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l. ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

'f. CARDIOMIOPATIA DILATADA 

El término •cardiomiopatía dilatada", es empleado para describir estadios 

terminales ó avanzados de múltiples enfermedades, entre las que se incluyen 

valvulopatías. miocarditis, cardiopatía isquémica, procesos infecciosos, tóxicos. 

genéticos e incluso enfermedad miocárdica idiopática, mostrando ésto lo Incierto 

de su patogénesis,. La cardiomiopatia dilatada es una enfermedad caracterizada 

por la dilatación del ventrículo izquierdo e hipocontractilidad difusa. 

Histológicamente se podría definir como complejos de características no 

específicas, pudiendose observar: hipertrofia con incremento del nú~er~ de 

miocitos, variación en el tamaño de los miocitos, aparición anormal de cuerpos de 

inclusión en el núcleo del miocito, hipercromasia y fibrosis intersticiaL-.E'1-_1a fibrosis 

se observa incremento de fibrillas de colágeno intramiocárdlcas, Ja clasificación de 

la fibrosis ha sido subdividida microscópicamente en: reemplazo, lnterfibra, 

perivascular, y tipo plexiforme, la forma de fibrosis interfibra y perivascular, 

prevalecen usualmente, en especial, en el ventrículo izquierdo. El miocardio podría 

estar infiltrado por algunas células inflamatorias, de las cuales, usualmente son 

linfocitos y tienen una distribución que no permite llegar a diagnosticar miocarditis, 

de cualquier manera el diagnóstico diferencial puede ser difícil cuando las 

muestras de la biopsia son limitadas. Las arterias coronarias, muestran solamente 

leves lesio'les, ello en proporción a la edad del paciente. Por microscopía 
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electrónica se muestran anormalidades que no son específicas de cardiomiopatra 

dilatada, pero podrían dar información adicional acerca de la naturaleza de la 

hipertrofia y pérdida miofibrilar. El núcleo se llega a mostrar alargado y tiene una 

forma irregular, con múltiples nucleolos, y un verdadero doble núcleo no es 

excepcional. Otros cambios, consistentes en la hipertrofia miocefular son: 

dilatación y proliferación de tubulos T, incremento en el número de sarcomeras y 

mitocondrias2. 

El diagnóstico de Cardiomiopatía dilatada puede hacerse usando técnicas clínicas 

convencionales, como la historia clínica, el examen físico, los rayos X y el 

ecocardiograma. Clínicamente, se sospecha el diagnóstico por la presencia de 

síntomas de falla .cardiaca. Sin embargo, la razón de Jos investigadores para 

examinar el músculo cardiaco, es llegar a determinar la patogénesis, severidad, 

riesgo de progresión, posibilidad de contagio, reversión, herencia, etc3. 

2. BIOPSIA ENDOMIOCÁRDICA 

El estudio del ccirazón; especffieamente del mlocárdio in vivo, inició en 1950 al 

tomarse biopsias en perros por vía percutánea transtorácica4. De 1954 a 1958, 

Sutton reportó 54 caÓ.os''en· humanos, realizando la toma de muestras por medio 

de mediastinotorriía.;•:Esta.~misnía técnica fue empleada por Weinberg en el estudio 

de pacientes con·-·enfermedad primaria del músculo cardiaco5 • En 1964, Bercu 

desarrolló un nuevo· método de biopsia septal, utilizando un acceso percutáneo 

transtorácico con aguja, a través del ápex de ventrículo izquierdo. 

('l\'?>.T · .. '. ,·: 
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Timmis y colaboradores adicionaron el registro electrocardiográfico para hacer 

más certera la toma de muestra, pues identificaban un trazo de "lesión 

subepicárdica" al hacer contacto sobre el pericardios. Actualmente la técnica más 

usada para la obtención de tejido miocárdico, es la biopsia endomiocárdica 

tomada con biotomo a nivel del ventriculo derecho, vía transvenosa, aunque 

también puede ser arterial para el ventrículo Izquierdo. Las vías de a=eso para la 

toma de biopsia del ventrículo derecho incluyen: vena femoral, subclavias y 

yugular interna. Este pro,cedimiento es seguro y relativamente fácil cuando se 

realiza por persona( experimentado. Las posibles complicaciones son, en la vía de 

acceso: punción·, a~~·r;~;, 60:~. hematOm·a resultante, hematoma venoso o lesión de ·.·· . ""••,. ,, ... 

estructuras subyascent~s 'éOri;o rier\ri.;s; articulaciones, pulmón, intestinos, etc. El 

daño causado p.;~,e,~,biotb,,:;;j pu~cle ~er la p~rforación de grandes vasos, aurículas 

o ventrículos, así como,la lesi,ón del, aparato subvalvular tricuspide,:,' 

El examen directo del tejido ha sido tradicionalmente un~ !'"étodo ,'ciiagnóstico 

definitivo en medicina. En la patología cardiaca la, respui.~ta, d~l,:n:;iocardio es 

similar en diferentes enfermedades; así el estadio fina1',cif;1,~i'niocardio, podría no 

mostrar rasgos diagnósticos especiales, por lo que la biopsia'es' más relevante en 

estadios iniciales de enfermedad8 • 

Actualmente las indicaciones para biopsia endomiocárdica8 son: 

Detección de rechazo de transplante cardiaco 

Diagnóstico de miocarditis 

Determinación de cardiotoxicidad a doxorubicina 

Investigación de cardiomiopatia dilatada 

Diagnóstico de enfermedades específicas del miocardio 

TESIS r.nN 
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Amlloidosis cardiaca 

Hemocromatosis cardiaca 

Enfermedad de Wilson 

Sarcoidosis miocárdica 

Miocarditis de células gigantes 

Endocarditis y fibrosis endocárdica de Loeffler 

Fibroelastosis endocárdica 

Enfermedad de Kawasaki 

Enfermedad de Fabry 

Lipomatosis Cardiaca 

Pseudoxantoma elástico 

Tumores cardiacos 

Carditis reumática 

Enfermedad de Chagas 

Toxoplasmosis 

Infección por citomegalovirus 

Carditis de Lyme 

Distrofia miotónica 

Lupus eritematoso sistémico 

Cardiotoxicidad por methysergide 

Escleroderma 

Lesiones cardiacas por radiación 

Cardiomiopatfa hipertrófica 

Cardiomiopatia restrictiva 

Hipertiroidismo 

Hipotiroidismo 

Prolapso de la válvula mitral 

Enfermedad de vasos pequeños 

Cardiotoxicidad por cocaína 

Arritmias ventriculares 

Deficiencia de camitina 

TESIS C:ON 
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Se ha descrito en estudios multicéntricos confirmación de la sospecha clínico-

diagnóstica en 59% de los casos,. La biopsia endomlocárdica mantiene 

frecuentemente una correlación con la severidad de la cardiomiopatía dilatada, por 

lo que es importante en el pronóstico del paciente y ayuda a determinar su grado 

de afectación e Incluso-la necesidad de un trasplante. También sabemos que la 

disfunción miocárdica es una condición progresiva y el dato clínlco inicial podría 

ser una redu=ión también progresiva en la fra=ión de expulsión, sin embargo, 

ahora hay datos de que el daño es en la microestructura y que se traduce en la 

funcionalidad del ventrículoo. La pérdida progresiva de miocitos, y la alteración en 

la expresión genética, pueden tener un rol Importante en la modificación 

estructural y cambios· funcionales del miocardio llamados en gene:a1 

"remodelaclón". La pérdida de mlocitos en la falla cardiaca puede ocurrir por dos 

vías distintas: apoptosis. y necrosis. Estos procesos también están -~eScritos en 

humanos. Se han identificado varios genes en el proceso de la apoptosÍs, ei B~l-2 

proto-oncogene familiar, es vital en el control de la apoptosis. Estos ge;,es se han 

dividido en dos categorías,' los que inhiben la apoptosis y _los que:_1a in.~J\::t¡!ri· ·~a 
relativa abundancia de ciert.a~··sustanc1as determina 1a su~ptibfoda·d·,.·; ílroCE>so 

apoptótico. Además, se ha propuesto que la viabilidad de una célula después del 

estímulo apoptótlco puede depender. del rango y nivel de Bcl-2. Por otro lado, se 
~ .. ~-

ha reportado la asociación de la deleclón del DNA mitocondrial, con 

cardlomlopatía dilatada. Se ha mencionando que se trata solo de una 

manifestación de la combinación de afectación a varios órganos por dicha deleción 

del DNA mltocondrial,o. Otros estudios experimentales han demostrado un 
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incremento del factor de crecimiento de fibroblastos en pacientes con infarto del 

miocardio. Este potente mitógeno es un factor de sobrevida para varias células in 

vitro y estimula la respuesta de la. angiogénesis in vivo11. Sin embargo, se ha 

postulado como causa del daño, .en pacientes con eardiómiopatfa dilatada, a la 

respuesta autoinmune del miocito contra autoantígenos específicos cardiacos. En 

este caso, se muestra anormal la expresión de HLA de clase JI, mostrando 

anticuerpos anti a.-miosina, detectados por inmunoflourescencia y confirmados por 

ELISA,2 • Parte de las alteraciones en la función cardiaca, ocurren directamente 

por daño a la matriz celular, al perder su relación normal de contacto célula-célula 

y perderse la relación de celulas con láminas de fibronectina y diferentes 

colágenos en el espacio intercelular. Estas láminas. de fibronectina estan 

aumentadas en la enfermedad del miocardio y repercuten ·directamente en la 

remodelación miocárdica,3. Otras enfermedades q~e · son: d~-·. me;,~ionar como 

asociadas a la cardiomiop~tfa dilatada s':>n: 

El sindrome de Nonan, e.n el cual prese'r;t.; ;;;rdi..,ml;,,patía dilatada en el 25% 
,... - ... ''~:-'-' ,: " 

de los CBSOS14. 

Cardiomiopatia dilatada ligada a:_xC·:~···;:. qt.i~ existen como resultantes, defectos 
·<· ,.. ·.• . . 

en el gene de distrofina (que .es una proteína· similar a la· actina intracelular) y que 

cuando se presenta, es indistinguible de la .cardiomiopatfa dilatada "idiopática", 

especialmente cuando se encuentra un· nivel normal o levemente aumentado de 

CPK. Sin embargo, el estudio estructural en la biopsia endomlocárdica reporta 

lesiones típicas delta, las cuales son marcadores estructurales de defectos en la 

distrofina,s. Clínicamente, las manifestaciones de la cardiomiopatfa dilatada son 

similares a las de la enfermedad miocárdica primaria. Se caracterizan por 

l'i? CT;:-~ C._(-y¡,\ 
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dilatación y deterioro en la contractilidad del ventriculo izquierdo o en ambos 

ventrículos. Usualmente se le reconoce en estadios avanzados, en los cuales las 

manifestaciones son de falla cardiaca congestiva con un incremento del volumen 

ventricular y disminución de Ja fracción de expulsión. En ambas formas de 

enfermedad, existe reducción en la movilidad de Ja pared ventricular o 

hipocinecia. La función diastólica es también afectada y sobre este punto, las 

anormalidades de la contractilidad y relajación ventricular, son detectables 

fácilmente por métodos no invasivos, como la ecocardiografía en todas sus 

modalidades. 

La cardiomiopatfa dilatada obedece a desordenes multifactoriales, Jos cuales 

resultan en una expresión final que es el daño miocárdico. Dicho daño es causado 

por infecciones virales. mecanismos inmunológicos 6 anormalidades metabólicas. 

Sin embargo, este proceso de daño puede dividirse en estadios. En Ja fase 

temprana de la cardiomiopatra dilatada, por ECO, se demuestran anormalidades 

del llenado diastólico ventricular izquierdo', Jo que refleja una relajación anormal y 

en estadios avanzados de la enfermedad se observa elasticidad reducida de Jas 

cámaras cardiacas,5. 

En los pacientes pediátricos Jos datos clínicos de presentación son Jos de formás 

crónicas de cardiomiopatfa dilatada,._sin embargo considerando que Ja miocarditis 

linfocftica es la más importante causa de cardiomiopatfa dilatada en niños, resulta 

importante favorecer el desarrollo de métodos no invasivos para inferir la 

presencia o ausencia de miocarditis linfocitica. Alan y colaboradores17, reportaron 

por un método no invasivo =mo es el ECG, que la ausencia, de onda R larga en 



miocarditis linfocftica. Y es que la necesidad de métodos no invasivos, deriva de 

los riesgos existentes en la realización de la biopsia endomiocárdica (perforación 

miocárdlca con taponamiento. embolias, arritmias, alteraciones de la conducción, 

lesión de las válvulas cardiacas, rea=iones vasovagales y neumotórax). La 

frecuencia reportada de complicaciones es de 1 a 2% y el riesgo de perforación 

cardiaca con taponamiento menor de 0.05%,e. Aunque en niños son los mismos 

riesgos que en los pacientes adultos, no existen referencias sobre fa seguridad 

para la realización de este procedimiento. 

Como se mencionó previamente, la cardiopatía isquémica es una de las causas 

frecuentes de cardiomiopatía dilatada; sin embargo en el estadio final de ésta, no 

se ha demostrado angina, isquémia silente o miocardio hibernante. Los hallazgos 

reportados en estudios postmortem de estos pacientes lsquémicos, han 

documentado, a nivel regional, e intersticial, la hipertrofia de los mlocitos 

residuales, asociada a enfermedad coronaria severa y sin evidencia de infarto del 

miocardio. En algunos pacientes con . falla cardiaca progresiva y disfunción 
- -: ·,- . ' ·, 

biventricular,., .el estudio histológíco .ha· descrito infiltrado linfocitario en uno o 

ambos ventrfculo;;xdemostrá¡:¡~os~.;:.e;:; estos . casos, por los criterios de Dallas 

(cuadro 1), la presÉmciá):1e:rf¡focar~itiscomo causa de la disfunción ventricular. En 

dicha clasitrcad1ón/1a pr;:,s,enci~ .efe miocarditis (figura1) se refiere a presencia de 

daño del miocito que_· es caracterizado por necrosis 6 degeneración, vacualización, 

contorno irregular del mloi::ito, sin embargo el edema intersticial y la necrosis del 

micocito no son criterios diagnósticos fiables, ya que los artefactos en la biopsia 

podrían simular ambos procesos. En la clasificación de miocarditis "borderline" 

(figura 2), el daño del miocito no esta de iocarditis 
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no esta suficientemente apoyado, sin embargo si la sospecha clínica es fuerte, el 

repetir la biopsia puede estar Indicado. La miocarditis persistente, Indica que el 

infiltrado inflamatario está . tan extendido como . en la biopsia previa. En la 

miocarditis en resolución, la. inflamación esta menos eXtendida .. En el estadio de 

miocarditis resuelta (figura 3), el infiltrado Inflamatorio ya no esta presente 20• 

Primera biopsia 

-Miocarditis con 6 sin fibrosis 

-Miocarditis -borderline", con 6 sin fibrosis 

(una segunda biopsia puede estar 

indicada) 

-No miocarditis 

Biopsia subsecuente 

-Miocarditis persistente con 6 sin fibrosis 

Miocarditis en resolución con 6 sin fibrosls 

-Miocarditis resuelta con ó sin fibrosis 

Cuadro 1. Muestra los entenas histológ1cos de Dallas 
para establecer el diagnóstico de miocarditis. 
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Además del estudio histológico para el diagnóstico de Ja cardiomiopatía dilatada, 

existen otros estudios de gabinete básicos para establecer el diagnóstico, que es 

una parte crítica de la enfermedad. En fa mayoría de los casos de cardiomiopatra 

dilatada e isquémica, se pueden sospechar las causas en la historia clínica del 

paciente y los datos electrocardiográflcos. No obstante, en algunos casos el 

diagnóstico es aún dificil, ya que un paciente con cardiomiopatía dilatada 

idiopática pu_ed_e._ presentar cuadro, clínico_ sugestivo de angina. Además, un 

bloqueo completo de rama izquierda del haz de Hiss se puede observar 

frecuentemente en el ECG estándar de ambas cardiopatías, así como este 

bloqueo puede enmascarar cambios isquémicos subyascentes. 

Por ecocardiografía frecuentemente podemos establecer la etiología de una 

cardiomlopatía dilatada, aunque esto no siempre se cumple, ya que una 

cardiopatía isquémica puede mostrar hipocinesia homogénea del ventrículo 

16 ·---------------, 
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izquierdo y en un paciente con cardiomiopatra dilatada puede existir disfunción 

regional de la pared del ventrículo izquierdo. De hecho, algunos estudios que han 

utilizado ECO, Talio, o tomografía computada no han tenido una completa 

separación para ambos diagnósticos. Solamente el apoyo de estudios de Medicina 

Nuclear que valoran la perfusión miocárdica combinada con el análisis de la 

función ventricular regional con ejercicio. han reportado buena sensibilidad para 

distinguir éstos dos grupos de pacientes. En dichos estudios se utiliza tecnesio-99 

sestamibi y tomografía computada con emisión de fotón. Por la sensibilidad de 

este estudio, se menciona que puede ser innecesaria la coronariografía para 

distinguir la cardiopatía isquémica de la cardiomiopatra dilatada21· 

El pronóstico individual en casos de cardiomiopatía dilatada depende de la 

identificación del paciente dentro del proceso· de Miocarditis~;,ardiomiopatra 

dilatada. Con ayuda de marcadores de fase aguda, se ha obsenr.adCl Ía elevaC:ión 

persistente de concentraciones de Troponfna. _T, ~o qÚe. :.,~uQi~.~.~¡'--~-~9~.~e~~ción 

subclfnica de los miocitos, asociada con ~ d8tEiriO-ro ,·CuñicO:·.~:~(if{'"~i;;'S- tPa.cTerite·s. 

progresión de la enfermedad y esto sugiere actividad del prc)ceso subyascente de 
- • ''<<e' '~<~'.' '-~~··'.,:'.~,'',~·",'·)~:' ',,- ,. •' 

miocarditis. Esta Troponina, con el complejo de~sus sub'unidades 1i\T;y;C, junto 
- - -· _- --'- ·.:_ -~ :. -_ . -.-;.:··· -~- -- . : ·:: --~ -. -. ."'.~- ,-:~':.;:~--_(._-;_~:i¿'~~.~k'Y~~?;~_~;:7~:~<::i~{.-·:_:i.1-<;'---.:>~:~. 

con actina, regulan la fuerza y, velocidad, de ; la :contra=.iónc'de1·:.n;iúsculo.: Las 

concentraciones en; su~ro '.de Tr~Ponina T cardiaca: .s6n ~ik~·~~;e·· ~~pe~ificas y 

constituyen marcadores. sensibles de lesión miocárdica. El valor diagnóstico y 

pronóstico de e~~~·:\narJ.'~or ha sido estudiado extensamente en síndromes 

coronarios ~gudos, sin embargo, las altas concentraciones de Troponina en suero 

en pacientes con· cardlomiopatra idiopática aún no se han establecido. De 

cualquier manera, los estudios en los que se reportan pacientes con datos de falla 
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cardiaca tienen altas concentraciones en suero de Troponina T y posterior al 

tratamiento en el que se controla la insuficiencia cardiaca, se ha observado 

disminución de la concentración en suero de la misma22. 

En cuanto al tratamiento, este depende. de 3 factores: 

" :' ~-.,.·'::. ,',.<' 
1) Causa del proceso' · ... · 

2) Estatus. c1rri1d6'ci~1.pa?i~~te. ~ , 
3) Reve~~ibilié!ad del p;Óc.;so de daño. 

:·-, ... --· ··:<r:.·· --... :-:·;_-_ -... .. 
En cuanto al primer punto; s'e ha ·,,:,endonado· previamente que son múltiples las 

entidades .. que pÜedef1Hevar .;, miocarditis, por 1Ó que dependiendo de· la etiologla 

se basa el Írat<3miento, por ejemplo cu~r1clo 1..:· e"tiÓlogfa es viral, el tratamiento se 

basa en inmunosupresor y el man~j0_·~.':3 ··-~~-i~~~fi~!-.~~6i_~· ~;diaca~ _ 
En cuanto al estatus clínico del paciente, 'n'ó~· ~e;¡.;;ilT'lo~· al tratamientÓ que tenga el 

paciente para 1a insuficiencia cardiaca; co'~0ti~;~~~n iós ·e.·siudias· de faskforce del 
-- - -· - - . - -- ., ' -. --- .. . ' ··~- , . ·-- -, 

American Collegue cardiology para insuficié;;<':;;;,'::,a~éliaca~ .' ·• ·· · 
,. ;,~-· ·-'.-' 

"'<" : ... :5 : ; ' -
Y en 10 referente a la reversibilidad del proé::esa·Cie dario; ·.;s·importa~te que un 

;: : .:.... '- >;---.~ :~L ,'·le~'(:.• o::::~ .. ..,;:,'._: 

paciente con diagnóstico de miocarditis activa: se•Úratado eon'1~1 'nianejo estandar 
,_,- -· .. ;,:~ ~~-;-~;;.-,-... -~:;-~.-.·',<~·~.-·----·-... - __ ,,- .. -"-"' 

actual, que se basa en manejo con inmunosupresor,• esteroide endovenoso, y 

posterior a adecuada respuesta el manejo con esteroide vía oral, a diferencia de 

cuando un paciente presente Irreversibilidad del proceso de daño, en estos casos 

la terapia estandar actual, se basa en BB, espironolactona e IECA23• 

Dentro de esta terapia, la utilización con beta-bloqueador muestra efectos 

benéficos para pacientes con falla cardiaca congestiva causada por 
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cardiomiopatia dilatada. Se ha sugerido que son los pacientes con procesos 

fibróticos leves. los que responden a esta terapia, por_lo_que evalu~nd.o in_ vivo 

estas características histológicas, puede ser. posible. predecir la respuesta a la 

terapia con B-bloqueador en pacientes con cardiÓ~lopatr'9 dilatada. 

Específicamente en la terapia con B-bloqueador en pacientes con cardiomiopatfa 

dilatada, las mediciones del ventricuÍo i~~~le;do ·han mostrado datos que son útiles 

para predecir la· respuesta al tratamiento; di~hos datos se refieren a la mejoría de 

la función sistólica después· de·. la_·'~~;~.b~~:, ~~~- -B-b1oqueador2 4. En conjunto con la 

terapia con B-bloqueador, esruciÍ6~ ':'riL1'tic~~tricos han mostrado que la terapia 

mejoran la función del.·. ~e'ntrr~~j¿, .')~quiercio en algunos pacientes con 

cardiomiopatia dilatada y. reCl;:.6en'ia' rii6rtá1Ídad por esta enfermedad. A este 

respecto, los datos clínico;;, de·1;.'86~at.;rio, ecócardiograffa, hemodinámicos y por 
;,:· ___ 5_· ----:.L;. .. :~·· 

biopsia endomiocárdica se _han ·e_v·a1Uado_ en :dos Sñ6s .con la terapia previamente 

mencionada, y el dato imp~o~aní<h~~:···'<i;u~· ~e. logró mostrar regresión de la 
,:_•...: .·- '~>' 

remodelación en la cardiomiopa~ía. dilata.~_a'.· ?~ dicha regresión podría intervenir el 

miocito cardiaco (al evita.rse el.dafl.e>'.dE> los efectos autocrinos y pa..-acrinos de la 

respuesta neurohumoral) y. con. ello. ~et~rdar la. progresión de la disfunción . del 

ventrículo izquierdo y revirtiendo la· disfunción sistólica. Para identificar a los 

pacientes que podrían responder a la terapia médica intensiva, se mencionan 

como predictores: la presión sanguinea sistólica.la preservación de una buena 

contractilidad de ventrículo izquierdo, dimensión sistólica final del ventrículo 

izquierdo, baja presión en cuña de la arteria pulmonar, y leve grado de fibrosis 
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miocárdica. El predictor para mala respuesta fue la desaceleración aumentada del 

flujo transmitral2s. 

Una terapia novedosa en pacientes con miocarditis-CMD, es la administración 

endovenosa de inmuno-globulina. Empleada en pacientes con reciente diagnóstico 

o pacientes con recaídas que sugieran reactivación de un proceso crónico de 

miocarditis. Con ello se ha observado mejoría significativa clínica y de la fra=ión 

de expulsión del ventrículo izquierdo. La utilización de este tratamiento es sugerida 

del hecho de encontrar infiltrado inflamatorio en la biopsia endomiocérdica de 

pacientes con datos_ de insuficiencia caídiaca y función· ventricular disminuida a 

menos de 40%. (FEVI). Al· adniinls~rarse . dosis de 2mg de inmunoglobulina 

endovenosa por kg de pes.::. del p"'ciEÍnte, en. el. seguimiénto se mostró mejoría 

significativa en la FEVI a·1os·12 meses ~d~ ini.ci~do é1'trátamiento, mostrando una 

sobrevida libre detransplante cardiaco de hasta un S2% a 1 año26• 

. - - ... -

Sin embargo a pesar de los progresos en el tratamiento de la falla cardiaca 

causada por miocardiopatfa dilatada, el curso clín.ico de la enfermedad es poco 

halagador. Durante las décadas pasadas el.transplante de corazón evolucionó de 

ser un procedimiento experimental a ser el tratamiento de ele=ión en pacientes 

con enfermedad cardiaca en fase terminal. Desgraciadamente, el límite de 

disponibilidad en donadores de corazón, hace imposible ofrecer el transplante a 

todos los posibles candidatos, además de que aproximadamente un tercio de 

pacientes que esperan transplante, son pacientes previamente tratados con 

transplante cardiaco. El número y proporción de quienes murieron esperando el 

procedimiento. se incrementa cada año. La cardiomioplastra en algún momento se 

sugirió como alternativa de tratamiento, y se reportaron resultados satisfactorios 

• <'i'1{C'TQ rr'·ti·--=- --11· 20 
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con mejoría en la fra=ión de expulsión del ventrículo izquierdo y en la clase 

funcional. sin embargo ha dejado de realizarse por falta de consistencia en los 

resultados27. 

Diagnóstico en la Miocarditis y Cardlomlopatfa Dilatada 

La miocarditis .. es una·. afe=ión del corazón, que varía desde un estado 

asintomático, seCtinda.rio·,, a inflamación local, hasta insuficiencia cardiaca 

congestiva ·rápidamente progresiva, con inflamación diseminada y que puede ser 

mortal. En I~ ·,·;:nlo~·rdi~patra dilatada, el diagnóstico es clínico o paraclinico, 

probablemerí"Í~:(~.i~~·~ .. v_ari~s causas y cursa frecuentemente con insuficiencia 

cardiaca congestiva~:-'-

' - . ' 
Los síntomas ~e~ Pf~~~ntan en forma gradual en los pacientes con miocardiopatía 

dilatada y en la miÓcardltis el cuadro clínico varía desde un estado asintomático 

hasta insuficiencia cardiaca congestiva o arritmias graves. -

En la mlocardlopatfa dilatada: 

a) Fatiga (por disminución del gasto cardiaco). 

b) Soplos sistólicos. 

c) Edema periférico. 

d) Disnea. 

e) Hepatomegalia. 

f) Dolor precordial. 

g) Aumento del automatismo ventricular 

En miocarditis: 

a) Taquicardia (que no guarda proporción =n la elevación de la 

temperatura). 

21 

TESIS C0H 
li'1H I A DJi' CJH fílEN 



b) Fatiga. 

c) Disnea. 

d) Palpitaciones. 

e) Dolor precordial. 

Estudios paracffnlcos 

En la cardlomlopatra dilatada: 

a) La radiografía de torax con cardiomegalia generalizada y redistribución 

vascular pulmonar. 

b) En el ECG pueden existir taquiarritmias auriculares y ventriculares. 

e} Las Imágenes de talio con crecimiento ventricular izquierdo. 

d) Por ecocardiografía se observan anormalidades segmentarias del 

movimiento de pared. 

e) El Cateterismo cardiaco con ventriculografía izquierda, que muestra 

dilatación de esta cavidad y reducción de la fra=ión de expulsión. 

f) El estudio microscópico, pone de manifiesto regiones amplias de fibrosis 

intersticial y perivascular que afectan el subendocardio del ventrículo 

izquierdo. 

En la miocarditis: 

a) En la radiografía de torax el corazón puede ser de tamaño normal o con 

cardiomegalia 

b) En el ECG pueden existir arritmias supra o ventriculares, frecuentemente 

severas y de difícil control. 

c) Por ecocardiografía se observan datos de disfunción del ventrículo 

izquierdo, tanto sistólica como diastólica. Pueden existir datos indirectos 

de pericarditis cuando la afectación alcanza el pericardio. 

d) La gammagrafía con isótopos radioactivos (Galio), puede ser sugestivo 

de cambios inflamatorios aunque se considera poco específico. 



e) Los cambios sugestivos de miocarditis, en el estudio microscópico, se 

pueden definir por los criterios de Dallas. 

. . . 

En la miocarditis e.1. diagnóstico se· apoya en la identificación de la enfermedad 

sistémica concurrente. ·y_ .sus-- manifestácié:u~es _ca~ácteríSticas. ·En a.lgunos casos 

puede progresa~ a cardiC)mi'.,;pa~ra':cli1.i.t~da,)deritificable por datos radiológi=s o 

ecocardiográficas ~.; ca~di.;rr-Í.;9ana y1¿\:ii~iJ'ridón ventricular CFE<ss%). sus datos 

clínicos actu~les o hi~~~rf~s:'i~cl~Y~~~:·_16~--de<.insuficie~cia cardiaca 'yto arritmias. 

11. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 

La cardiomiopatfa dilatada es una enfermedad que se calcula en 5 a 8 casos por 

100,000 habitantes por año, aunque la cifra verdadera quizá sea más alta. por la 
- . ~ -, .. - ;· .. · - ·' ---~ - -

omisión de casos leves o asintomáticos. Muchos pacie~.tes ti8~_~n-~·-~ini:o;.;,as 

mínimos o nulos, y llo está claro el avance de enfermedad en ·ailosI·y hay datos 
. é/:.· ;· 

que sugieren que el pronósti= a largo plazo es malo. En pácientés· ;.intal11áticós la 

Las muestras de biopsia cardiaca obtenidas por yra·, .\fér!(,'s'a;':'pueden mostrar 

diversas anomalías: fibrosis intersticial, infiltrados cé1;.'1arE.~··.;}iP'ertrofia celular, en 

ello radica la utilidad de está en el diagnóstico oportuno, considerando que de las 

causas que pueden llevar a cardiomiopatia dilatada, están la cardiopatía 

isquémica y valvulopatias cardiacas, que en nuestro medio son un problema de 

salud pública, ya que una mala evolución 



isquémica tratados clínicamente, se considera el trasplante o revascularización de 

corazón. Por lo que un diagnóstico oportuno modificaría Ja evolución, nosotros 

sugerimos que el empleo de la biopsia endomiocárdica requiere de datos muy 

específicos para su indicación, y con ello incrementar la utilidad en pacientes con 

cardiomiopatía dilatada y miocarditis. Por lo que consideramos datos de alta 

sospecha para la indicación de biopsia endomiocárdica (cuadro 2). 

1 CRITERIOS DE SOSPECHA PARA MIOCARDITIS-CMD 

¡ -Sin antecedentes de cardiopatía 

¡ - Detenoro de CF de rápido inicio 

i ¡ -Menor de 40 años 

¡ -Arrrtm1a severa 

¡- ~ EVídenc¡a-cie-aa-ñO mroc~ira;co-cono-S1nd11atación 

i - En mujeres, antecedente de parto reciente 

1 

Cuadro 2. Muestra los cnterios de sospecha para miocarditis-CMD. 

Además de que en nuestro medio, no se cuenta con una serie qu~ nos muestre 

los datos precisos sobre las indicaciones de- biopsia endomiocárdica, las 

complicaciones de la biopsia, así como el impacto en el tratamiento. 

11. OBJETIVOS: 

a) General 

Mencionar la utilidad de la biopsia endomiocárdica, en el diagnósti= de 

Cardiomiopatia dilatada y miocard:tis en nuestro hospital. 
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b) Especifico 

Demostrar los datos que incrementan la utilidad de la biopsia endomiocárdica 

en el diagnósti= definitivo de pacientes con cardiomlopatfa dilatada y 

miocarditis, y su repercusión. para modificar o establecer un tratamiento 

especifi=. 

IV. HIPÓTESIS. 

a) Genera/:. 

La biopsia endom.locárdica, es un método diagnóstico eficaz, para detectar 

pacientes !"ºn cardiomiopatía dilatada y miocarditis y su etiología. 

b) Especifica 

H1. Los ·hallazgos inflamatorios en la biopsia endomiocárdica son más 

frecuentes cuando s.e realiza en pacientes que cuenten con criterios de sospecha. 

H2. La utilidad .de la biopsia endomiocárdica, es mayor cuando se realiza en 

pacientes con Criterios de sospecha. 

H3. La biopsia endomiocárdica da mayor apoyo al tratamiento cuando se 

utilizan criterios de sospecha. 

V. TIPO DE ESTUDIO 

Transversal, analítico. Ambispectlvo. 

r,. r''•>'.'.';.} ~~ '• . 
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V. MATERIAL Y METODOS 

Universo:_ Se incluyeron a .todos los paci~,ntes a quienes se ·les tomo biopsia 

endomiocárdica, y presentaban ,sosp,ei::ha clínica de, miocarditis y cardiomiopatia 

dilatada. El, periodo del estudio; comprendió de enero 2000,,a ,febrero 2003, en el 

Hospital de Cardio,l~gí':':, Centrp _Méodico ;Si~I~ ¡><)(I ;dei:;llVIS~: se: ~avisaron los 

expedientes de los pacientE>~ ia,, los qj~,s~'.¡.;5,;;E>;11iid/tdin.;.;de'',',biopsia 
endomiocárdica Se reportaron los' datÓs-para miocarditis y mióc;3rdiopatfa dilatada. 

Se excluyeron los paciente>~ co~t6~i~: ~;~~~i~'~nd~~iJár~ii::a cúya,,sollcitud 

del estudio fue~ para cOrrob·O-rar' ~tí~· di~.Q~ó~ti~ó~'\ne~'c::¡(;na;;doSe en estos casos 

sólo la situación clínica por la que s~ soíÍ;,it¿ el estudio. 

V.I VARIABLES 

'f) Variable independiente 

La variable independiente será la presencia de diagnóstico presuntivo de 

miocarditis o cardiomiopatfa dilatada. 

Cada caso será analizado de acuerdo a la presencia de datos clínicos de 

sospecha, mismos que son : 

a) Paciente sin antecedente de cardiopatía 

b) Deterioro de clase funcional de rápido inicio 

c) Menor de 40 años 

d) Arritmia severa 

e) Evidencia de daño miocárdico con o sin dilatación 
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f) En mujeres, antecedente de parto reciente (<1 año). 

Todo paciente que conjunte 3 o más de estos datos, será codificado en la 

siguiente variable: 

1) Sospecha 

2) No sospecha 

2) Variable dependiente 

Resultado histológico de la biopsia endomiocárdica. 

El resultado reportado, por el,,patólogo, será codificado como una variable nominal 

con 3 posibles hallazgos:: 

1) Espe~lfl".C>~::,~<!:'.kc,'~{¡d~ra c,uando, el reporte histológico muestre datos 

concluyentes p~ra una, i;ntidad nosológica. 

2) Inespecífico: Se eonsidera cuand'o el,reporte histológico no muestre datos 

concruyerites,pará una entidád nÓsolÓgica. 

3) lnflamaci¿~/~e co~~id~:: ~all;azgb,~ositi~o cuando el reporte histológico 
. - -- , . -_.- - . 

describe datos de infiltrado leucocitario a nivel intersticial, el cual puede ser 

de distribución focal; confluente ó difusa; con extensión leve, moderada ó 

severa, y de tipo: linfocitico, eosinofilico, granulomatoso, neutrofilico, de 

células gigantes ó mixto. 

La segunda variable de desenlace será en función de la conclusión final del 

servicio de patología. El establecimiento o no de un diagnóstico nosológico 

específico. Esta tomará 2 valores: 
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1) Sirve: Cuando establece un diagnóstico etiológico o nosológico específico. 

2) No concluyente: Cuando los datos reportados no lleven a establecer un 

diagnó:;tico etiológico o nosológico específico. 

La tercera varia.ble dependiente· será la utilidad del estudio de biopsia para 

modificar. ci no el trat;;omiento establecido en el paciente. Será una variable nominal 

dicotómica: 

1) Cambió el tratamiento 

2) No lo cambió 

3) Variables de conf'usión y control. 

Del paciente: 

a) Tiempo de evolución de la cardiomiopatia dilatada. 

b) Tratamiento (tiempo y duración del mismo). 

c) Comorbilidad (Hipertensión arterial, Diabetes Mellitus, Alcoholismo, Estenosis 

aórtica, tabaquismo). 

Del procedimiento: 

a) Operador. 

b) Patólogo. 

c) Número de muestras tomadas. 

Del manejo post.biopsia: 

a) Tiempo requerido para el reporte histopatológico 

TESIS COt>J 
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V.11 CRITERIOS DE SELECCION 

1. De inclusión: 

a) De uno u ~tro género 

b) Con diagnósti~. clínico de miocarditis-cardlomiop_atía dilatada 

c) Disminución"·d;; ía.fra·é(;fón'cie expulsión y/o datos de dilatación de ventrículo 

izquierdo pe:>~ ~.{~~~d;C>~i;.rri. 
d) Pacienies a'Íos qÚes'3'rE.a1i~Ó la toma de biopsia endomiocárdica. 

2. 

a) Que no acepta,t~'.' érti<:ipa.r en el estudio. 

- ,, /~. ;'. ·.,.-' .: :. : -

3. De exclusión:'·· 

a) En quienes el g¿.,:;;,,¡:() de tomas o la calidad de su procesamiento impidió llegar 
~- - -,~ ·. -. e;" ;'' 

a elaborar un r~,~~~~"'~>> - : 

b) Diagnóstico dife~ente á'éMD ó miocarditis. 

V.111 TAMAÑ00ELA.MÚESTRA 

La valoración de 1c:;~";~~lt~b~~;d~·la biC>psla éni:forriiociÍrdica en los pacientes que 

tienen diagnósti= .de eardiomiopatía dilatada, es un proceso ºdel cual no se tienen 
. »·7 .. -

datos en este hosplta.I, po~ tanto se realizó el reporte de todos los casos de biopsia 

endomiocárdíca; siendo un total de 107. 
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V.IV DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO 

1) Inclusión-de tos pacientes. 

Los pacient~S qJ~'~-~~pli~-;6~;::~·~ri;ros criteriOs de selección, fueron incluidos en el 

estudio previa-·.fir:rri~~·-¿j·~-·~rta de--~nsentimiento informado . . '. ··.·, -
]:/·~ - '" 

2) Apfic;/¡:';6"n d.; ta 'maniObra. 

Se realizó p~>,,.í::·:~~-rcutanea el acceso por la vena. femoral llegando a aurícula 
. '. :~·" . ': :. ~; 

derecha a ·traVés" d8 la vena cava inferior y posteriormente pasando a ventrículo 
·~ .- ·- -> . 

derecho tci;,,a~do.biopsia endomiocárdica en distintos sitios de ventrículo derecho 

con biotomo. El nú,,:.ero de biopsias fue de 4 como mínimo por paciente. 

3) Procedimiento histológico. 

Se procesaron las muestras de la biopsia utilizando tinción de H E, PAS y Massón, 

se buscaron datos de Miocarditis: Infiltrado intersticial asociado· a Inflamación. 

Además de datos de CMD (Figura 5): variación en el tamaño de los miocitos, 

fibrosis intersticial e hipertrofia celular. 

~;--;;:;:;:;:;=:--:----
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4) Tratamiento post.biopsia. 

Se respetaron todas las indicaciones del(Jos) médico(s) tratante(s); sin embargo el 

manejo de la miocardiopatía dilatada con fármacos específicos ( vasodilatador, 

IECA. diurético, digital y bloqueador de los receptores adrenérgicos beta), se 

valoró de acuerdo al resultado de la biopsia enndomiocárdica y la evolución 

clínica. 

5. Seguimiento. 

Se realizó por los investigadores y se describieron los sucesos clínicos y 

resultados de los paraclinicos que se presentaron. en los casos que se 

presentaron complicaciones, el tratamiento 

tratante. 

específico fue dado por el médico 
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V.V ANALISIS ESTADISTICO. 

La estadística descriPtiva' fue expresado frecuencias simples, medidas de 

tendencia central tales como P,romedio y el análisis estadistico se realizó con chi 

cuadrada .. 

VI RESULTADOS: 
Fueron un total de 1 07 pacientes a los que se les realizó biopsia endomiocárdica 

el periodo de enero 2000 a febrero 2003 la edad mínima de paciente fue de 1 año 

y la maxima de 73 años, con una media de 36.2 años. De los 107 pacientes fueron 

74 de Miocarditis-CMD, 9 para estudio de protocolo de transplante, 11 pacientes 

con diagnóstico de miocardiopatia hipertrófica o infiltrativa, 8 pacientes en estudio 

de muerte súbita y 5 pacientes en estudio de miocardiopatía eléctrica (gráfica 1). 
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Gráfica 1. Muestra el total de biopsias endomiocárdicas realizadas en el Centro médico siglo XXI, 
de enero 2000 a febrero 2003. El grupo 1.- CMD-miocarditis (74), grupo 11.- protocolo de 
transplante (9), grupo 111 .- cardiomiopatia lnfiltrativa (11 ). grupo IV.- protocolo de muerte súbita (8), 
grupo V.- carctiopatia eléctrica (5). Además se muestra el porcentaje en cada entidad. 
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Otros diagnósticos diferentes a nuestro grupo de estudio, se reportaron 

unicamente como datos del total de biopsia"' en· el periodo de estudio, sin embargo 

nuestro universo de trabajo es los 74 pacien.tes para estudio de CMD o 

miocarditis. Los síntomas presentados además del AAV (que se reporto en todos 

los pacientes), fueron: Disnea (38), de los cuales 23 estaban en clase funcional 11 

de la NYHA, 8 en CF 111 y 7 en CF IV, palpitaciones (14), dolor precordial (10), 

edema en miembros inferiores (8), mareos (6), cianosis (2), astenia (9), adinamia 

(6), hiporexia (3), síncope (3), naúsea (5), diaforesis (3), dolor abdominal (2). 

Otros datos observados, fueron los antecedentes de comorbilidad, presentándose 

HAS en 7 pacientes, D.M. tipo 2 en 3 pacientes, '31C:otio1ismoé;, s:taba_qui~mo en 

9. estenosis mitral en 1, púrpura trombótica ~tro~b6~it~;é~;6.a er;1:. estenosis 
. ' ..... ' 

aórtica en 2, a esté respecto, se demostró que rio-.~xisti~roií:-CÚfereiiciaS en los 

resultados entre el grupo de pacientes con. comorbii;~:d/~~9'.'~~~~I ~rupo 
0

de 

pacientes sin comorbilidad. . ·-., .· <:·:. ·.-- -
Los datos poblacionales de los pacientes fueron·: 45 hombres'"(61.1%). y 29 

alta sospecha: ;n ~:;: ~~cientes mujeres (38.9o/o). Se mencionaron criterios de 

(20.8%), y sin criterios de alta sospecha en 57 (79.2%), la edad promedio en 

pacientes con sospecha fue de 30 ± 7.9 años, y la edad promedio en pacientes sin 

sospecha fue de 38 ± 17.5 años. 

El reporte histológico en los pacientes de alta sospecha fue de 3 tipos: Inflamación 

en 8 casos (47.1%), inespecíficos en 3,casos (17.6%), y específicos en 6 casos , 
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(35.3%). Se considero utilidad en los reportes histológicos específicos ó de 

inflamación, y con ello tener datos para establecer un diagnóstico nosológico y 

mantener o iniciar un tratamiento específico. Y en base a ello se menciona que 

sirvió la biopsia en 45 casos (60.8%), y que no fue concluyente en 29 casos 

(39.2%) (gráfica 2). 

1 Sirvió] 

No 
concluyente 

Griif1ca 2. Muestra la utilidad de la b1ops1a. oe ac:..;e:~:::i al resultado de está para establecer un 
c1agnóstrco nosológico, y mantener o iniciar con ello u~ !pa~amiento especifico. 

Se reportó cambio en el tratamiento, después de la biopsia en 19 pacientes 

(25. 7%), y no se realizó cambio en el tratamiento en 55 pacientes (74.3%) estos 

datos se observan en la gráfica 3. En cuanto a Jos criterios de sospecha, se 

observó mayor utilidad de la biopsia como se describe en las gráficas 4 y 5 , 

donde se muestra que E!n porcentaje, sirvió más la biopsia con criterios de alta 

sospecha (82.4%), que siri criterios de alta sospecha (17.6%)%. 
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G·a71cc= 3 •.•<..:es:-a e~ :::::-=e~taJe Ce pacientes a les cuales se les realizó ca:-nb10 en e! tra!am1erito. 'I 
a c .... aí-;s :-·:::se j~s ~~=o :::ie acuerdo al apOJ'O ::e la ti1cps1a Siendo 25 7"/o a :es pacientes que SI 
:.._. •. ,ercr. ::.:=r:-.=:-1c e'l e' :ratam1ento y 74 3c/O en les pacientes qwe no tuvieron cambio en el 
:-a:ar·i:-:c 

pe: 0.01 

Gréfica 4. Muestra la utilidad de la b1ops1a en CMD-m1ocard1t1s, teniendo cnterios de sospecha 

el resultado de 82 4c/o >'sólo en el 17.6º/o no se observo utilidad de la biopsia nos da una 

sign1ficancia estadist1ca 
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Gréfica 5 r.t.uestra la ut111cac ce 1a =·c~sia e .... ::rl.D-m1oca:-a1:.s sin cntencs de sospecha. 

con 10 cual se observó 51 -.e/e ce L~-1,::2::: '="..Je'"'º t•er.e s1gnrficanc:a estacist1ca 

En cuanto a las complicacic:-,es de la toma de biopsia endomiocárdica, son 

similares en pacientes con y sin criterios de sospecha, So/o. En el análisis 

comparativo, de pacientes a les que se envió a biopsia endomiocárdica con 

criterios de alta sospecha y a los que no los presentaban, se observó significancia 

estadística por medio de chi cuadrada con p < 0.1. El resultado total de estos 

casos fue: pacientes con criterios de alta sospecha que a los que se les realizó 

toma de biopsia endomiocárdica, y el resultado histológico sirvió y se dio cambio 

en el tratamiento fue 58.8°/o, y pacientes sin criterios de alta sospecha a los que se 

les realizó toma de biopsia endomiocárdica, y que con el resultado histológico se 

cambio tratamiento fue sólo 25.6%. 

CONCLUSIONES. 

La biopsia endomiocárdica es útil en pacientes con CMD, se incrementa la utilidad 

de la biopsia endomiocárdica, cuando se tienen pacientes sele=ionados por 

i7 
.. '.!;! ·~ 
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criterios de alta sospecha. observandose entonces significancia estadística. Los 

criterios de alta sospecha para CMD son de gran utilidad para determinar a que 

pacientes se llevará a estudio de biopsia endomiocárdica. Por lo que se sugiere 

que cuando se presente el diagnóstico de miocarditis-CMD. si presentan criterios 

de sospecha se debe llevar a biopsia endomiocárdica, ta cual siendo positiva para 

el diagnóstico por el cual se envió, se debe iniciar tratamiento especifico, en caso 

de ser negativa, pero continue el paciente con deterioro clínico. también se debe 

dar tratamiento. 
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