con encainida/flecainida frente a placebo, p = 0,0004
(n=89)
Hallstrom et al%® 360 post-IM Mortalidad general Larata de CVP/h fue altamente predictiva de mortalidad 1 afio después
del IM
Maggioni et al®®  8.676 post-IM (GISSI-2)  Mortalidad general Riesgo relativo de 1,6 y 2,2 de mortalidad general y MS en pacientes
y MS (n = 256) con frecuentes CVP. La TVNS no se asoci6 con pronéstico adverso
Doval et al 516 con fallo cardiaco Mortalidad general TVNS es un predictor independiente de mortalidad y MS
con/sin TVNS (GESICA) (n=193)
Singh et al™ 666 con fallo cardiaco Mortalidad general TVNS no es un predictor independiente de mortalidad
con/sin TVNS
(CHF-STAT)
Hartikainen et al*®® 575 post-IM Mortalidad cardiaca ~ TVNS predice la muerte relacionada con arritmia y CVP predice muerte
(n =47) no relacionada con arritmia

Abreviaturas: ver cuadro de la pagina 569.

lares,lo que mejord el pronéstico de riesgo entre losbaja VFC al inicio de una @mia ventricular puede
individuos susceptiblés facilitar su persistenciag; una alta VFC podriaa¥ore-

En 18 pacientes con taquicardia ventricular ne soscer su finalizacion.
tenida (TVNS) o TV durante la monitorizacion con En 54 pacientes con EC e historia de TV o paro car-
Holter y con historia de paro cardiaco o TV, Huikuri etdiacoValmaka et &P encontraon que,ente 8 pacien-
aP® encontraron que todos los indices espectrales des con TV ecurente durante la monitorizacién con
VFC fueron significattamente mas bajos antes del Holter los indices espectrales de LF y VLF fueron sig-
inicio de la TV que durante TVNY sugirieron que nificatvamente mas bajos en el grupo con TV (p <
las fluctuaciones en la dinamica de la VFC puederd,01 y < 0,05, @spectiamente). Aunque no se encon-
causar inestabilidad eléctrica y facilitar el inicio o-per traion alteraciones sigmifatvas de la VFC antes del
petuar las aitmias ventriculares. Por ejemplopa inicio de aritmiasla frecuencia cardiaca (FC) fue méas
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TABLA 5. Resumen de los mas importantes estudios en los que se ha utilizado el estudio electrofisiologico
como marcador de riesgo de muerte subita

Estudio Poblacion (n.° de pacientes) Objetivo Estudios
Roy et al®' 150 post-IM Episodios arritmicos EEF no identifica a pacientes en riesgo de MS
y mortalidad cardiaca (n = 7)
Hammill et al®® 110 con TVNS Episodios arritmicos Inducibilidad durante EEF es modulada por FE y existencia de EC
Bhandari et al®? 86 post-IM con Episodios arritmicos (n = 11) Episodios arritmicos fueron significativamente mas frecuentes
fallo cardiaco, en pacientes con EEF+ e IM en clase Killip 11I-IV
angina, TVNS
Zoni-Berisso et al®® 286 post-IM Episodios arritmicos TV monomérfica fue el mas importante factor predictivo
de episodios arritmicos
Pedretti et al® 47 post-IM Episodios arritmicos EEF+ y marcadores no invasivos tuvieron un VPP del 65%
en la prediccion de episodios arritmicos
Moss et al® (MADIT) 196 post-IM con  Mortalidad general (n = 54) DCI profilactico mejora la supervivencia de pacientes post-IM
FE <35, TVNS con alto riesgo de MS
y EEF+
Buxton et al®® (MUST) 767 con EC, FE Paro cardiaco/muerte Los efectos beneficiosos de la terapia antiarritmica se limitaron
<40, TVNS relacionada con arritmia al grupo de pacientes asignados a DCI
y EEF+
Andresen et al** 657 post-IM, Episodios arritmicos Incidencia de episodios arritmicos fue 18% en el grupo con EEF+
EEF en pacientes  (n =32) frente al 4% en aquellos con EEF- (p = 0,032)
con anormal FE
y/o Holter

Abreviaturas: ver cuadro de la pagina 569.

alta en los 5 min previos al inicio deT¥, lo que pue- Los sistemas lineales tienen un comportamieato r
de indicar cambios agudos en la actividad simpética. gular y la magnitud de las respuestas es proporcional a

En 8 pacientes afectados de MS isquémiocaz et la intensidad del estimulo. Sin emfparen sistemas
al! hallaon un importante descenso de la SDNN antesio lineales cambios pequefios puede tener importantes
del inicio de cambios isquémicos del segmento ST asaefectodl.
ciados con arritmias fatales o que en comparaciéon con Un fractal es un objeto compuesto de subunidades
lo observado durante los 5 min iniciales de moizger  (y sub-subunidades) con la misma estructura e dif
cion (48 frente a 29 ms; p = 0,002), lo que hace pensaentes escalas de medicion, propiedad conocida como
que la isquemia puede precipitar las arritmias malignaautosimilaridad. Esta se produce en un rango ilimitado
en presencia de anomalias del sistema auténomo. de escalas en sistemas mateméaticos puros y en-un ran

Entre 312 pacientes con EC y FE > 30% participango limitado en sistemas u objetos naturéfés
tes en el estudio Beess, Van Boven et4lcomunica- La fluctuacion del analisis detrendido (vaboy es
ron una disminucion significativa de la VFC en los pa-una medicion de la presencia o ausencia de propieda
cientes con TVNS y cambios del segmento ST. des de comlacion fractal. En personas sanas,valo-

En el GISSI 2, los descensos en la VFC se asociarores del exponente escalanteson cercanos a Ig que
significativamente con un aumento de la mortalidadindica un comportamiento fractal de la FC. Poo otr
cardiovasculdf*, lado, se han comunicado alteraciones de este compor

Algra et & refirieron un fres@ 4,1 veces mas alto de tamiento fractal de la FC en pacientes con alteraciones
MS con SDNN < 25 mg respecto a una SDNN > 40 mgcardiovascularé$*®

El analisis de la relacion de la ley de poder {pen

ANALISIS NO LINEAL DE LA VARIABILIDAD dientep) mide la distribucion de las caracteristicas es
DE LA ERECUENCIA CARDIACA pectrales de las oscilaciones de los wdkrs RR y

mide rangos de frecuencia de1® 10?2, que caracte-

Se ha postulado que fluctuaciones esponténeas enfi@an fluctuaciones de baja y muy baja frecuencia en el
dindmica del ciclo cardiaco pueden proteger al sistemaiclo cardiacé.
en caso de alteraciones aguéiés Se ha obseado una pendient@ significativa mas

Los métodos tradicionales de VFC pueden no detecregatia en corazones derados,lo que sugiere que
tar algunos cambios sutiles, pero importantes, en el ciestas fluctuaciones de baja frecuencia estan también
clo cardiaco. Se han utilizado métodos de analisis nmfluidas por el sistema auton6miée.
lineales de la VFC para estudiar estos cambios sutiles En un subestudio del estudio Diampihakikallio
en la dinamica del ciclo cardigéo et aP! refirieron que las reducciones del escalapta
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pendienteB fueron mejores predictores de la mortali tdan dinamicamente. Cuando la interaccién de estos
dad que la reducciones en la VFC. factores afecta a un musculo cardiaco disfuncionante
Makikallio et af” han comunicado que los valores las posibilidades de generarigmias aumentan signi
del escalantax fueron significattamente mas bajos ficativamenté&®.
entre pacientes post-IM con historia de TV que en EIl tamafio del infarto determina elago de disfu
aquellos sin historia de TV. En este mismo estuatio, cién ventricular (FE) quea su vez, es un importante
se encontré una buena correlacién entre valores del efactor determinante de la mortalidad gen&ral
calantea y los indices tradicionales de VF®, que Aunque la baja FE, los frecuentes latidos ventricula-
sugiere que las reducciones del componarpeeden res prematuros (CVP) y las TVNS son importantes
no estar determinadas por los mismos mecanismos ffactores de mortalidad total, no parecen ser buenos
siolégicos que determinan los distintos elementos deredictores del modo de muerte cardfa®a
la VFC, que podrian ser modulados por factores-auto En obsevaciones clinicas, el comienzo espontaneo
némicos y no autonémicts de TV monomoérfica no se ve precedido por CVP en la
Los indices no lineales de la VFC parecen domitr  mayoria de los caso$p que sugiere la existencia de
a una mejor discriminacién deésg@ en pacientes con una reentrada oculta con penetracion \eeiaEl cam-
enfemedad isquémica cardiaca. Sin embaegin no  bio de la reentrada oculta a la clinicamente aparente
esta taro si pueden usarse aisladamente o conjuntapodria ser mediado por interacciones dindmicas de
mente con indices tradicionales\deC, por lo que son factores hemodindmicosautdbnomos, farmacolégicos
neces#ors otros estudios pspectios a esteaspecto. y de otro tipé".
La prewalencia y la complejidad de 1&% se ince-
SENSIBILIDAD DE BAROCEPTOR (SBR) mentan espeqtacularmente a medida gue la FE se dete
riora. En pacientes con FE inferior al 40%, lavar
La SBR ha sido usada como un método indicati lencia de TVNS aumenta del 15 al 20% en pacientes
de la actividad auténoma refleja. con clase funcional | o 1l y al 50-70% en pacientes con
En estudios experimentales, Schwartz &tl@n re-  clase funcional Il o IV. Paraddjicamentena mgor
ferido que la SBR es significamente mas baja en pgroporcidn de pacientes en clase funcional | o Il falle
rros post-IM susceptibles a desdlar FV durante un cen subitamente (50-70%) en comparacion con pa
test de oclusion coronaria y ejercicio que errqgeer cientes en clase funcional lll o IV (< 30%), lo que in
post-IM resistentes a la P/ dica que una actividad ventricular ectépica aumentada
El mismo gupo también encontré quen peros es mas un marcador de un satstranatémico que un
susceptibles a la VFa SBR fue mas bajanpcluso an-  marcador especifico del riesgo de W53
tes de la induccion del IM. Por ello, parece que el IM, La TVNS identifica a una poblacion con un riesg
ademas de crear un sastr arritmogénico, desplaza el relativamente alto de presentar MS. Sin ergbano
rango de respuestaagales (SBR) hacia valores mas es especificamente predigtide MSy es s6lo mode
bajos,lo que colocaria a los individuos susceptibles aradamente sensil§ie®
desarollar aritmias en una catpria de alto riesy Cuatro estudios multicéntricos (MRIMILIS, MD-
para desarrollar arritmias fatadés PIT y UCSD SCOR) hanveluado la relacion ergr
Varios estudios clinicos harvatuado el papel de baja FE,AV y mortalidad total en mas de 3.000- pa
la SBR en la prediccién de episodios arritmit®s cientes post-IM. En estos estudios, se observéd una im
(tablas 1-5). portante asociacion entre baja FEcuentes CVP y
Entre los 1.284 pacientes post-IM participantes en emortalidad (OR = 3,38 y 3,37, respectivamefite)
estudio ATRAMI, se observo una mortalidad significa- Entre 1.793 pacientes post-IM, la posibilidad de MS
tivamente mas elena entre los pacientes con SBR in en los pacientes con CVP complejas fue del 18% fren
ferior a 3 ms/mmHg y SDNN inferior a 70 ms frente ate al 8% en pacientes sin CVP complejas. De naaner
individuos con valores normales de SBR y SDNN (elsemejante, la mortalidad cardiaca total fue del 15 y del
17 frente al 2%; p < 0,000°) 7%, respectivamenrfte lo que apga el concepto de
En el estudicATRAMI, la SBR y la HRV tuvieron que CVP complejas son un marcador de mortalidad to-
un valor prondstico independiente y aditen pacien- tal mas que un marcador especifico de MS.
tes post-IM,y mejoraron la clasificacion de riesgo-ob ~ Entre los 866 pacientes post-IM participantes en el
tenida con la esdificacion de riesgo basada exclusi MPIP,las CVP apareadas y las TVNS se asociaron de
vamente en la FE y en las arritmias ventricufares forma importante con mortalidad total y mortalidad
por arritmia. Ademassu contribucion a la determina

FRACCION DE EYECCIONY ARRITMIA cion del riesgo fue independiente de lavpata por

una baja FE.
VENTRICULAR (AV) En el estudio CAST se evalu6 la hipétesis de que

Como se menciond gviamentela isquemia y las una actividad gnticular ectépica aumentada sda
alteraciones del sistema nervioso auténomo interacciona con incremento en éks@ de nuete relacio
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nada con arritmia. Sin embarda muete relaciona  0,0001) y en pacientes post-IM con historia de Evtfr
da con arritmia fue signdfatvamente mas alta entre te a post-IM sin FV (95 frente a 63 ms; p = 0,0002).
los pacientes tratados con encainida y flecainida para En un estudio similaPerkiomaki et al” comunica-
supmir la actividad enticular ectépica (p = ron que diversos indices de QTd fueron significamente
0,0004).Ademéas)a mortalidad cardiaca nelacie mas eleados entre pacientes con historia de IM,
nada con la arritmia también fue mayor en los paVF/VT y estudio electrofisiolégico positivo que en pa-
cientes que recibian el farmaco activo respecto a losientes post-IM sin historia derdémia ventricular o
tratados con placebo (p = 0,”L)Los resultados de estudio electrofisiolégico negativo.
este estudio sugren que el efecto atmaogénico de Barr et al8 en un estudio prospeati de 44 pacien
los agentes de clase Igirdlemente es mas alto en tes con miocardiopatia isquémiaafirieron que los
pacientes con EC, y que la AV es un marcador de upacientes que fallecieron subitamente tenian una QTd
sustato anatdmico anormal mas que un marcador essignificativamente mas elada que los supervivientes
pecifco de MS. 0 que aquellos que fallecieron por fallo cardiaco pr
gresivwo (53 frente a 66 frente a 98 mespectivamen-
- te; p < 0,05).
HETEROGENEIDAD DE REPOLARIZACION - . ~
5 Durante un seguimiento promedio de 2 afosesobr
Y DISPERSION DEL INTERVALO QT 936 pacientes post-INZareba et al® encontraron que
Los efectos del vagen las auriculas no reflejan-ne tres mediciones de HVR (JT-dT-s y JTc-d) se aso
cesariamente los efectos delgw en los ventriculos. ciaron de forma significata con la mortalidad cardia
En experimentos con animales, Chiou y Zipesmu-  ca (p < 0,01).
nicaron que la denescion selectia de la auricula Entre 5.812 participantes del estudio Rotterdiam,
produjo un importante descenso de la VFC y la elimi QTd superior a 60 ms fue el mas importante factor
nacion de la SBR. Sin emigar, esta denemacién se  predictivo de mortalidad cardi&a
lectiva no produjo ninguna arritmia ventricular y el pe- En el seguimiento prospeati medio de 21 meses
riodo refractario del ventriculo no cambié respecto ade 280 pacientes post-IM, Zabel etdlallaron que
los valores de control. Basandose en el concepto des indices de VFC y FE fueron signifisaimente
que VFC y SBR reflejan la actividad vagal primordial- mas bajos en los pacientes que presentaron episodios
mente en las auriculase han buscado otros marcado cardiovasculares. Sin embargo, no se encontraron dife-
res que reflejen mas directamente la influencia de losencias significativas en diferentes indices de HVR en-
factores auténomos en el ventriculo. tre pacientes con o sin episodios cardiovasculares.
Tomaselli et df han efeido que en c@zones Aunque existe unrgn interés por la identificacion
con disfuncién enticular se produce un inemento de un marcador fiable y representativo de las alteracio-
gradual y signitatvo en la duracidon del potencial nes en la HVR, la medicidn de estos indices se-ve in
de accién, lo que se hariduido parcialmente a un fluida por los cambios en la FEl, nimero de latidos
descenso en la densidad de los canales Ito. Por tantegtopicosel nimero de deradas utilizadas, la varia-
las \ariaciones regionales de lap@aizacion pue- bilidad inter e intraobseador, el método de célculo
den ser mas importantes en pacientes con falibi-car usado, la velocidad del ECG, la variabilidad circadiana
aco,lo que fawrecera el inicio de las arritmiag y los episodios de isquemia, entre ottds
triculares. En experimentos realizados con animales, Zabel et
La onda T es generada por diferente®leis dee-  alPf® obseraron que diersos indices de HVR en el
polarizacion ventriculae tal modo que de ella resul electrocardiogama (ECG) de superficie tuvieron una
ta una hetermgeneidad en laepolarizacion ventricular  correlacion adecuada con la dispersion de la duracion
(HRV). Se han estudiado diversos indices que determidel potencial de accién. Sin emgay la extrapolacion
nan las diferenciasegonales de la apolarizacion de los cambios en l&polarizacion ventricular celula-
usando QTQTc, JT, JTcarea de la ondd, etc., en  res con los cambios en el ECG de superficie requieren
numerosos estudios clinicos paratdr de identificar mas investigacioné&s
un marcador no irasivo de cambios patoldgicos en la

75-81,87 .
HRV™EE, - . ESTUDIO ELECTROFISIOLOGICO (EEF)
Durante el seguimiento de 49 pacientes con enfer
medad vascular periférica, Darbar e a&ncontraron Un tercio de los supervivientes de una MS presentan

que la dispersion del intealo QT (QTd) superior a un EEF negativo. El fallo para inducir arritmias ventri-
60 ms tuvo una sensibilidad del 92% y una especifici culares sostenidas durante un estudio EFF sugiere que
dad del 81% en la prediccion de muertes cardiacas. el sustrato responskebde la aritmia clinica es transi

En 77 pacientes post-IM con o sin historia de FVtorio o modificdle por factores externos como isgue
Van de Loo et &t hallabn alores signifcatvamente  mia, tono autbnomo y/o trastornos electrolitieos
mas altos de dispersion del intervalo QT en pacientes Los supervivientes de una MS con EC presentan
post-IM frente a los testigos (65 frente a 34 ms; p <unas tasas mas altas de inducibilidad durante el EEF
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gue los que no tienen EC. Ademésire los pacientes MS en poblaciones de riesgo incrementa de forma sig
con EEF positio e historia de EC, hay unaepalen- nificativa®®®®
cia mas alta de IMfallo cardiacobaja FE y segmen Actualmentelos desibriladoes cardiacos implan-
tos con acinesia o discine’Sig 2 tables (DCI) son una indicacion de clase | para los
En supervivientes de una MS con EC, una TV mo superwientes de una MS. En las poblaciones de los
nomorfica indica probddemente la presencia de un estudios AID, MADIT y MUSTT, el 50-60% de los
sustrao fijo con circuitos de reentrada. Por otro lado, pacientes xperimentain descargas pzopiadas del
la FV puede representar un grupo heterogéneo de alt®Cl durante 2-3 afios degémientolo que se po-
raciones cardiacas que reflejan la interacciéon de udria traducir en que se considemapiado unvVPP
sustrato fijo y factores transitorfds del 50-60% para la prevencion secundaria de la MS.
En un andlisis de cuatro estudios en los que se inclide igual mane, el uso de maradoes de ies@® in-
yeron 230 pacientes con EC e historia de TVNS, se invasvos y no inasvos que ofrezcan un VPP del 50-
dujo la TV monomorfica en el 43-50%. La tasa de60% podria,teéricamenteaceptage para implantar
acontecimientos arritmicos en pacientes con EEF nenedidas como DCI para la prevenciompaiia de la
gativo fue del 7 frente al 45% en alugo con EEF po- MS; sin embarg, son necesarios mas estudios a este
sitivo®s. respecto.
La evidencia apoya el concepto de que el EEF mejo-
ra la clasificacion qlel_ nesgo_de episodios amtm'COSESTUDIOS DE PREVENCION PRIMARIA
con un valor predictb negativo (VPN) cercano al DE SCD CON ICD
90%, y un valor predictivo positivo (VPP) del 10-20%.
Sin embargoel VPP puede mejorarse cuando se-utili  En el estudio CABG-&ch,entre 900 pacientes con
zan indicadores no vasiwos de riesgo para seleccio SAEKG anormal y FE inferior al 35%yrogramados
nar a los pacientes para el BE§89.9094 para CABG el uso profilactico de desfibriladores no
También es importante recordar que el riesgo de umfluyé en la mortalidad respecto al grupo control (101
EEF positiv se ve influido de forma importante por la frente a 95 muertes), durante un seguimiento promedio
funcién ventricular con una baja frecuencia de MS de 32 mesé%
arritmica en pacientes con FE superior al 4€ithim- En el estudio MADITente 196 pacientes con his-
portar los resultados del EER2 toria de IM, FE inétior a 35, TVNS y TV inducible y
Los resultados de los estudios MADIT y MUSTT no supimible con procainamida durante el EEH,
destacan aiun mas el papel de un EEF posén la uso pofilactico de desbriladoes tuvo un impacto
clasificacion del riesgo de muerte en pacientes comsignificatvo sobre la mdalidagd en comparacion
miocardiopatia isquémica, baja FE y TVRIS con la terapia médica tradicional (el 38 frente al 15%;
p = 0,009%°
- En el estudio MUST,Tentre 767 pacientes con +is
EVALUACION DE FACTORES DE RIESGO toria de EC, FE inferior al 40%, TVNS y TV inducible
Como se ha mencionado anteriormeids factores en EEF la tasa de mortalidad relacionada cditméa
de riesgo (FR) de MS isquémica pueden dividirse de lg paro cardiaco fue del 32% en los pacientes eruel g
siguiente manera. En primer lug&R tradicionales po asignado a damiento no antiarritmico respecto al
para la ECcomo edadsexo o historia familiarentre  25% en el gupo asignado adtamiento antiarritmico,
otros. Estos FR son poco predios de MS. En se pero el beneficio fue limitado en los pacientes asigna
gundo lugar se encuentran los FR que indican la exiglos a recibir un desfibrilad8r
tencia de una EC estructural REYP, TVNS o EEF Actualmenteos pacientes que relinen los criterios
anormal. Estos FR poseen un importante valor pronésde inclusion del estudio MADIT tienen indicacion de
tico, pero probablemente no distinguen apropiadamenelase | para la implantacion de desfibriladores, pero re-
te el modo de muerte cardiaca, y cuando son utilizadggresentan menos del 1% de los casos de MS.
de forma aislada en la prediccién de la MS tienen un Todavia no se dispone de los resultados del wso pr
VPP relatvamente bajo. En tercer lugar se encwentr filactico de desfibriladores en poblaciones con historia
las FR que indican la presencia de procesos fisiopatale IM y FE inferior al 30% (MADIT Il) y en pacientes
I6gicos anormales como VFC, SB#ispersion del in - con FE inferior al 35% y miocardiopatia isquémica y
tenalo QT o métodos no lineales de VFC. Pldba  no isquémica (SCD-HeFT).
mente, estos FR aclaran mejor el mecanismo de la En caso de que hubiera efectos pes#tirespecto a
muerte cardiacan particular de la MSoero, al igual la mortalidad con el uso de DCI paraywancion pr
que los indicadores de enfermedad estructural cardianaria de la MS prolidemente su utilizacion se irer
ca,cuando se usan aisladamente tienen un VPP-relatinentard significativamente; sin embargo, debido al in-
vamente bajo, del 10-2094°°0.9 cremento de la pralencia de fallo cardiaco y a los
En diversos estudios se ha ohsato que cuando se altos costes de la #gia con desfibriladoregste su
combinan diersos FR el VPP para la prediccién depondria una importante carga econoffiica
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