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I INTRODUCCION

La miocardiopatia hipertréfica es una entidad compleja y heterogénea que es definida por la
presencia de un incremento en el grosor ventricular en ausencia de factores que generen sobrecarga
anormal. Hasta el dia de hoy, se considera la enfermedad cardiovascular hereditaria mas prevalente.

La prevalencia estimada en la poblacion en general es de 0.2-0.5%.

Desde el punto de vista clinico, es importante clasificar hemodinamicamente a la MCH en obstructiva
y no obstructiva. Se define obstruccién del TSVI convencionalmente como un gradiente Doppler
maximo > o igual de 30mmHg, pero el umbral para tratamiento es > de 50mmHg. Los pacientes con
variedad obstructiva tienden a ser los mas sintomaticos, ademas el grado de obstruccién es un

marcador independiente de morbimortalidad.

El tratamiento médico se ha considerado tradicionalmente como la opcion terapéutica inicial en
pacientes sintomaticos. Con él se consigue una mejoria en la calidad de vida y el control de la
enfermedad en la mayoria de los pacientes, cuando esto se torna insuficiente, se procede a realizar

algun procedimiento de reduccion septal.

Alrededor de los afios 90°s se revel6 que la enfermedad podia estar causada por una mutacion
puntual de la miosina, después de ello se comprobé que el perfil genético de la enfermedad es muy
complejo y hasta ahora se han descrito mas de 450 mutaciones en los 20 genes que causan
fenotipos compatibles con MCH. LA dilucidacion de las bases genéticas ha promovido la
investigacién de los mecanismos moleculares y celulares que caracterizan a la entidad (hipertrofia y
muerte subita), pues son fundamentales en la comprension de la limitacién de las terapias actuales

y la justificacion de una estrategia terapéutica racional. (2)

Ademas del tratamiento médico, los procedimientos de reduccién septal actualmente disponibles
para la resolucién de esta entidad son la miomectomia quirargica de Morrow y la ablacion septal con
alcohol, la eleccién entre ambas se hace con base en el andlisis individual de los factores de riesgo
de cada paciente. En general, la ablacidon septal se reserva para los pacientes con alto riesgo

quirargico, pues la miomectomia se considera el estandar de oro en el tratamiento.

Sin embargo, la posibilidad de evitar la intervencién quirirgica mediante la ablacién septal, justifica
la reciente popularidad de la intervencién percutanea. Cabe resaltar, que hasta el momento no hay
estudios controlados que comparen el resultado de estas dos técnicas y que la recomendacion de
las guias actuales se basa en la experiencia de cada centro respecto a cada procedimiento. Existe
un pequefio nimero de pacientes que no perfilan técnicamente para ninguno de los dos
procedimientos, en los cuales se puede optar por la colocacién de un marcapaso bicameral con el

objetivo de sincronizar la contraccion auriculoventricular, y por tanto mejorarla.



La ablacién septal percutanea constituye la opcion terapéutica mas recientemente introducida en el
tratamiento de MCH, la cual consiste en la embolizacién septal proximal mediante la produccion de
un infarto de manera controlada, con el objetivo de disminuir la masa septal interventricular izquierda,

y de este modo reducir el gradiente subadrtico.

A lo largo del tiempo, se han desarrollado diferentes técnicas de reduccion septal que van desde
oclusion de la rama septal mediante endoprétesis recubiertas, embolizacion con espirales o
microesferas hasta ablacion por radiofrecuencia. La limitacién de estas técnicas previas radican en
que la escara producida por estos materiales era de tamafio insuficiente y de limites muy irregulares

y con frecuencia se generaban colaterales que revascularizaban la zona de interés.

Desde su descripcién inicial en 1994 por Sigwart , se han producido modificaciones importantes a la
técnica de ablacion septal con alcohol con el objetivo de volverlo mas eficaz y seguro con una menor
tasa de complicaciones. Una de ellas fue la introduccién de la ecocardiografia con contraste lo que
ha permitido identificar de una manera mas juiciosa la rama septal que irriga la zona del tabique
donde se generard obstruccion. En mas del 25% de los casos la ecocardiografia con contraste
implica un cambio en la estrategia, si se compara con la ablacién guiada exclusivamente con control
hemodindmico. Por otro lado la reduccién en la cantidad de alcohol a la minima dosis efectiva ha
implicado la reduccién en el impacto de lesion miocardica medida por troponinas y bloqueo
auriculoventricular de alto grado.

Debido a que la ablacién septal con alcohol pertenece al grupo de intervenciones consideradas como
complejas, se reservan a operadores experimentados. Por lo anterior, aunque basado en la misma
idea general, no se cuenta con estandarizacion de algunas variables como puede ser la cantidad de
alcohol a inyectar y el tiempo de instilacion del mismo, las cuales se ajustan de manera arbitraria

segun la experiencia de cada centro.

Se propone un estudio piloto llamado protocolo de ablacion septal con alcohol del
Instituto Nacional de Cardiologia (NIC-ASA) por sus siglas en inglés (National Institute of

Cardiology - Alcohol Septal Ablation) que presenta los siguientes puntos:

1. Estandarizacién de la técnica de ablacién septal con alcohol con el fin de hacerla accesible
a cualquier operador.

2. Uso de un medio de contraste artesanal y accesible que permite la adecuada visualizacién
y medicién del area a infartar.

3. Estandarizar una dosis de alcohol con base en la medicién del septum y area por

ecocardiografia para disminuir las complicaciones.



El objetivo principal del estudio fue demostrar que la implementacion de este protocolo

de ablacién septal con alcohol es factible, reproducible y seguro. Los objetivos secundarios analizan
la limitacién del dafio miocardico en relacion con la cantidad de alcohol administrada, ademas se
busco demostrar que el medio de contraste ecocardiografico propuesto es efectivo y seguro para la
medicién del area a infartar y de esta forma guiar el procedimiento para posteriormente correlacionar
el diametro del area infartada con la dosis de alcohol empleada, y finalmente se evalué la

repercusion en la clase funcional a los 12 meses en los sujetos sometidos al protocolo NIC-ASA.

El estudio incluyé a 14 pacientes sometidos a protocolo NICASA con supervisién de un mismo
operador y 35 controles histéricos del servicio de Hemodinamia del Instituto Nacional de Cardiologia.
SE compararon desenlaces de eficacia y seguridad y en ambos grupos y se obtuvo una reduccion
significativa en la cantidad de alcohol administrada y ésta a su vez reflejada en la menor elevacion

enzimética en comparacion con controles como subrogado de dafio miocérdico.



Il MARCO TEORICO

Definicion de Miocardiopatia Hipertréfica

Las miocardiopatias son un grupo complejo de enfermedades que se caracterizan por afectacion del
mausculo cardiaco que alteran el tamafio, el grosor o la contractilidad del mismo; en ausencia de

enfermedades capaces de producir dichas alteraciones.

La miocardiopatia hipertréfica es una enfermedad del sarcomero cardiaco, que se caracteriza por un
aumento de la masa miocardica con desorganizacién de miocitos y miofibrillas, aumento de la matriz

colagena y alteraciones en las arterias coronarias intramiocardicas. (1)

La primera resefa en la literatura se atribuye a Hallopeau en 1869 quien la describi6 como una
estenosis ventriculoadrtica, y no fue hasta el afio de 1958 cuando D. Teare la define con mayor
precision anatomopatolégica en una revision de 7 fallecidos de forma subita. (2) Posteriormente, con
el descubrimiento de las consecuencias hemodinamicas configuré una entidad anatomofisiol6gica

que ha desafiado la comprension de cardiélogos durante décadas.

De las caracteristicas que con mayor importancia se resaltan de esta entidad es la presencia de
obstruccién dinamica al tracto de salida durante la sistole resultado del crecimiento asimétrico del
septum interventricular, la cual se define como el gradiente medido por ecocardiografia o cateterismo

izquierdo mayor de 50mmHg en reposo y 100mmHg mediante alguna maniobra de provocacion. (16)
Prevalencia

Es la enfermedad cardiovascular hereditaria mas comudn, su prevalencia estimada es de 0.2-0.5%
en la poblacién en general y se muestra similar entre los diferentes grupos étnicos. Esto se
demuestra en mdltiples estudios de Norteamérica, Europa, Asia y Africa con diversas técnicas
metodolégicas. Se ha notado discreta relacion segun la edad, con una menor prevalencia en
pacientes menores de 25 afios. (3) Se transmite de manera autosémica dominante, y tiene una

presentacion muy variable con gran heterogeneidad morfolégica, funcional y clinica.

En la actualidad, el diagnéstico de esta entidad va en incremento debido al uso de técnicas
diagndsticas mas recientes como son los estudios genéticos moleculares y los estudios de imagen
como la ecocardiografia y resonancia magnética. Aunque no se cuenta con estadisticas nacionales,
en el Instituto Nacional de Cardiologia se realiz6 un estudio de revision histérica y anatomopatoldgica
en 2016 en el cual se corroboré el diagnéstico de miocardiopatia hipertréfica en 0.16% de la
poblacion atendida entre 2000 y 2014. (4) Algunas de las explicaciones que pueden dificultar el

diagndstico y por tanto subestimar la prevalencia real son, la muerte subita puede ser la primera



manifestacion de la enfermedad , o que desarrollen insuficiencia cardiaca y dilatacion y se cataloguen

con un diagnéstico diferente.

Etiologia

Alrededor de los afios 90°s se dio un gran paso en el conocimiento de la enfermedad, pues se
dilucidaron las bases genéticas, los mecanismos moleculares y celulares que la caracterizan; lo que
generd mayor investigacion respecto a tratamiento y por tanto prondéstico. Alrededor de 60% de las
causas de MCH son a consecuencia de mutaciones en genes que codifican proteinas sarcoméricas
cardiacas, siendo la etiologia mas comun. A partir de entonces, se comprobé que el perfil genético
de la enfermedad es muy complejo y hasta ahora se han descrito mas de 450 mutaciones en los 20
genes que causan fenotipos compatibles con MCH. (2) Las mutaciones genéticas mas comunes son
el MYH7 responsable de codificar la cadena pesada de la miosina beta, y el MYBPC3 que codifica
la proteina C que se une a la miosina. Este grupo de pacientes tienden a tener una historia familiar

de MCH, hipertrofia mas grave comparada con otros grupos y mayor incidencia de muerte subita.

©)

Por otro lado, se han descrito otras anomalias genéticas que corresponden al 5-10% de las causas
entre los cuales se mencionan, trastornos metabdlicos hereditarios (rasgo autosémico recesivo o
ligadas al cromosoma X), miocardiopatias mitocondriales, enfermedades neuromusculares,
sindromes de malformacion, enfermedades infiltrativas, trastornos endocrinos y farmacos.

Finalmente, hasta un 30% de casos pueden llegar a clasificarse como causa desconocida. (3)

A continuaciéon se mencionan las enfermedades mas frecuentes dentro de cada grupo especial
relacionado a miocardiopatia hipertréfica. Dentro de los trastornos metabdlicos en adultos podemos
encontrar con mayor frecuencia a la enfermedad de Anderson Fabry y la enfermedad de Danon. La
enfermedad neuromuscular mas comun es la ataxia de Freidreich. Los sindromes de malformacion
que mas se asocian son Sx de Noon, LEOPARD y Costello. La amioloidosis cardiaca por TTR y AL
(cadenas ligeras) dentro de las entidades infiltrativas. Las endocrinopatias que mas se mencionan
son diabetes mellitus, feocromocitoma y acromegalia. Por Gltimo, los farmacos que se relacionan con

hipertrofia ventricular son esteroides, tacrolimus e hidroxicloroquina. (3)

Presentacion clinica

La fisiopatologia es compleja y multifactorial, se describen entre sus principales consecuencias
hemodinamicas: obstruccién subadrtica dinamica, disfuncién diastdlica, isquemia miocardica,
insuficiencia mitral, arritmias , entre otros. Derivado de ello, resaltan los sintomas mas frecuentes
entre los cuales se describen disnea, angina, palpitaciones y sincope. En su historia natural, se
destacan fundamentalmente dos aspectos: la presencia de sintomas que en ocasiones son

incapacitantes y la apariciéon de muerte subita. (5)



La exploracion fisica puede ser normal, aunque en pacientes con OTSVI suele estar presente un
soplo expulsivo aértico el cual aumenta con maniobras que reducen la precarga o poscarga

(Valsalva).

Entre las particularidades mas importantes de esta entidad, es que alrededor de un 30% de los
pacientes con MCH tienen un gradiente dindmico intraventricular, y se ha descrito que la magnitud
del gradiente se correlaciona con la severidad de los sintomas. De éstos pacientes, la mayoria
presenta mejoria de los sintomas sélo con tratamiento médico; sin embargo, existe un grupo
pequefio que puede presentar sintomas severos y refractarios. Este grupo, que supone un 5-10%

de todos los pacientes con MCH , pueden plantear un dificil problema de manejo terapéutico (1).

Generalidades del tratamiento

Los principales objetivos de tratamiento son mejoria de los sintomas y la capacidad funcional,
disminuir el riesgo de muerte subita y aumentar la supervivencia. A diferencia de otras
enfermedades, las recomendaciones son resultado de una base empirica pues no existen grandes

estudios ni ensayos clinicos que las respalden. (6)

El tratamiento de los pacientes sintomaticos sin OTSVI se enfoca en reducir las presiones de llenado
del VI, manejo de la angina y de la arritmia. En pacientes sintomaticos con OTSVI, se pretende
cumplir los objetivos terapéuticos mediante farmacos, cirugia, ablacién septal con alcohol y

marcapasos bicameral. (3)

El tratamiento farmacoldgico es el primer escaldn terapéutico en el manejo de la MCH. La primera
opcioén son los betabloqueadores cardioselectivos, los cuales alivian los sintomas y mejoran la clase
funcional, de igual forma otorgan un efecto antiarritmicos benéfico. Si éstos no son efectivos, se
recomienda asociar disopiramida. Es un farmaco antiarritmico de clase la, que ha demostrado ser
seguro y eficaz, aunque mal tolerado por sus efectos anticolinérgicos. Otra opcién alternativa a los
betablogueadores es el verapamil, el cual debe iniciarse con estrecha vigilancia y suele ser
particularmente efectivo para tratar la angina. (6) Los vasodilatadores y la digoxina estan
contraindicados por sus efectos negativos en la precarga y el aumento en el inotropismo,
respectivamente. Las opciones previas logran controlar alrededor de 80-90% de todos los pacientes

con MCH, existe un pequefio grupo que es refractario a tratamiento médico.

El mecanismo y significado del gradiente subadrtico ha sido motivo de controversia e investigacion
durante décadas. De manera que existe evidencia clara que la reduccion de dicho gradiente genera
disminucién de los sintomas y mayor tolerancia al ejercicio, esta bien justificado el empleo de
medidas terapedticas dirigidas a disminuir o eliminar el gradiente. Ademas, el grado de obstruccion

es un marcador de morbimortalidad. (1)



En los pacientes en los que el tratamiento médico no logra el control adecuado de los sintomas, las
técnicas dirigidas a reducir la masa septal son la miectomia quirdrgica y la ablacion septal con
alcohol. La eleccion entre una y otra va a ser determinada por las caracteristicas clinicas,
ecocardiogréficas, factores de riesgo, edad, disponibilidad y experiencia en las diferentes opciones

terapéuticas.

La estimulacion bicameral, se reserva para los pacientes que tienen contraindicaciones para un
procedimiento de reduccién septal y que persisten sintomaticos a pesar de tratamiento médico. El
efecto radica en generar una discinesia septal que disminuye la participacion del tabique durante la
sistole, disminuyendo el componente obstructivo en el tracto de salida. Hoy en dia su aplicacion es
controvertida, pues se ha relacionado con un efecto placebo y mas bien se justifica con que la

estimulacién permite intensificar el tratamiento médico. (6)

Los pacientes que presentan refractariedad a tratamiento médico, eran clasicamente considerados
candidatos a tratamiento quirargico. Los primeros procedimientos quirdrgicos se realizaron alrededor
de los afios 60, y su técnica ha ido evolucionando a lo largo del tiempo. La miectomia es una técnica
que consiste en la fragmentacion y extraccién de una parte del septum ventricular realizado por la
técnica de Morrow (actualmente la mas usada), con lo que se logra la reduccién o desaparicion del
movimiento sistolico anterior (de la valvula mitral), el gradiente subadrtico, y la insuficiencia mitral.
Su indicacion general es la coexistencia de una valvulopatia u otra indicacion quirirgica; y tiene
resultados sobresalientes en pacientes jévenes (< de 50 afios) con hipertrofias importantes
(>25mm). (6) La miectomia cumple con el objetivo de disminuir la presencia de sintomas segun el
analisis de las series publicadas, sin embargo no se ha logrado demostrar que genere una reduccion
en la mortalidad a largo plazo. La mortalidad perioperatoria reportada en la literatura es multifactorial,
y varia segun los estudios revisados pues la mayoria son retrospectivos y se ha visto una disminucién
en la mortalidad gracias al perfeccionamiento de las técnicas y la creciente experiencia de los
equipos quirdrgicos. Se reporta un éxito superior al 90% en las publicaciones disponibles, sin
embargo la mortalidad aumenta en funcioén del tiempo, pues se describe una supervivencia de 90%

al primer afio y de 85% a los 5 afios. (1)

Sin embargo, las obvias limitaciones de las técnicas quirirgicas han generado el desarrollo de otras
opciones terapéuticas dirigidas a reducir el gradiente intraventricular de forma menos cruenta, la
ablacion septal con alcohol es un procedimiento que consiste en la aplicacién controlada de etanol
en una rama septal con el objetivo de generar un infarto localizado en esa region para reducir la

masa septal y con ello el gradiente intraventricular y los sintomas.

No existen ensayos clinicos que comparen directamente los resultados de la miectomia con la ASA,
por lo que no hay una indicacién actual respecto a una sobre la otra. Algunos metaanalisis reportan
mejoria importante en la calidad de vida y los sintomas para ambos grupos con una mortalidad

similar. En las Ultimas guias, se describe a la ASA como un procedimiento menos efectivo, por la
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mayor necesidad de implantacion de marcapaso definitivo, procedimientos repetitivos y arritmias
generadas en el tejido cicatrizal. En general, la miectomia se considera en pacientes que son buenos
candidatos quirargicos, y el ASA se reserva para pacientes con buena anatomia y multiples

comorbilidades que incrementan el riesgo quirdrgico. (7)

En las publicaciones disponibles, se define como exitoso un procedimiento de reduccion septal que
logra un gradiente residual inferior a 10mmHg. Un analisis de mas de 6000 pacientes sometidos a
miomectomia quirdrgica de diferentes centros en los Estados Unidos registrd una tasa de éxito
superior al 90% , la mortalidad diferia segin el nimero de procedimientos realizados en cada uno
de ellos, reportando 15.6% en el tercil mas bajo respecto al nUmero de cirugias, 9.6% en el tercil
intermedio y 3.8% en el tercil de mayor nimero de procedimientos; sin embargo los centros con
mayor experiencia han reportado hasta mortalidad <1%. EI mismo estudio analizé de manera similar
los casos sometidos a ablacion septal con alcohol, partiendo de la misma definicion de éxito; en este
caso también se reportaron por terciles registrando mortalidad de 2.3%, 0.8% y 0.6&
respectivamente, siendo menos dependiente de la experiencia del operador, con una tasa de éxito
del 80%. (17) Por lo anterior, se relacionan pobres resultados de miectomia quirdrgica debido a la

experiencia técnica requerida para el dominio del procedimiento.

En nuestro pais, la experiencia tanto para la miectomia quirdrgica como para el ASA se encuentra
repartida en unos cuantos centros que realizan un niimero limitado de procedimientos al afio.

Ablacion septal con alcohol, descripcién y evolucion de la técnica

El procedimiento consiste en realizar una coronariografia con el objetivo de seleccionar
angiogréaficamente la rama septal que se va a embolizar. Posteriormente se realiza la inyeccién
controlada de alcohol en la rama seleccionada para inducir deshidratacién y necrosis de miocitos,
causando lesion miocérdica, reduccion de la masa septal y por lo tanto disminucién del gradiente.
Sus indicaciones son sintomas severos refractarios a tratamiento médico en presencia de un
gradiente subadrtico de al menos 40mmHg, 0 maximo superior a 60mmHg, anatomia coronaria

favorable y la ausencia de otra indicacién quirargica. (1)

Su implementacion inicial se fundamenté en bases electrocardiogréficas, posteriormente se
comprobd que la funcidn sistdlica y diastélica eran modificables al ocluir la arteria coronaria regional
y finalmente reduciendo el gradiente de presion dinamico al ocluir la rama septal correspondiente.

Las publicaciones iniciales corresponden a Sigwart y Gietzen alrededor del afio 1995.(1)

La evolucidn de la técnica de reduccion septal ha sido implementada a través de diferentes métodos
con el objetivo de producir una necrosis septal que simule la miectomia quirdrgica. Entre las técnicas

se describe desde la oclusion de la rama septal por medio de endoprétesis cubiertas que son
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colocadas en la porcion proximal de la descendente anterior, la embolizacién con espirales (coils) o
microesferas (particulas espumosas de alcohol polivinilico o cianoacrilato), hasta radiofrecuencia;
sin embargo éstas técnicas progresaron al desuso por ineficacia y desarrollo de circulacién colateral

en el area de interés. (2)

Desde sus inicios hasta la fecha se han producido una serie de modificaciones a la técnica que ha
convertido a la ablacién septal con alcohol en un procedimiento seguro y eficaz con una baja tasa
de complicaciones. La implantacién de un marcapaso temporal rutinario y la reduccion de la cantidad

de etanol administrado han impactado en el menor desarrollo de complicaciones.

Guia ecocardiografica durante el procedimiento

La introduccion de la ecocardiografia guiada con contraste ha demostrado ser (til en la correcta
seleccién de la arteria a tratar y se han logrado identificar recorridos anémalos de éstas evitando asi
una gran tasa de complicaciones. En méas del 25% de casos guiados con ésta técnica implica un

cambio en la estrategia a comparacion con la guia hemodinamica exclusiva.

Previo a la inyeccién de contraste, se deben recoger imagenes del septo en diferentes proyecciones
y se debe realizar un estudio ecocardiografico completo. EL contraste ecocardiografico que

generalmente se utiliza en la actualidad es Levovist, el cual se administra a través del catéter balén.

)

Faber y colaboradores, en el afio de 1998 describen la técnica en la que posterior a la oclusién del
vaso candidato se agregaba contraste y s6lo se inyectaba etanol si la zona de maxima aceleracion
Doppler coincidia con la zona de realce ecocardiografico. inyeccion de etanol posterior a la eleccion
de la arteria a tratar a través de ecocardiografia con contraste. Esta técnica se ha asociado a

procedimientos exitosos a corto y largo plazo. (16)

Las guias actuales recomiendan el uso de contraste intracoronario para todos los procedimientos de
ecocardiografia. (7) En este sentido, la persona de referencia internacional es el Dr. Seggewiss
quien ha sido un gran promotor del control ecocardiogréafico en la ASA, y cuenta con mas del mil

intervenciones realizadas. (2)

Desenlaces y prondstico

Desde el inicio de la implementacion de la técnica existen numerosos estudios en los que se han
descrito los efectos favorables derivados del procedimiento entre los que se mencionan reduccion
del gradiente basal y maximo, adelgazamiento septal, la mejoria en la perfusién coronaria, y por lo
tanto en la relajacion, mejoria de la regurgitacion mitral, el tamafio auricular y normalizacién de la

presién pulmonar. (1)
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La ablacién septal con alcohol es un procedimiento relativamente novedoso, por lo que se dispone
de pocos resultados de supervivencia a largo plazo. No obstante los resultados obtenidos hasta el
momento son prometedores en conjunto con la minima invasién. Como ya se menciono previamente,

se reporta un tasa de éxito alrededor del 80%.

Son tres las inquietudes principales con respecto a la implementacion de ablaciéon septal con
alcohol, su eficacia, su potencial impacto en la supervivencia a largo plazo, el desempefio del

procedimiento en centros sin equipo experto multidisciplinario.

El tamarfio del infarto generado es alrededor de un 5-10% de la masa ventricular. El alcohol inyectado
es tan citotéxico que conlleva efectos hemodinamicos inmediatos y un proceso de remodelado

ventricular que se completa entre los 3 y 6 meses siguientes. (14)

En un estudio de 177 pacientes sometidos a ablacién septal con alcohol en los Estados Unidos, se
report6 una supervivencia a 8 afios del 79% la cual es comparable con la de la cirugia y la poblacién
en general en E.U. (13)

Todavia no existe evidencia cientifica que asegure la reduccion de riesgo de muerte subita al
desaparecer el gradiente subadrtico dinamico en pacientes sometidos a ASA, sin embargo existen
series de datos que si prueban la reduccion de eventos y el pronéstico equiparable con pacientes de
bajo riesgo. Resultados favorables a largo plazo también fueron reportados por Vriesendorp y
colaboradores en un estudio con un seguimiento promedio de 7.6 afios, en donde se reportd que la
incidencia de muerte subita fue de 1.0% en comparacién con 0.8% en los sometidos a miectomia.
(21)

Resultados similares por el mismo autor y otros colaboradores se registraron en un metaanalisis de
multiples cohortes de miectomia en comparacion con ablacién septal encontrando los siguientes
datos rescatables, la mortalidad por afio fue similar para ambos grupos (1.5% grupo ASA vs 1.4%
en miectomia), la incidencia de muerte subita también fue muy similar (0.5% ASA vs. 0.4%
miectomia), y una mayor dependencia de marcapasos y reintervencion en el grupo sometido a

ablacion con alcohol. (22)

Por otro lado, estudios europeos han arrojado resultados favorables para el procedimiento de
ablacion. Se analiz6 el registro multinacional mas grande con mas de 1200 pacientes incluidos , en
el que se reportd una supervivencia a 1, 5y 10 afios de 98%, 89% y 77 respectivamente. En el
andlisis multivariable, los predictores independientes de mortalidad por todas las causas fueron la

edad, grosor septal, clase funcional y el tltimo gradiente dinamico registrado antes del ASA. (23)

Sin embargo algunos de los inconvenientes que enfrentamos a la hora de revisar las publicaciones
actuales es que el nimero de pacientes disponibles y su seguimiento a largo plazo permanece

limitado ya que no es obligatorio.

13



Complicaciones

La dependencia de marcapasos estad bien reconocida como una de las complicaciones mas
frecuentes secundarias a ablacién septal con alcohol, sin embargo también pueden presentarse

otras como diseccién coronaria, infarto anterior, perforacion cardiaca, entre otras. (14)

En el andlisis de Liebregts y colaboradores, una larga cohorte europea, se comparoé la necesidad de
implantacion de marcapaso definitivo en pacientes sometidos a ASA y miectomia quirdrgica con un
resultado de 10% vs 4.4% respectivamente, y la reintervencion necesaria también fue mayor en el
grupo de ASA con un 7.7% vs 1.6%. (22)

La elevacion enzimatica secundaria a la administracion de alcohol también es una consecuencia
frecuente en el procedimiento de ablaciéon, sin embargo no correlaciona con la eficacia
hemodindmica pero si con la cantidad de alcohol administrado, mejorando los resultados si se guia
con ecocardiografia con contraste. (16) Dicha expresién enzimética puede interpretarse como un
subrogado del dafio miocardico, que conlleva a fibrosis a largo plazo y éste dltimo a un sustrato
arritmogénico. La extension de la lesién cuantificada por refuerzo tardio de gadolinio en RMN

correlaciona con un aumento en la incidencia de muerte subita. (14).
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M. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La miocardiopatia hipertréfica es la enfermedad cardiovascular hereditaria mas comudn, su
prevalencia estimada es de 0.2-0.5%. Alrededor de 60% de las causas de MCH son a consecuencia

de mutaciones en genes que codifican proteinas sarcoméricas cardiacas. (1)

La fisiopatologia es compleja y multifactorial. Derivado de ello, resaltan los sintomas mas frecuentes
entre los cuales se describen disnea, angina, palpitaciones y sincope. En su historia natural destacan
fundamentalmente dos aspectos: la presencia insuficiencia cardiaca que puede ser discapacitante y
la aparicién de muerte subita. (5)

Alrededor de un 30% de los pacientes con MCH tienen un gradiente dindmico intraventricular, y se
ha descrito que la magnitud del gradiente se correlaciona con la severidad de los sintomas. Se define
como OTSVI a la presencia de un gradiente mayor de 30mmHg y se considera habitualmente arriba
de 50mmHg para intervencion. La mayoria de éstos pacientes presenta mejoria de los sintomas
s6lo con tratamiento médico, sin embargo existe un grupo pequefio que puede presentar sintomas

severos y refractarios. (1)

Los principales objetivos de tratamiento son mejoria de los sintomas y la capacidad funcional,
disminuir el riesgo de muerte subita y aumentar la supervivencia. (6) Se pretenden cumplir éstos

objetivo mediante farmacos, cirugia, ablacion septal con alcohol y marcapasos bicameral.(3)

Existe evidencia clara que la reduccion del gradiente dinamico genera disminucion de los sintomas
y mayor tolerancia al ejercicio, por lo cual esta bien justificado el empleo de medidas terapeuticas
dirigidas a disminuir o eliminar el gradiente. Ademas, el grado de obstruccién es un marcador de
morbimortalidad. (1)

En general, la miectomia se considera en pacientes que son buenos candidatos quirargicos, y el
ASA se reserva para pacientes con buena anatomia y multiples comorbilidades que incrementan el

riesgo quirurgico. (7)

La ablacién septal con alcohol es un procedimiento relativamente novedoso, por lo que se dispone
de pocos resultados de supervivencia a largo plazo. (14) En las Ultimas guias, se describe a la ASA
como un procedimiento menos efectivo, por la mayor necesidad de implantacién de marcapaso

definitivo, procedimientos repetitivos y arritmias generadas en el tejido cicatrizal. (7)

La elevacion enzimatica secundaria a la administracion de alcohol también es una consecuencia
frecuente en el procedimiento de ablacion, sin embargo no correlaciona con la eficacia
hemodinamica pero si con la cantidad de alcohol administrado, mejorando los resultados si se guia

el procedimiento con ecocardiografia con contraste. (16)
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Se propone un estudio que describe una técnica estandarizada de ablacién septal llamada protocolo
NIC- ASA que aumenta el control del operador sobre las variables: la cantidad de alcohol utilizado,
el tiempo de isquemia, el &rea medida por ecocardiografia con contraste, para facilitar su aprendizaje
sin descuidar su efectividad, y lograr la limitacion del dafio miocardico para disminuir la morbi-

mortalidad relacionada al procedimiento.
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V. JUSTIFICACION

La evolucién de la técnica de reduccién septal ha sido implementada a través de diferentes métodos

con el objetivo de producir una necrosis septal que simule la miectomia quirdrgica. (2)

Desde sus inicios hasta la fecha se han producido una serie de modificaciones a la técnica que ha
convertido a la ablacion septal con alcohol en un procedimiento seguro y eficaz con una baja tasa

de complicaciones.

La introduccion de la ecocardiografia guiada con contraste ha demostrado ser Util en la correcta
seleccién de la arteria a tratar.(2) Las guias actuales recomiendan el uso de contraste intracoronario

para todos los procedimientos de ecocardiografia. (7)

Son tres las inquietudes principales con respecto a la implementacién de ablaciéon septal con
alcohol, su eficacia, su potencial impacto en la supervivencia a largo plazo, el desempefio del
procedimiento en centros sin equipo experto multidisciplinario. (14) La implantacion de un marcapaso
temporal rutinario y la reduccion de la cantidad de etanol administrado han impactado en el menor

desarrollo de complicaciones.

La elevacion enzimética posterior a la inyeccidbn de alcohol no correlaciona con la eficacia
hemodindmica pero si con la cantidad de alcohol administrado, mejorando los resultados si se guia

con ecocardiografia con contraste. (16)

En nuestro pais, la experiencia tanto para la miectomia quirdrgica como para el ASA se encuentra
repartida en unos cuantos centros que realizan un namero limitado de procedimientos al afio. La
mortalidad perioperatoria reportada en la literatura es multifactorial, y varia segun los estudios
revisados pues la mayoria son retrospectivos y se ha visto una disminucién en la mortalidad gracias

al perfeccionamiento de las técnicas y la creciente experiencia de los equipos quirdrgicos. (1)

En las ultimas guias, se describe a la ASA como un procedimiento menos efectivo, por la mayor
necesidad de implantacion de marcapaso definitivo, procedimientos repetitivos y arritmias generadas
en el tejido cicatrizal. (7) Sin embargo, existe evidencia clara de la que se infiere que la ablacion es
un procedimiento menos dependiente de la experiencia del operador, con una tasa de éxito del 80%.
17

El protocolo NIC-ASA busca mejorar la técnica de ablacion septal a través de un mayor control de
las variables de forma que se pueda estandarizar el procedimiento haciéndolo una técnica
reproducible, facil y eficaz. Las variables modificables a evaluar son el calculo de la cantidad de
alcohol a administrar derivado de grosor septal, la estimacion del &rea miocéardica a infartar por medio

de ecocardiografia con contraste artesanal, novedoso, econdémico, y de fécil disponibilidad.
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V. OBJETIVOS

Obijetivo general

Comprobar que la implementacién de protocolo NICASA en pacientes con MHO sometidos a

ablacion septal con alcohol es seguro, eficaz y facil de reproducir.

Objetivos especificos

Describir las caracteristicas demograficas basales y periprocedimiento de los pacientes

seleccionados para ablacién septal con alcohol de ambos grupos.

Comparar los puntos de eficacia y seguridad en pacientes con miocardiopatia hipertréfica obstructiva
seleccionados para ablacién septal con alcohol con protocolo NIC — ASA en comparacion con

controles histoéricos.

Determinar si existe correlacion entre el area contrastada por ecocardiografia y la elevacion

enzimética como subrogado de dafio miocérdico, asi como con la cantidad de alcohol administrada.
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VI. HIPOTESIS

HO: el protocolo NIC-ASA implementado en pacientes sometidos a ablacién septal con alcohol
demuestra no presentar diferencia en desenlaces de eficacia y seguridad en comparacion con la

técnica estandarizada en controles histéricos.

H1: el protocolo NIC-ASA implementado en pacientes sometidos a ablacién septal con alcohol
demuestra ser superior en desenlaces de eficacia y seguridad en comparacién con la técnica

estandarizada en controles histéricos.
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VII. MATERIAL Y METODOS

Diserio e investigacién

Es un estudio piloto, ambispectivo, de casos y controles en pacientes con diagndstico de
miocardiopatia hipertréfica obstructiva sometidos a ablacién septal con alcohol en el servicio de
Hemodinamica del Instituto Nacional de Cardiologia. Se analizd la efectividad y seguridad del

protocolo NIC ASA en comparacién con controles histéricos realizados en el mismo Instituto.

Poblacién y muestra

La poblacién se integra de pacientes mexicanos con diagndstico de miocardiopatia hipertréfica
obstructiva. La muestra se reclutd en el periodo de Febrero de 2017 a Agosto de 2019 de manera
consecutiva en pacientes que se presentaron en el servicio siendo supervisados por un solo operador
y de acuerdo a las especificaciones descritas en el protocolo NIC-ASA. Los resultados de eficacia y

seguridad fueron comparados con controles histéricos del Instituto con técnicas no estandarizadas.

Criterios de seleccion
Inclusion

Pacientes de ambos sexos, de cualquier edad que se presentaron de manera consecutiva en el
servicio de Hemodinamia del INC para ser sometidos voluntariamente a ablacion septal por MHO.
Los pacientes tienen sintomas persistentes y clase funcional Il de la NYHA a pesar de tratamiento

médico 6ptimo.
Exclusién

Se excluyeron pacientes que a consideracion del supervisor no contaban con condiciones

anatomicas éptimas, como didmetro del vaso menor de 1.5mm.
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Protocolo NIC-ASA de ablacién septal con alcohol del Instituto Nacional de Cardiologia

Se recolectaron pacientes del periodo de Febrero de 2017 hasta agosto de 2019 sometidos a
ablacion septal con alcohol supervisados o realizados por el Dr. Eduardo Arias (Subjefe del
Departamento de Hemodinamia del INC), las especificaciones a seguir durante el procedimiento

fueron las siguientes:

1.- Obtencién de un doble acceso arterial, que incluyera cualquiera de los siguientes en
repeticion o combinacion: arteria radial, femoral o cubital.

2.- Colocacion de un marcapaso transitorio via yugular interna derecha.

3.- Introduccién simultanea de catéter guia VODA en el tronco de la coronaria izquierda y
un catéter cola de cochino de doble lumen en el ventriculo izquierdo.

4.- Una vez canulado el tronco de la arteria coronaria izquierda se introduce un filamento
guia 0.014” floppy hacia la arteria DA y se avanza hasta la primera arteria septal.

5.- Se introduce un balén montado sobre guia la guia coronaria de 1.5-2 mm
(dependiendo del diametro de la arteria septal) en la arteria septal candidata. Se verifica
la oclusidn ostial de la arteria septal, y se inyecta contraste intraarterial para descartar la
presencia de colaterales o de fuga hacia la arteria DA.

6.- Se inyecta a través del balon montado sobre guia medio de contraste burbujeado (3 ml
de medio de contraste + 2 ml de solucién salina + 1 mililitro de aire combinados y agitados
con 2 jeringas y una llave de 3 vias) [28] para definir y delimitar el area septal a infartar.
7.- Inicia el primer periodo de oclusién con balén durante 10 minutos y se verificar la
respuesta a isquemia con medicion de la modificacion del gradiente del tracto de salida
del ventriculo izquierdo.

8.-Si se documento la respuesta hemodinamica deseada se calcula la dosis a instilar de
alcohol a razén de 0.1ml por cada 1 mm de septum y se aplica en ciclos de 10 minutos
con la siguiente distribucién: 1 mililitro durante 3 minutos (no mas rapido) y mantener la

oclusion sin inyeccidn por 7 minutos. Este paso se repite de mililitro en mililitro en ciclos
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de 10 minutos hasta completar la dosis total calculada de alcohol.
9.- Finalmente se Inyectan 3 ml de solucion (ciclo de purgado) en 3 min y se completa el
ultimo ciclo de oclusién de 10 min.

10.- Finalmente se retira el balén y se realizan las angiografias y el registro de presiones de

control.
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VIILI. DEFINICION DE VARIABLES

Las siguientes variables fueron definidas y obtenidas en todos los pacientes para el analisis

estadistico.
NOMBRE TIPO DE ESCALA DEFINICION UNIDAD DE
VARIABLE OPERACIONAL MEDICION
GENERO Cualitativa Nominal Masculino o]
dicotémica femenino
EDAD Cuantitativa Continua Edad cumplidaal Afos
intervalo momento del
procedimiento
CLASE FUNCIONAL | Cualitativa Categorica Presencia de Clasel
PREVIO AL sintomas Clase Il
PROCEDIMIENTO derivados de la Clase Il
enfermedad Clase IV
cardiaca segun
la
clasificacion de
la  New York
Heart
Association
ANGINA PREVIA AL Cualitativa Nominal Sintomas Presente /
PROCEDIMIENTO dicotémica compatibles con ausente
angina
tipica segun
interrogatorio al
paciente
SINCOPE PREVIO AL Cualitativa Nominal Antecedente de Presente /
PROCEDIMIENTO dicotémica pérdida ausente
momentanea

del estado de
alerta con

recuperacion
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TAQUICARDIA
VENTRICULAR

PREVIO AL
PROCEDIMIENTO

DESFIBRILADOR
AUTOMATICO
IMPLANTABLE (DAI)

GRADIENTE
ECOCARDIOGRAFICO
INICIAL

ESPESOR DEL SEPTUM
INTERVENTRICULAR

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Nominal

dicotdbmica

Nominal

dicotdbmica

Numeérica

Continua

Numérica

continua

inmediata sin
secuelas y de
origen

cardiaco
Antecedente de
taquicardia
ventricular
registrado en el
expediente
clinico o referido

por el paciente

Implantacion de
un DAI para
prevencién
secundaria de
arritmias
ventriculares.
Gradiente
Doppler de
presion del
tracto de salida
de ventriculo
izquierdo
documentado en
reposo

previo al
procedimiento
Espesor del
septum
interventricular
determinado por
ecocardiografia
previo a la
aplicacién de
medio de

contraste

Presente

ausente

Presencia/

Ausencia

mm/Hg

mm
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GRADIENTE
HEMODINAMICO
INICIAL

GRADIENTE
POSTEXTRASISTOLICO
POR CATETERISMO
INICIAL

DOSIS DE ALCOHOL

GRADIENTE
ECOCARDIOGRAFICO
FINAL

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Numérica

continua

Numérica

continua

Numérica

continua

Numérica

continua

Gradiente de
presion del tracto
de

salida de
ventriculo
izquierdo en
reposo
documentado
por cateterismo
previo al
procedimiento
Gradiente de
presion del tracto
de

salida de
ventriculo
izquierdo
durante

una extrasistole
ventricular
provocada

al realizar el
cateterismo
previo al

procedimiento

Cantidad de
alcohol
administrada
calculada segun
el espesor del
septum
interventricular
Gradiente
Doppler en

reposo del

mm/hg

mm/hg

ml

mm/hg
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GRADIENTE
HEMODINAMICO
FINAL

TAQUICARDIA
VENTRICULAR
SOSTENIDA PERI
PROCEDIMIENTO

BLOQUEO AURICULO
VENTRICULAR
TRANSITORIO

Cuantitativa Numérica
continua

Cualitativa Nominal
dicotbmica

Cualitativa Nominal
dicotdbmica

tracto de salida
del ventriculo
izquierdo

inmediatamente

posterior a
la ablacion
septal

Gradiente de
presion en
reposo del
tracto de salida
del ventriculo
izquierdo
determinado por
cateterismo
inmediatamente
después

de la ablacién

septal

Evidencia de
taquicardia
ventricular

de més de 30
segundos de
duracién a

mas de 120 Ipm
durante el
procedimiento
BAV 1ler grado

de nueva
aparicién
durante el

procedimiento

mm/hg

Presente

ausente

Presente

ausente
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BLOQUEO AURICULO
VENTRICULAR
COMPLETO PERI
PROCEDIMIENTO

MARCAPASO
POSTERIOR
PROCEDIMIENTO

PICO DE TROPONINAS

COMUNICACION
INTERVENTRICULAR

FLUJO FINAL SEPTAL

Cualitativa Nominal

dicotébmica
Cualitativa Nominal

dicotdbmica
Cuantitativa Numérica
Cualitativa Nominal

dicotdbmica
Cuantitativa Ordinal

BAV  completo

de nueva
aparicion
durante el

procedimiento
Alteracion de la
conduccion  de
nueva

aparicion que
lleve a
dependencia del
marcapaso
durante el
procedimiento
Determinacién
méas alta de
troponina
continua en
Suero durante la
hospitalizacion
para la ablacion

septal

Comunicacién
interventricular
de

nueva aparicion
durante el

procedimiento.

Flujo sanguineo
en arteria septal
elegida para
ablacion

después del

Presente

ausente

Presente

ausente

ug/di

Presente

ausente

Escala TIMI:
Flujo tipo 1
Flujo tipo 2
Flujo tipo 3
Flujo tipo O
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MUERTE
PERIPROCEDIMIENTO

Cualitativa

Nominal

dicotdbmica

procedimiento

en angiografia

de

control

Muerte cardiaca Presente
relacionada al ausente
procedimiento

de

ablacién
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IX. ANALISIS ESTADISTICO

Para cumplir con los objetivos se realizé un analisis de normalidad de las variables y se expresaron
segun su distribucion. Para variables cualitativas se expresaron en frecuencia y porcentaje
correspondiente, y para variables cuantitativas se expresé en percentiles. Para la comparacion de
variables cualitativas se utilizd la prueba de chi cuadrado o prueba exacta de Fisher segun
correspondiera. Para comparar variables cuantitativas se utilizé la prueba de U de Mann Whitney,
con un nivel de confianza del 95% (por lo que la significancia se alcanza cuando el valor de p<0.05).

Se utilizé el programa estadistico SPSS.
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X. RESULTADOS

Se analizaron un total de 45 pacientes sometidos a ablacion septal, 14 de ellos realizados con el

protocolo NIC-ASA y 31 controles histéricos con técnica “tradicional” del servicio de Hemodinamia

del INCICh. La edad media fue de 45 afos y se observa un claro predominio del género femenino

en el analisis general con un total de 68%. (Tabla 1)

VARIABLE

TOTAL
N =45

Edad - Media (DE)

Género femenino n (%)

HAS n (%)

DM n (%)

Tabaquismo n (%)

Clase funcional 2 n (%)

Clase funcional 3 n (%)

Angina en la presentacion n (%)
Sincope en la presentacion n (%)
Antecedente de TV n (%)

DAI n (%)

SAM n (%)

Gradiente ecocardiogréfico inicial media
(DE)

Gradiente hemodinamico inicial media (DE)
Gradiente postextrasistolico por
cateterismo inicial media (DE)

Méaximo gradiente documentado por
cateterismo media (DE)

Septum interventricular previo a la

administracién de contraste media (de)

45 (19.9)
31 (68)
7 (15)

4 (10)

4 (8)

22 (48.8)
23 (51.1)
20 (44.4)
17 (37.7)
3(6.6)

6 (13.3)
45 (100)
92 (44.4) mmHg

77.5 (32.8) mmHg
136.3 (49.3) mmHg

135.9 (48.7) mmHg

24.5 (5.98) mm
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Acceso radial n (%)

Acceso femoral n (%)

Acceso braquial n (%)

Acceso fémoro-radial n (%)
Acceso femoral y cubital n (%)
Balén 1.5 n (%)

Balén 2 n (%)

Bal6n 2.5 n (%)

Etanol administrado

* Media (DE)  Mediana (RIC) *

DE = DESVIACION ESTANDAR
RIC = RANGO INTER CUARTIL

Tabla 1. Caracteristicas generales de la muestra

2(4.4)

29 (64.4)

1(2.2)

5 (11)

2(4.4)

14 (31)

23 (51.1)

8 (17.7)

4.02 (2.50) t 3 (2.1-5)
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VARIABLES
DEMOGRAFICAS
n(%)

Femenino

HAS

DM2

Tabaquismo

Clase funcional = NYHA.

Angina

Sincope

Antecedente de TV

DAI previo

Edad - Afos
Mediana (25-75)

Tabla 2. Comparativa de las variables demograficas

NICASA
n=14

10 (71.4)

4 (28.6)

1(7.1)

3 (21.4)

2 (14.3)

12 (85.7)

6 (42.9)

4 (28.6)

1(7.1)

3 (21.4)

59 (46.5-67)

CONTROL
n=31

21 (67.7)

3(9.7)

3(9.7)

1(3.2)

20 (64.5)

11 (35.5)

14 (45.2)

13 (41.9)

2 (6.5)

3(9.7)

37 (22-57)

0.8

0.1

0.78

0.047

0.02

0.57

0.39

0.68

0.28

0.02

Dentro de las variables demogréficas, se encontré diferencia significativa en el tabaquismo siendo

més predominante en el grupo NICASA frente a tradicional (21.4 vs.3.2%, p=0.047), asi mismo se

encontrd una mayor prevalencia de clase funcional 2 en el grupo tradicional (64.5 vs. 14.3%, p=0.02)

y de clase funcional 3 en el grupo NICASA (85.7 vs. 35.5%, p=0.02) . La edad fue otra variable a

destacar, siendo mucho mayor en pacientes de protocolo NICASA con una mediana de 59 vs. 37

afios (p=0.02) en protocolo tradicional. (Tabla 2)
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La incidencia de DM fue similar en ambos grupos, y la de HAS con predominio no significativo en el
grupo NIC-ASA (28.6vs.9.7%, p=0.1) . No se encontr6 diferencia en la forma de presentacion, el 44%
refirid angina en alglin momento de la evolucion, y el 37.7% sincope. Se report6 el antecedente de
TV y la necesidad de DAI previos al procedimiento en 6.6% y 13.3% respectivamente, sin diferencia

entre los dos grupos. (Tablas 1y 2)

CARACTERISTICAS NICASA CONTROL p
INICIALES n=14 n= 31

mediana (25-75) mediana (25-75)
Gradiente ecocardiografico inicial - 96 (83-114.5) 80 (60-100) 0.148
mmHg
Septum interventricular previo a la 23 (20-25) 25 (20-29) 0.253

administracion de contraste - mm

Gradiente 85 (72-107.5) 67 (45-100) 0.041

Hemodinamico inicial - mmHg

Gradiente postextrasistdlico por 130 (115-197) 120 (100-160) 0.102

cateterismo - mmHg

Mayor gradiente 130 (115-197) 120 (100-160) 0.134

Hemodinamico - mmHg

Tabla 3. Comparativa de las caracteristicas ecocardiograficas y hemodinamicas iniciales.

Respecto a las variables ecocardiograficas basales, se documenté un gradiente medio de 92mmHg
sin diferencia entre ambos grupos (NIC-ASA 96 vs. 80mmHg tradicional, p=0.148). Previo a la
administracion del contraste, se midid el grosor del septum interventricular el cual fue de 24.5mmHg,
con 23mm para NIC-ASA y 25mm para tradicional (p=0.25). Dentro de las variables hemodinamicas
basales, se encontré que el gradiente pico a pico fue significativamente mayor en el grupo de NIC-
ASA en comparacion con el grupo tradicional (85 vs. 67mm, p= 0.041). Y no se encontr6 diferencia
entre el gradiente postextrasistélico por cateterismo, siendo éste el mayor gradiente hemodinamico

encontrado en ambos grupos. (Tabla 3)
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VARIABLES NICASA CONTROL p

PERIPROCEDIMIENTO N=14 N=31
Acceso n (%) 0.005
Radial 1(7.1) 13.2)
Femoral 3(21.4) 26 (83.9)
Braquial 0 1(3.2)
Radial y Femoral 3(21.4) 2 (6.5)
Femoral y Cubital 1(7.1) 1(3.2)
Radial, radial, yugular 2 (14.3) 0
Radial, radial, femoral 1(7.1) 0
Radial, femoral, femoral 2 (14.3) 0
Femoral, femoral 1(7.2) 0

Mediana (25-75)

Balon - mm 2 (1.75-2) 2(1.5-2) 0.638
Dosis de Alcohol - ml 2 (1.8-2.3) 4.5 (3-6) <0.01
Relaciéon septum-OH * 0.1 4 (2.5-6) <0.01

*Esta variable no se presenta por percentiles,
dado que todos los pacientes con protocolo
NICASA recibieron dosis de 0.1mL/mm

Tabla 4. Comparativa de variables técnicas periprocedimiento.

En cuanto a la comparativa de variables técnicas durante el procedimiento, el acceso mas usado en
el grupo tradicional fue el femoral con hasta un 83.9% vs. 21.4% (p=0.005), ademas se registré un
acceso braquial en este grupo el cual fue el Gnico del total. Los accesos mas utilizados en protocolo
NIC-ASA fueron el femoral y radial-femoral con 21.4% cada uno. Se registraron mas variaciones del
acceso en el grupo NIC-ASA debido a la necesidad de colocacién de marcapasos transitorio como
medida de seguridad. El balén que mas se utilizé en ambos grupos fue el no. 2, con un 64% en los
pacientes con protocolo NIC-ASA, frente al 45% en el grupo tradicional, sin diferencias entre ambos
(p=0.638).

Cabe destacar que las variables con mayor significancia estadistica fueron la dosis del alcohol
administrada, siendo mucho menor en el grupo NIC-ASA con una mediana de 2 vs. 4.5ml en grupo
tradicional (p=<0.01), y la relacion septum-alcohol fue constante con un valor de 0.1 vs 4 en controles
(p=<0.01). (Tabla 4)
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NICASA CONTROL p
EFICACIA n=14 n=31

mediana (25-75) mediana (25-75)
Gradiente ecocardiografico final - 27 (17.25-39.5) 30 (22-55) 0.492
mmHg
% Descenso ecocardiografico 68 (58.5-79.5) 66 (38-79) 0.364
Gradiente hemodinamico final - 25 (15.5-36.5) 18 (8-45) 0.668
mmHg
% Descenso hemodinamico 83 (80.5-90) 82 (67-92) 0.922
BRDHH nuevo 0 0 (0-1) 0.133
Troponina - ug/dl 13.64 (8.09-20) 28 (16-61) 0.002

Tabla 5. Comparativa de variables de eficacia en ambos grupos.

Posterior a la intervencion se evaluaron los desenlaces de eficacia, dentro de las caracteristicas
ecocardiograficas se documenté un porcentaje de descenso de gradiente de 66% (NIC-ASA 68 vs.
66%, p=0.36) sin diferencia entre ambos grupos. El porcentaje de descenso hemodinamico fue de
83% para ambos grupos sin diferencia significativa (NIC-ASA 83 vs. 82% tradicional, p=0.92). (Tabla
5)

Como era de esperarse, la elevacion de Troponina | como subrogado de dafio miocardico, fue
significativamente mayor en el grupo tradicional con un valor de 28 vs. 13.64 ug/dl en el grupo NIC-
ASA (p=0.002). (Tabla 5y Figura 1).
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Figura 1. Comparativa por grupos de la maxima elevacion de troponinas después de la ablacién septal, p = 0.002

SEGURIDAD NICASA CONTROL p
n(%) n=14 n= 31

TV periprocedimiento 0 1(3.2) 0.49
BAYV transitorio 1(7.2) 0 0.132
BAV completo 4 (28.6) 9 (29) 0.63
MCP 0 7 (22.6) 0.048
Muerte 0 1(3.2) 0.49

Tabla 6. Comparativa de variables de seguridad en ambos grupos.



En cuanto a la comparacion de variables de seguridad, se document6 la presencia de taquicardia
ventricular en 1 paciente del grupo tradicional, y 1 bloqueo auriculoventricular de caracter transitorio
en el grupo de NIC-ASA, sin diferencia entre ambos grupos (p=0.49 y p=0.132 respectivamente). La
prevalencia de bloqueo auriculoventricular completo fue similar entre ambos (NIC-ASA 28.6 vs. 29%
tradicional, p=0.63).

La colocacion de marcapasos definitivo fue una variable a destacar, pues se observo una tendencia
a mayor necesidad en el grupo tradicional 22.6 vs. 0% contra el grupo NIC-ASA con una p

estadisticamente significativa (p=0.048).

En cuanto al compuesto de mortalidad periprocedimiento se registré sélo 1 muerte en el grupo

control, pero sin diferencia significativa (p=0.49). (Tabla 6)

No se registraron complicaciones de comunicacion interventricular en ninguno de los dos grupos y

el flujo TIMI final fue de 1 para todos los pacientes.

Sujeto CF inicial CF final
1 3 1
2 3 1
3 3 1
4 2 2
5 3 1
6 3 1
7 3 1
8 3 -
9 3 2
10 3 2
11 3 1
12 3 1
13 3 1
14 2 1

Tabla 7. Comparativa de la clase funcional previa y 12 meses posteriores a la intervencién
en grupo NIC-ASA.

Durante el seguimiento a los 12 meses, contactamos via telefonica a todos los pacientes a excepcion
de uno, pararealizar una breve encuesta apegada a la clasificacion de la New York Heart Association

respecto a la clase funcional presente posterior a la intervencion, los datos obtenidos muestran una
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tendencia general a la remisién de los sintomas independientemente de la clase funcional en un 77%

de los pacientes. S6lo un paciente registré la misma clase funcional previa y posterior a la ablacion.

5.00

4.00
o

area
3.00

cpkmb

Figura 2. Grafica de correlacidn de area contrastada por ecocardiografia y pico de CPK-MB

La elevacién de CPK-MB como subrogado de dafio miocardico tuvo una correlacion de 0.96 con los

valores de area contrastada por ecocardiografia. (Figura 2)

Almacenamiento en (

TEQ: 3 / Offset: 6 dB

38



XI. DISCUSION

En los dltimos afos, las técnicas percutaneas han supuesto una revolucién en el tratamiento de
cardiopatias estructurales. Desde el primer procedimiento realizado por el Dr. Sigwart en 1994, la
técnica de ablacion septal con alcohol se convirtié en una técnica relevante para el tratamiento de
miocardiopatia hipertréfica obstructiva, inclusive superando en algunos lugares a la miectomia
quirdrgica como tratamiento de eleccién. Probablemente las caracteristicas de los sistemas

nacionales de salud de cada pais influyen en el desarrollo de una técnica por encima de la otra. (8)

A pesar de que existe evidencia de que un procedimiento puede ser mas eficaz que otro segun
ciertas caracteristicas del paciente, histéricamente no hay estandarizacién de la técnica de ablacion
septal como tal, lo que conlleva a una mayor variabilidad interoperador y a una mayor dificultad de
interpretacion de los desenlaces. En el protocolo NIC-ASA se propuso calcular la dosis de alcohol
administrada en relacion al grosor del septum interventricular, después de la aplicaciéon de contraste
ecocardiogréfico intraarterial (23). La aplicacién del contraste permite la correcta identificacion del
area objetivo y esta intervencion resulté en una menor cantidad del alcohol requerida por el grupo
NIC-ASA 2 vs. 4.5ml en el grupo tradicional con una p significativa de <0.001. Asi mismo, la
necesidad de colocacién de marcapasos definitivo fue significativamente mayor en el grupo

tradicional, y ninguno de los pacientes del protocolo NIC-ASA requirird del mismo.

Asi mismo, dentro de las variables de eficacia, se observa una clara disminucion del pico enzimético
de Troponina |, como subrogado de dafio miocardico en el grupo NIC-ASA 13.6 vs. 28 ug/dl en grupo
tradicional con p significativamente estadistica de 0.002. Esto, sin alterar la tasa de éxito de los

procedimientos.

Los desenlaces de esta maniobra pueden ser mas notoriamente diferentes si se ampliara la muestra
a estudiar o si se diera seguimiento a algunas variables en el tiempo. Por ejemplo, se menciono en
la introduccion que el refuerzo tardio de gadolinio medido en Resonancia magnética cardiaca es un
subrogado de dafio miocardico al detectar areas de fibrosis que se pueden generar a consecuencia

de la administracion de alcohol durante el procedimiento. (14)

Recientemente, algunos autores han propuesto que la cantidad de alcohol administrada se calcule
segun el grosor del septum interventricular, sin embargo la técnica no esta estandarizada. (24) Faber
objetivd recientemente, que la utilidad de la ecocardiografia en el impacto cumulativo para la toma
de decisiones durante el procedimiento es hasta de un 15-25% en un estudio de 7 afios de

experiencia. (25)

Partiendo de lo anterior, se decidi6é analizar si hay correlacién directa entre el area contrastada por

ecocardiografia y la elevacion enzimatica (como subrogado de dafio miocérdico) para aumentar de
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esta manera la posible manipulacién de una variable mas para aumentar la tasa de éxito del

procedimiento, los resultados fueron alentadores con una correlacion de 0.96.

Sin embargo, la persistencia de los resultados iniciales y la seguridad en el seguimiento son temas
gue generan controversia. Por tal motivo, durante el seguimiento de estos pacientes, se documento
su clase funcional reciente via telefénica con resultados alentadores. Se excluy6 un paciente de los
14 debido a que no fue posible localizarlo. Tomando en cuenta los 13 restantes, el 77% refirid
remision de sus sintomas por completo, 2 pacientes (15%) mejoraron de clase funcional 3 a 2 y sélo
1 (7.6%) refirié la misma clase funcional previa y postprocedimiento.
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XIl. CONCLUSIONES

e Eldesarrollo del protocolo NIC-ASA en pacientes con miocardiopatia hipertréfica obstructiva
es una intervencion eficaz y segura.

e La implementacién del protocolo NIC-ASA reduce la cantidad necesaria de alcohol a
administrar con resultados eficaces y seguros en comparacion con la técnica tradicional.

e La ejecucion del protocolo NIC-ASA disminuye la expresion enzimatica como subrogado de
dafio miocardico en comparacion con técnica tradicional.

e Existe una clara relacién proporcional entre el area contrastada por ecocardiografia y el pico
de CPK MB, lo que aumenta la precision del area a infartar con menores efectos adversos.
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