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1. - ANTECEDENTES CIENTIFICOS

1. CARDIOMIOPATIA DILATADA

El término ‘“cardiomiopatia dilatada”, es empleado para describir estadios
terminales & avanzados de miultiples enfermedades, entre las que se incluyen
valvulopatias, miocarditis, cardiopatia isquémica, procesos infecciosos, tdxicos,
genéticos e incluso enfermedad miocardica idiopdtica, mostrando ésto lq incierto
de su patogénesis,. La cardiomiopatia dilatada es una enfermedad caraéterizéda
por la dilatacién del ventriculo izquierdo e hipocontractilidad difusa. ‘

Histologicamente se podria definir como complejos de caracteristicag,_no'

especificas, pudiendose observar: hipertrofia con incremento del nﬁfﬁé'

miocitos, variacidn en el tamarno de los miocitos, aparicién anormal de éuei'pos’ de

inclusién en el niicleo del miocito, hipercromasia y fibrosis interstici fibrosis

se observa incremento de fibrillas de colageno intramiocardicas, la é:lasiﬁcaéién dé
la fibrosis ha sido subdividida microscépicamente . en: re'emblraz'ob. interfibra,
perivascular, y tipo plexiforme, la forma de fibrosis int'erﬁbra' y - perivascular,
prevalecen usualmente, en especial, en el ventricuio izquier&o. El miocardio podria
estar infitrado por algunas células inflamatorias, de las cuales, usualmente son
linfocitos y tienen una distribuc;idn qﬁé no permite llegar a diagnosticar miocarditis,
de cualquier manera el diagnéstico diferencial puede ser dificil cuando las
muestras de la biopsia son !imitadés. Las arterias coronarias, muestran solamente

leves lesiones, ello en proporcion a la edad del paciente. Por microscopia
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electronica se muestran anormalidadesy que no son especificas de cardiomiopatia
dilatada, pero podrian dar informacién adicional acerca de la naturaleza de la
hipertrofia y pérdida miofibrilar. El nucleo se llega a mostrar alargado y tiene una
forma irregular, con multiples nucleolos, y un verdadero doble niicleo no es
excepcional. Otros cambios, consistentes : en ia hrxpertroﬁa miocelular. son:
dilatacidén y proliferacién de tubulos T, jncremento éh el ﬁﬁmero de sarcomeras y
mitocondriasz. 7 )

El diagnodstico de Cardiomiopatia dilatada puede hacerse usando técnicas clinicas
convencionales, como :la historia clinica, el examen fisico, los rayos X.y el
ecocardiograma. CIIniCamente, se sospecha el diagnéstico por. la presencia de
sintomas de falla,carcaiiéca. Sin embargo, la razén de los investigadores para
examinar el mascu“loi cérdiaco, es llegar a determinar la patogénesis, severidad,

riesgo de prog?esié‘n, posibilidad de contagio, reversion, herencia, etca.

2. BIOFPSIA ENDOMIO CARDICA

El estudio del cor n. especlt‘camente del miocardio in vivo, inicid en 1950 al

tomarse bnopsuas en perros por vIa percuténea transtordacicas. De 1954 a 1958,

Sutton reporté 54 ca N’ humanos, realizando la toma de muestras por medio

de mediastinotomia. Esta misma técnlca fue empleada por Weinberg en el estudio

de pacientes conenfermedad primaria del misculo cardiacos. En 1964, Bercu

desarrolié un nuevo método de biopsia septal, utilizando un acceso percutdneo

transtoracico con aguja, a través del apex de ventriculo izquierdo.




Timmis y colaboradores adicionaron el registro electrocardiografico para hacer
mas certera la toma de muestra, pues Iidentificaban un trazo de *“lesién
subepicardica” al hacer contacto sobre el pericardios. Actualmente la técnica mas
usada para la obtencién de tejido miocardico, es la biopsia endomiocardica
tomada con biotomo a nivel del ventriculo derecho, via transvenosa, aungue
también puede ser arterial para el ventrrcul'o izquierdo. Las vias de acceso para la
toma de biopsia del ,ventrb'rculo derecho incluyen: vena femoral, subclavias y
yugular. interna. Esté procedimiento‘ és seguro y relativamente facil cuando se

realiza por personal expenmentado. Las posnbles complicaciones son, en la via de

acceso: punCIén rterial ¢ hematoma resultante. hematoma venoso o les:én de

estructuras SUbyasce tes como. nerv s, artnculac:ones pulmon, intestinos, etc Bl
dario causado por el biotomo puede’ ser la perforac:én de grandes vasos aurrculas
o ventriculos, asi :

El examen dlrecto del tejldo ha sido tradlmonalmente

definitivo en medlcina En la patologfa cardlaca la’vespuesta del mlocardlo es

similar en dlferentes enfermedades; asf el estadlo [ Y podrla no

mostrar rasgos diagnésticos especiales, por lo que_ la’ biopsi 3 es,m'és relevante en

estadios iniciales de enfermedads.
Actualmente las indicaciones para biopsia endomiocardicag son:

Deteccidon de rechazo de transplante cardiaco
Diagnéstico de miocarditis

Determinacién de cardiotoxicidad a doxorubicina
investigacion de cardiomiopatia dilatada

Diagndstico de enfermedades especificas del miocardio
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Amiloidosis cardiaca
Hemocromatosis cardiaca
Enfermedad de Wilson
Sarcoidosis miocardica
Miocarditis de células gigantes
Endocarditis y fibrosis endocardica de Loeffler
Fibroelastosis endocardica
Enfermedad de Kawasaki
Enfermedad de Fabry
Lipomatosis Cardiaca
Pseudoxantoma elastico
Tumores cardiacos

Carditis reumatica

Enfermedad de Chagas
Toxoplasmosis

Infeccidn por citomegalovirus
Carditis de Lyme

Distrofia miotdnica

Lupus eritematoso sistémicq
Cardiotoxicidad por methysergide
Escleroderma

Lesiones cardiacas por radiacién
Cardiomiopatia hipertréfica
Cardiomiopatia restrictiva
Hipertiroidismo

Hipotiroidismo

Prolapso de la valvula mitral
Enfermedad de vasos pequefios
Cardiotoxicidad por cocaina
Arritmias ventriculares
Deficiencia de camitina
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Se ha descrito en estudios multicéntricos confirmacion de la sospecha clinico-
diagnodstica en 59%  de los casosi. La biopsia' : enqomlocérdica mantiene
frecuentemente una correlaciéﬁ con la severidad deyla cardiorﬁiopétla dilatada, por
lo que es importante en el prondstico del paciente y ayuda é‘determmar su grado
de afectacién e inclﬁsorlra nebesidad de un trasplahte. Tafn:bién sabemos que la
disfuncion miocérdicg ésy uné condicién p‘rogres‘iva y.el dato'cl‘rnylco inicial podria
ser una reduccidén también hrogfesh)a en la fraccidn de'expulsién_ sin embargo,
ahora hay datds de que ei déﬁa'e;"én la microestructura y que se traduce en la
funcionalidad del ventnculos La pérdlda progresiva de miocitos, y la alteracnén en
fa expresion genética, pueden tener un rol importante en Ila modnt‘cacnén‘

estructural y cambios" funcionales - del miocardio Ilamados Cen. general

“remodelacién”. La pérdlda de mioc:tos en la falla cardiaca puede ocur‘

relativa abundancia de c:ertas stanclas determma la susce tl

apoptético. Ademés se ha propuesto que la wab:hdad de una célula después del

estimulo apoptéuco puede depender del rango y nivel de Bcl 2. Por otro lado, se

ha reportado la asocnacnén - 'de Ia delecnén del DNA mitocondrial, con
cardiomiopatfa dilatada. Se ha mencionando que  se trata solo de una
manifestacion de la”combinacién de afectacion a varios érganos por dicha delecién

de! DNA mitocondrialio. Otros estudios experlmentales han demostrado un
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incremento del. factor.de crecimiento de fibroblastos en pacientes con infarto del
miocardio. Este potente mltégeno es un factor de sobrevnda para varias células in

vitro y estimula la respuesta de Ia anglogéne |s in’ vivoii.. Sin embargo, se ha

postulado como causa del daﬁo, en p : |en es con card:omxopatra dilatada, a la

respuesta autoinmune del m ocnto contra autoant[genos especificos cardiacos. En

este caso, se muestra anogmal-!a»,,expres:én de HLA de clase Il, mostrando
anticuerpos anti a-miosina.‘ Aetevc‘tadosj por inmunoflourescencia y confirmados por
ELISA+;. Parte de las alteraéiones en la funcidén cardiacé. ocurren directamente
por dafio a la matriz celular, al perder su relacidn normal de contacto célula-célula
y perderse la relacion de ‘celulas con laminas 'de ﬁbi'oriectina"y diferentes

colagenos en el espacno intercelular. Estas lémlnas de fbronectma -estan

dlrectamente en la

aumentadas en Ia enfermedad del miocardio y reper ute

remodelacion mlocérdlcaprtras enfermedades ueson devmencu_:mar c;orno

asociadas a la cardlomlopan’a dnlatada son:’

de los casosis.”

Cardiomiopatia dnlatada Ilgada a. X en 1z que ex Aen como resultantes defectos

en el gene de distrofina (que es una protefna snmllar a la actina intracelular) y que
cuando se presenta, es md:stmgulble de 1a° cardlomlopatia dilatada “idiopatica”,
especialmente cuando se enquen}ra un ‘nivel normal o levemente aumentado de
CPK. Sin embargo, el estudio esfructufal en la biopsia endomiocardica reporta
lesiones tipicas delta; las cuales son marcadores estructurales de defectos en la
distrofina.s. Clinicamente, las manifestaciones de la cardiomiopatia dilatada son
similares a las de la enfermedad miocardica primaria. Se caracterizan por
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dilatacién y deterioro en la contract:lldad del- ventriculo izquierdo © en ambos
ventriculos. Usualmente se le reconoce en estad:os avanzados en los cuales las
manifestaciones son de falla cardnaca congestiva con un incremento del volumen
ventricular y disminucidn de la fraccidn de expulsion. En ambas formas de
enfermedad, existe reduccién en la movilidad de la pared ventricular o
hipocinecia. La funcion diastdlica es tamb:én afectada y sobre este punto, las
anormalidades de la contractilidad y relajamén ventricular, son detectables
facilmente por métodos no invasivos, como la- ecocardiografia en todas sus
modalidades.

La cardiomiopatia dilatada,obe‘dece a desordenes  multifactoriales, los cuales
resultan en una expresién final que es el dafio miocardico. Dicho dafio es causado
por infecciones virales, mecanismos inmunoidgicos 6 anormalidades metabdlicas.
Sin embargo, este proceso de dafio puede dividirse en estadios. En la fase
temprana de la cardiomiopatia dilatada, por ECO, se demuestran anormalidades
del llenado diastélico ventricular izquierdo‘, lo due refleja una relajacion anormal y
en estadios avanzados de la enfermed'adrs’eiobserva elasticidad reducida d‘g'las"

camaras cardiacasas.

En los pacientes pediatricos. los datqs—blfhicds de presentacion son los de fqrrhés

n embargo considerando que la miocarditis

crénicas de cardiomiopatia dilataaé

linfocitica es la mas importante causa de cardiomiopatia dilatada en nifios, resulta

importante favorecer el desarrollo de métodos no invasivos para inferir la
presencia o ausencia de miocarditis linfocitica. Alan y colaboradoresi7, reportaron

por un meétodo no invasivo como es el ECG, que la ausencia, de onda R larga en

derivaciones V1 o V6, es un dato que pued.e_s_er_de__guigan_pala—la-seejcha de
r
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miocarditis linfocitica. Y es que la necesidad de métodos no invasivos, deriva de
los riesgos existentes en la realizacion de la biopsia endomiocardica (perforacién
miocardica con taponamiento, embolias, arritmias, alteraciones de fa conduccion,
lesiébn de las valvulas cardiacas, reacciones vasovagales y neumotérax). La
frecuencia reportada de complicaciones es de 1 a 2% y el riesgo de perforacion
cardiaca con taponamiento menor de 0.05%1s. Aungque en nifios son los mismos
riesgos que en los pacientes adultos, no existen referencias sobre la seguridad
para la realizacién de este procedimiento.

Como se menciond previamente, la cardiopatia isquémica es una de las causas
frecuentes de cardiomiopatia dilatada; sin embargo en el estadio final de ésta, no
se ha demostrado angina, isquémia silente o miocardio hibernante. LL.os hallazgos
reportados en estudios postmortem de estos pacientes isquémicos; . han’
documentado, a nivel regional, e intersticial, l[a hiperirofia de Ios rﬁidcitéé
residuales, asociada a enfermedad coronaria severa y sin ev:dencua de mfarto del

miocardio. - En algunos pacnentes con falla cardlaca progres:va y dxsfunctén

biventricularg,. el estudlo hlstoléglco ha descnto mfltrado lmfocnano enUno o

ambos ventrfculos demostréndose n estos casos, por . los criterios de Dallas

(cuadro v1) Ia_pr :sencia de mio como causa de la disfuncién ventricular. En

dicha clasificacién la prese cia de mlocardms (figura1) se refiere a presencia de

danio del mlocnto que esvcaracterlzado por necrosis 6 degeneracion, vacualizacion,
contorno irregular del miocito. sin embargo el edema intersticial y la necrosis del
micocito no son criterios diagndsticos fiables, ya que los artefactos en la biopsia
podrian simular ambos procesos. En la clasificacién de miocarditis “borderline”

(figura 2), el dafio del miocito no esta def




no esta suficientemente apoyado, sin embargb si la sospecha clinica es fuerte. el
repetir la blOpsna puede estar indlcado. La mlocardms persistente, indlca que el

infiltrado |nﬂamatarno esté tan extendldc como en ia. blOpSla prewa. En la

mlocardms en resolucnén. la mﬂamac;én esta menos extendlda, :En el estadlo de’

miocarditis resuelta (f'gura 3). el infiltrado inﬂamatono ya no esta presente 29. '

Primera biopsia
-Miocarditis con & sin fibrosis

-Miocarditis “borderline”, con & sin fibrasis
{una segunda biopsia puede estar
indicada)

-No miocarditis

Biopsia subsecuente

-Miocarditis persistente con 6 sin fibrosis
Miocarditis en resolucidn con & sin fibrosis
-Miocarditis resuetta con ¢ sin fibrosis

Cuadro 1. Muestra los criterios histoidgicos de Dallas
para establecer el diagndstico de miocarditis.




. "y - — » >

‘ — iy . - _— g
Figura 1. Datos de miocarditis, se muestra infiltrado intersticial asociado a dafo del miocito.

; X y e
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Figura 2. Muestra una miocarditis limitrofe, con infiltrado intersticial sin presencia de dario del
miocito 0 necrosis miocitica.
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Figura 3. Miocarditis resuelta, se observa un patron irregular de fibrosis miocardica, en un
que tenia biopsia previa con reporte de miocarditis .

»

paciente

Ademés del estudio histoldgico para el diagndstico de la cardiomiopatia dilatada,
existen otros estudios de gabinete basicos para establecer el diagndstico, que es
una parte critica de la enfermedad. En la mayoria de los casos de cardiomiopatia
dilatada e isquémica, se pueden sospechar las causas en la historia clinica del
paciente y los datos electrocardiograficos. No obstante, en algunos casos el

diagnoéstico es aun dificil, ya que un. paciente con cardiomiopatia dilatada

idiopatica pqédé,ﬁ pfe»se»ntarrr cqédr c'lf‘nicofsugestivo de angina. Ademas, un
bloqueo completo de rama izquierda del haz de Hiss se puede observar
frecuentemente en el ECG estandar de ambas cardiopatias, asi como este

bloqueoc puede enmascarar cambios isquémicos subyascentes.

Por ecocardiografia frecuentemente podemos establecer la etiologia de una
cardiomiopatia dilatada, aunque esto no siempre se cumple, ya que una

cardiopatfa isquémica puede mostrar hipocinesia homogénea del ventriculo
16
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izquierdo y en un paciente con cardiomiopatia dilatada puede existir disfuncion
regional qe la pared del ventriculo izquierdo. De hecho, algunos estudios que han
utilizado ECO, Talio, o tomografia computada no han tenido una completa
separacion para ambos diagnésticos. Solamente el apoyo de estudios de Medicina
Nuclear que valoran la perfusiébn miocardica combinada con el analisis de la
funcién ventricular regional con ejercicio, han reportado buena sensibilidad para
distinguir éstos dos grupos de pacientes. En dichos estudios se utiliza tecnesio-99
sestamibi y tomografia computada con emision de fotédn. Por la sensibilidad de
este estudio, se menciona que puede ser innecesaria la coronariografia para

distinguir la cardiopatia isquémica de la cardiomiopatia dilatada—‘:,.

El prondstico individual en casos de cardiomiopatia dllatada depend‘

identificacion del paciente dentro del proceso de Mlocardms-car rﬁ'ibpa’ila

dilatada. Con ayuda de marcadores de fase aguda se ha bsel

persistente de concentraciones de Troponma T

subclinica de los miocitos,

asociada con' detun >

con actina, regulan Ia fue a y ve ocndad e.la

concentrac:ones en suero de Troponma T cardlaca son altamente especnfcas y

constituyen marcador sensnbles de lesnén m:océrdlca El valor diagnédstico y

prondstico de este marcador ha sido estudiado extensamente en sindromes
coronarios agudos sin embargo, las altas concentraciones de Troponina en suero
en pacnentes con’ cardiomiopatla idiopédtica ain no se han establecido. De
cualquier manera, los estudios en los que se reportan pacientes con datos de falla

17
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cardiaca tienen altas concentraciones en suero-de Troponina T y posterior al
tratamlento en el que se controla Ia msut‘cnenc:a cardlaca. se ha observado

disminucion de Ia concentracxén en suero de la mlsmazz.

En cuanto al tratam ento este depende de 3 factores.

1) Causa del proceso

basa en mmunosupresor y el mane)o de la insuficiencia card:aca

En cuanto al estatus chnlco del pac(ente nos referimos al tratamlento que tenga el .
paciente para la msufmenpla .card! a k,force del

American Collegue Cardiolog); bara insuficiencia cardiaca

actual, que se basa en manejo con mmunosupres stero de endovenoso, y
posterior a adecuada respuesta el manejo con esteroide vl’a oral, a diferencia de
cuando un paciente presente irreversibilidad de! proceso de dafio, en estos casos

la terapia estandar actual, se basa en BB, espironolactona e IECA2;.

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

benéficos para pacientes con falla cardiaca congestiva causada por

" »«.‘w‘
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cardiomiopatia dilatada..:- Se ha sugerldo que son los: paclenles con procesos
fibréticos leves, Ios que responden a esta terapna por. lo que evaluando in vnvo

estas caracterfstlcas hlstoléglcas,‘puede ser ‘po |bl redectr Ia respuesta a la

terapia con B-bloqueador en pac:entes con card:o opatla dllatada

Especmcamente en la terapla con B-bloqueador en pac:entes con cardnomlopatfa

dilatada, las meducuones del ventnculo zq ok han mostrado datos que son Gatiles

para predecw Ia respuesta al tratamiento d hos datos se reﬁeren ala mejorfa de

la funcién 5|stéllca después d B bloqueadorz.a En conjunto con la

terapia con:B- bloqueador, estud S .mu lcéntncos han mostrado que la terapia
medica intensiva usando inihibidores:de . ia enzxma convertldora de angiotensina

q »erdo en‘ algunos pacientes con

mejoran 1a funciér{,f qé_

cardiomiopatia d:latada Y, reduce mortahdad por esm enfermedad. A este

respecto, los datos C"I‘IICO d ec cardlografla hemodmamncos y por

biopsia endomiocardica se,h do: aﬁos,con la terapia previamente

mencionada, y el dato: im'p’ofta’ ’logré mostrar regresion de “la

gresnén podrl’a lntervenlr el

ventriculo izquierdo y revnrtlendo “Ia dlsfuncusn snstéllca Para |dentxfcar a ios
pacientes que podrfan responder a la terapla médlca mtensnva se mencionan
como predictores: Ia presnén sangumea sxstéllca.la preservacién de una buena
contractilidad ‘de ventriculo iéquierdo. dimensién sistélica final del ventrfculo

izquierdo, baja presion en cuia de la arteria pulmonar, y leve grado de fibrosis
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miocardica. El predictor para mala respuesta fue la desaceleracién aumentada del
flujo transmitralzs.

Una terapia novedosa en pacientes con miocarditis-CMD, es la administracion
endovenosa de inmuno-globulina. Empleada en pacientes con reciente diagnéstico
o pacientes. con recaidas que sugieran reactivacion de un proceso crénico de
miocarditis. Con ello se ha observado mejoria signiﬁcativa,clrhica y de la fraccidn
de expulsion del‘ventn’culo izquierdo. La utilizacion de este téa}amiento es sugerida
del hecho de encontrar. infiltrado inﬂamatorio en la blépsié endomiocardica de
pacientes con datos de |nsut‘clen¢|a card:aca y funcnén ventncular disminuida a

menos de 40% (FEVI) AI admmistrarse dosns de zmg de inmunoglobulina

endovenosa por kg de peso de =] seguimlento se mostré mejoria

significativa en la FEVI a Ios 12 meses‘de nlClado el tratamlento, mostrando una

sobrevida libre de nsplante cardlaco de hasta u 92% a1 aﬁo;»s

Sin embargo. a pesar de los progresos en el tratam ento de la falla cardiaca

co de la enfermedad es poco

causada por mnocardlopatfa d:latada el curso cl:
halagador. Durante las décadas pasadas el transplante de oorazén evolucnoné de
ser un procedimiento experimental a ser el tratamlento de eleccidn en pacientes
con enfermedad " cardiaca en fase- termmal. 'Desgrac:adamente, el limite de
disponibilidad en donadores de corazéh. héce in"lposible ofrecer el transplante a
todos los posibles candidatos, ademas de que aproximadamente un tercio de
pacientes que esperan transplante, son bacientes previamente tratados con
transplante cardiaco. El niimero y proporciéon de quienes murieron esperando el
procedimiento, se incrementa cada afio. La cardiomioplastia en algtn momento se

sugirid como alternativa de tratamiento, y se reportaron resultados satisfactorios
20




con mejorfa en la. fraccién de expulsién del ventriculo izquierdo.y en la clase
funcional, sin embargo ha dejado de realizarse por faita de consistencia en los -

resultad0527
Dlagnéstlco en 1a Mlocardltls Y. Cardiomiopatla Dilatada

afeccuén del corazén, que varia desde un - estado

La mnocardms ‘es un

asintométid S| cundario ‘a mﬂamaclén local, hasta insuficiencia - cardiaca

nte progrésiva con inflamacion diseminada y que puede ser

congestiva“rapida
r I |opatfa dilatada, el diagnéstico es clinico o paraclfnrco

probablemente tiene ° vanas causas y cursa frecuentemente con lnsuf'CIenCIa

cardiaca conges

Los sintomas sé entan en forma gradual en los pacientes con rniocardiopatl'a

dilatada.y en la mlocardltls el cuadro clinico varia desde un estado asintomatico

hasta msufcnencna cardlaca congestwa o arritmias graves
Enla miocardlopatfa dilatada:

a) Fatiga (por disminucion del gasto cardlaco)
b} Soplos sistdlicos.

c) Edema periférico.

d) Disnea.

e) Hepatornegalia.

f) Dolor precordial.

g) Aumento de! automatismo ventricular

En miocarditis:

a) Taquicardia (que no guarda proporciobn con la elevacidn de Ia
temperatura).
21
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b) Fatiga.

c) Disnea.

d) Palpitaciones.’

e) Dolor pfecordial. ’

Estudios paraciinicos
En la cardiomiopatia dilatada:

a) La radiografia de torax con cardiomegalia generalizada y redistribucidn
. vascular pulmonar.

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

c) Las Imagenes de talio con crecimiento ventricular izquierdo.

d) Por ecocardiografia se observan anormalidades segmentarias del
movimiento de pared.

e) El Cateterismo cardiaco con ventriculografia izquierda, que muestra
dilatacién de esta cavidad y reduccion de la fraccién de expulsion.

f) El estudio microscépico, pone de manifiesto regiones amplias de fibrosis
intersticial y perivascular que afectan el subendocardio del ventriculo
izquierdo.

En la miocarditis:

a) En la.radiografia de torax el corazén puede ser de tamaiio nhormal o con
cardiomegalia i

b) En el ECG pueden existir arritmias supra o ventriculares, frecuentemente
severas y bde dificil control.

<) Por ecocardiografia se observan datos de disfuncién del ventriculo
izquiérdo, tanto sistdlica como diastolica. Pueden existir datos indirectos
de pericarditis cuando la afectacidn alcanza el pericardio.

d) La gammagrafia con isétopos radioactivos (Galio), puede ser sugestivo
de cambios inflamatorios aunque se considera poco especifico.

22
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e) Los cambios sugestlvos de miocarditis, en el estudio microscépico,.se
pueden defnlr por los criterios de Dallas

clinicos actuales o h

t. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

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

omisidn de casos leves o asintomaticos. . Muchos pac»entes tienen s:ntornas_

mueren en el transcurso de 1 afio, y 50% en 5 aﬁos, »a<u‘nqu

Las muestras de biopsia cardiaca obtenidas bppr" pdeden ‘mostrar

diversas anomalias: fibrosis intersticial, infiltrados celulares e hipertrofia celufar, en

ello radica la utilidad de esta en el diagnostico oporﬁunb, considerando que de las
causas que pueden llevar a cardiomiopatia dilaiada. estdn la cardiopatia
isquémica y valvulopatias cardiacas, que en nuestro medio son un problema de

salud publica, ya que una mala evolucién de los pacientes con miocardiopatia
23
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isquémica tratados clinicamente, se considera el trasplante o revascularizacién de
corazdén. Por lo que un diagndstico oportuno modificaria la evolucidn, nosotros
sugerimos que el empleo de la biopsia endomiocardica requiere de datos muy
especificos para su indicacién, y con ello incrementar la utilidad en pacientes con
cardiomiopatia dilatada y miocarditis. Por o que consideramos datos de alta

sospecha para la indicacion de biopsia endomiocardica (cuadro 2).

CRITERIOS DE SOSPECHA PARA MIOCARDITIS-CMD

- Sin antecedentes de cardiopatia

- Deterioro de CF de rapido inicio

- Menor de 40 anos

- Amrtmia severa

- Evidencia de dafo miocardico con o sin dilatacion

| - En mujeres, antecedente de parto reciente

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

Ademas de que en nuestro medio, no se cuenta con una serie que nos muestre
los datos precisos sobre las indicaciones de: biopsia”‘en’domiorcérdica, las

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

I, O0BJETIVOS:
a) General
Mencionar la utilidad de la biopsia endomiocardica, en el diagnéstico de
Cardiomiopatia dilatada y miocard:tis en nuestro hospital.
.1.‘." alidy ‘ 24

DT
W ‘)\I( 3551

4 P ]




b) Especifico
Demostrar lo; dato; que»incre»rn»entan la utilidad de Ia biopsia endomiocérdica
en el dlagnésﬁco ‘kder_ﬂnitivo de pacientes con cardiomiopatia dilatada y
miocarditis‘.‘.yfi su reﬁérlc;.zslényr para maodificar . o éstablecgr un tratamiento

especiﬁco.

IV. HIPOTESIS

a)  General,

La biopsi 'é‘ri\dpmAlocé(dic;. es un método diagndstico -eficaz, para detectar

pacientes ‘con cardiomiopatia dilatada y miocarditis y su etiologia.

b) Especifica ;i
H1. Lc':§ftj!allazgosr inflamatorios en la biopsia endomiocardica son mas

frecuentes cuandc se realiza en pacientes que cuenten con criterios de sospecha.
H2. La utilidad de la biopsia endomiocardica, es mayor cuando se realiza en

pacientes cbn i:riteribs de sospecha.
H3. La biéypsia endomiocardica da mayor apoyo al tratamiento cuando se

utilizan criterios de sospecha.

V. TiPO DE ESTUDIO

Transversali, analitico. Ambispectivo.
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V. MATERIAL Y METODOS

Universo:_ Se xncluyeron a: todos ‘los” pacuentes a qunenes seles tomo biopsia

endomiocardica, y presentaban sospecha clrnlca de mlocardn‘ s‘y cardlomlopaua

de enero 2 00 a ebrero 2003 en el

dilatada. El perlodo del est dio oompren

Hospital de Cardlologla Centro Médico : Siglo: XXl 'del: IMS _revisaron Ios_

expedientes de’ los

endomiocardica Sé *reportaronrlos datos para mlocardlopatla dxlatada

rdca cu'a solicltud

del estudio: fue para corroborar otro diagnéstico, mencuonandose en estos casos

sodlo la srtuac:én clfn ca por la que se sohcnté el estudlo

V. VARIABLES .

1) Variable in&epéhdien te
La variable ‘ir‘Idep'én'die’nte sera la presencia de diagndstico presuntivo de
miocarditis 6 cardiomiopatta dilatada. !
Cada caso seré'a:nélizado de acuerdo a Vla pféééﬁcia de datos clinicos de
sospecha, miksmosb que son : ‘
a) Paciente sin antecedente de cardiopatia

b) Deterioro de ciase funcional de rapido inicio

~

c) Menor de 40 aios
d) Arritmia severa

e) Evidencia de dafio miocardico con o sin dilatacion
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f) En mujeres, antecedente de parto reciente (<1 afio).

Todo paciente que conjunte 3 o més'de estos datos, sera codificado en la
siguiente variable:
1) Sospecha

2) No sospecha
2) Variable deprenvdie,nte

Resultado histélé l;c’d de Ié bio'psia'endomiocérdica.

El resultado reportado por el patélogo sera codlfcado como una variable nominal

con 3 posnbles hallaz

mﬂtrado leucot:ltano a nlvel intersticial, el cua! puede ser

des;:rib'evdatgs de

de distribucion fo;;al. conﬂuente -] dlfusa. con extensién ieve, moderada ¢
severa,ry de tipo: linfocitico, eosinofilico, granulomatoso, neutrofilico, de

células gigantes 6 mixto.

La segunda variable de desenlace sera en funcién de la conclusidn final del
servicio de patologia. El establecimiento o no de un diagndstico nosolégico

especifico. Esta tomara 2 valores:




1) Sirve: Cuando establece un dlagnéstlco etiolégico o nosolégico especifico.

2) No concluyente. Cuando los datos reportados no lleven a establecer un
d:agné;t:co etlolcglco o nqsgléglco especifco.

La tercera vanable dependlente seré Ia utilidad del estudio' de biopsia para

modlfcar o no el tr tamlento establemdo en el paciente. Sera una vanable nomlnal

dicotémica:

1) Cambié el tratamiento

2) No Io cambié

3) Variables de confu&ién y control.
e Del paciente: }
a) Tiempo de evolucion de la cardiomiopatn’é dilatada.
b) Tratamiento (t:empo y duracnon del mlsmo)
c) Comorbilidad (H:pertensuén arterlal Dlabetes Melhtus Alcoholismo, Estenos:s
adrtica, tabaquismo).
= Del procedimiento:
a) Operador.
b) Patdlogo.
c) Numero de muestras tomadas
e Del manejo post blOpSla' :

a) Tiempo requerido para el reporte histopatolégico

T aR on
TALLA D
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V.II CRITERIOS DE SELECCION

1. De inclusion: -

a) De uno u otro género .

3. De exclusion
a) En quienes 'él y "tohés o la calidad de su procesamiento impidid llegar
a elaborar un repo

b) Diagnostico’ dlferente a CMD o mnocardms.

V. TAMANO

La valoracién de

tienen dlagnéstnco rdlo' opatra dllatada es un proceso del cual no se txenen

datos en este hospital por tanto se reahzé el reporte de todos los casos de biopsia

endomiocardica; s:endo un total de 107
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V.iv DESC’RIPCIOkN‘GENERAL DEL ESTUDIO

1) Inclus:on de'Ios pac:entes. g
Los pacnente quec s crltenos de seleccion, fueron incluidos en el

estudio pre a firma de carta de oohsentlmlento lnformado.

2) Aplicacién de la maniobra.

Se realizd por:via‘percutanea el acceso por la vena femoral llegando a auricula

derecha a 'tréVé e‘la vena cava inferior y posteriormenté paéando a ventriculo
derecho tomand lepSla endomiocardica en distintos smos de ventrrculo derecho

con blotomo El numero de biopsias fue de 4 como minimo por pamente. g

3) Précedir;riénto histolégico.

Se procesaron Ias muestras de la biopsia utll:zando tmc:én de H E PAS y Massén
se buscaron datos de Miocarditis:  Infiltrado: mterstlcnal asomado a lnﬂamac:én.
Ademas de datos de CMD (Flgura 5) vanacién en el tamaﬁo de los rmocntos

fibrosis mterstn}cxal e hupertrofa celular.‘
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ol O S T MY S et ’
M de ventriculo izguierdo de un paciente con CMD
TIositca nucleo hipercromatico

4) Tratamiento post.biopsia.

Se respetaron todas las indicaciones del(los) médico(s) tratante(s); sin embargo el
manejo de la miocardiopatia dilatada con farmacos especificos ( vasodilatador,
IECA. diurético, digital y bloqueador de los receptores adrenérgicos beta), se

valoré de acuerdo al resultado de la biopsia enndomiocardica y la evelucion

clinica.

5. Seguimiento.
Se realizé por los investigadores 'y se" describieron los sucesos clinicos y
resultados de  los : paraclinicos . que ‘se: presentaron, en los casos que se

presentaron complicac':ibnes,‘el'tratamiento especifico fue dado por el médico

tratante.




v.v ANALISIS ESTADIST[CO.
La estadfsuca descnptjva fue expresado frecuencias simples, medidas de
tendenc:a central tales como p_romedlo y el analisis estadistico se realizé con chi

cuadrada..

Vi RESULTADOS:
Fueron un total de 107 pacientes a los que se les realizd biopsia endomiocardica

el periodo de enero 2000 a febrero 2003 la edad minima de paciente fue de 1 afo
y la maxima de 73 afos, con una media de 36.2 aifios. De los 107 pacientes fueron
74 de Miocarditis-CMD, 9@ para estudio de protocolo de transplante, 11 pacientes
con diagnéstico de mioccardiopatia hipertréfica o infiltrativa, 8 pacientes en estudio

de muerte subita y 5 pacientes en estudio de miocardiopatia eléctrica (grafica 1).

-
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n=107 Enero 2000 a febrero 2003-03-17 I

Grafica 1. Muestra el total de biopsias endomiocdrdicas realizadas en el Centro médico sigio XX!,
de enero 2000 a febrero 2003. E! grupo |- CMD-miocarditis (74), grupo Il.- protocolo de
transplante (9), grupo I .- cardiomiopatia infiltrativa (11), grupo IV.- protocolo de muerte sibita (8),
grupo V.- cardiopatia eiéctrica (5). Ademas se muestra el porcentaje en cada entidad.
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Otros diagndsticos diférentes a ,nuestro grupo de estudio, se reportaron’

unicamente como datos del total de blopsna en el perlodo de estudio, sin embargo

nuestro universo de trabajo es los 74 pacnentes para estudlo de CMD o
miocarditis. Los,snvnvtomask presentados ademés de! AAV (que se reporto en todos
los pacientes), fueran: Bisnea (58). de loé cuales 23 estaban en clase funcional If
de la NYHA, 8 en CF Il y 7 en .CF IV, pal.pit'aciones (14), dolor precordial (10),
edema en miehbros inferiores (8), mareos (6),'cianosis (2). astenia (9), adinamia
{6), hiporexia (3), sincope (3), natisea (5). diaforesis (3) doibr ‘ab'dom’inail (é) o

Otros datos observados, fueron los antecedentes de comorbmdad presenténdose

HAS en 7 pacientes, D.M. tipo 2en 3 pactentes valcohohsmo en '5 tabaqunsmo en :

9, estenosis mitral en 1, plrpura trombétrca itop: estenqss

mujeres (38.9%). Se mencionaron cmenos de alta sospecha en 17 paclentes

(20.8%), y sin criterios de alta sospecha en 57 (79 2%) Ia edad promed:o en
pacientes con sospecha fue de 30 £ 7.9 afios, y la edad promedlo en pacxentes sin
sospecha fue de 38 + 17.5 arfos.

El reporte histologico en los pacientes de alta sospecha fue de 3 tipos: Inflamacién
en 8 casos (47.1%), inespecificos en 3.casos (17.6%), y especificos en 6 casos

' . ,..,.‘. GRS a3
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(35.3%). Se considero utilidad en los reportes histoldgicos especificos 0 de
inflamacion, y con elio tener datos para establecer un diagnéstico nosoldgico y
mantener o iniciar un tratamiento especifico. Y en base a ello se menciona que
sirvié la biopsia en 45 casos (60.8%), ¥y que no fue concluyente en 29 casos

(39.2%) (grafica 2).
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| utiioag de 12 biopsia

TS0 al resultado de esta para establecer un

Grafica 2. Muestra Iz utilidad de la biopsia. ge acus
amiento especifico.

ciagnostico nosoldgico, y mantener o iniciar con elio un -

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

(25.7%), y no se realizdé cambio en el tratamiento en 55 pacientes (74.3%) estos

datos se observan en la grafica 3. En cuanto a los criterios de sospecha, se
observé mayor utilidad de la biopsia como se describe en las graficas 4 y 5 ,
donde se muestra dué en porcéntaje. sirvio- mas la biopsia con criterios de alta

sospecha (82.4%), que sin criterids de alta sospecha (17.6%)% .
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{ Cambio en el tratamiento

enlaje ce pacientes a los cuales se les realizd campio en el tratamiento, y
de acuerdo sl apoyo ce la bicpsia Siendo 25 7% a ics pacientes que Si

lcs pacientes gue No tuvieron cambio en el

Grafica 4. Miuestra !a utlicad de la biopsia en CMD-miocarditis, teniendo criterios de sospecha

el resultado gde B2.4% y solo en el 17.6% no se observo utilidad de la biopsia nos da una

significancia estadistica.
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D-miocardinis sin cnterics de sospecha,

~o tiene significancia estadistica

En cuanto a las complicacicrnes de la toma de biopsia endomiocardica, son
similares en pacientes con y sin criterios de sospecha, 5%. En el analisis
comparativo, de pacientes a Ics gue se envido a biopsia endomiocardica con
criterics de alta secspecha y a los que no los presentaban, se observd significancia
estadistica por medio de chi cuadrada con p < 0.1. El resuitado total de e;tos
casos fue: pacientes con criterios de alta sospecha que a los que se les realizd
toma de biopsia endomiocardica, y el resultado histolégico sirvié y se dio cambio
en el tratamiento fue 58.8%, y pacientes sin criterios de alta sospecha a los que se
les realizd toma de biopsia endomiocardica, y que con el resultado histoldégico se

cambio tratamiento fue sélo 25.6%.

CONCLUSIONES.

La biopsia endomiocardica es Gtil en pacientes con CMD, se incrementa la utilidad

de la biopsia endomiocardica, cuando se tienen pacientes seleccionados por
e ——
PR e 36




criterios de alta sospecha. observandose entonces significancia estadistica. Los
criterios de alta sospecha para CMD son de gran utilidad para determinar a que
pacientes se llevarad a estudio de biopsia endomiocardica. Por lo que se sugiere
que cuando se presente el diagnostico de miocarditis-CMD, si presentan criterios
de sospecha se debe llevar a biopsia endomiocéardica, la cual siendo positiva para
el diagndstico por el cual se envid, se debe iniciar tratamiento especifico, en caso

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

dar tratamiento.
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